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ОТ РЕДАКЦИИ

Уважаемые коллеги!
овременная медицина тре-

бует от нас серьезного кол-

легиального подхода к каж-

дой возникающей проблеме 

и патологии, новых технологий 

и решений. Сплоченность и со-

вместная работа врачей разных 

специальностей — единствен-

ный путь к здоровому будуще-

му россиян. Именно этому по-

священа деятельность журнала 

«Медицинский оппонент».

В преддверии осенних ме-

роприятий мы представляем 

статьи по темам акушерства 

и гинекологии, онкологии, га-

строэнтерологии и диетологии, 

педиатрии, эстетической медицины, инфекци-

онных болезней.

В этом выпуске акушеры много новых мате-

риалов посвятили теме родов: методам ведения, 

таким как вертикальные роды, предотвраще-

нию патологических состояний, профессио-

нальной прегравидарной подготовке с выполне-

нием всех необходимых тестов и исследований. 

Чрезвычайно важно учитывать эти аспекты 

при наличии у беременных сопутствующих 

патологий, как хронических, так и острых за-

болеваний. Онкологические заболевания, осо-

бенно рак яичников, требуют осо-

бого подхода, и здесь биомаркеры 

и омиксные технологии приходят 

на помощь врачам всех специали-

заций. При выборе лечения про-

лапса гениталий и недержания 

мочи врач должен серьезно под-

ходить к выбору тактики ведения 

пациенток: от эстетических мето-

дов коррекции до радикального 

хирургического вмешательства. 

И конечно, самые лучшие рос-

сийские специалисты расскажут 

вам на страницах номера о лече-

нии ВПЧ-инфекций, климакте-

рических расстройств и глубоко-

го эндометриоза.

Наш Центр совместно с Министерством 

здравоохранения РФ традиционно поддержи-

вает тему грудного вскармливания, а коллеги 

из НИКИ педиатрии и детской хирургии пред-

ставили новые исследования по лечению не-

фрологических заболеваний у детей в сочета-

нии с врожденными аномалиями.

Желаем читателям успехов в научной и прак-

тической деятельности!

C

      С уважением,
                               академик РАН Г.Т. Сухих
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Экспрессия ZEB1 у пациенток с глубоким 
эндометриозом: пилотное исследование
М. А. Варданян, А. С. Бадлаева, с.н.с., А. В. Асатурова,  В. Д. Чупрынин, к. м. н., 
С. В. Павлович, к. м. н., доцент, Н. А. Буралкина, д. м. н., с.н.с

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии 
имени академика В. И. Кулакова» Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Москва, Россия

РЕЗЮМЕ.  Цель исследования — оценить экспрессию ZEB1 в эу- и эктопическом эндометрии у пациенток с глу-
боким эндометриозом. Исследование позволяет сделать заключение, что в эндометриоидных кистах проис-
ходят более глубокие изменения (гиперэкспрессия ZEB1 способствует ранним мезенхимальным изменениям 
в эндометриоидных клетках), чем в других эктопических поражениях глубоким эндометриозом, и более высокая 
вероятность прогрессирования и углубления процесса поражения.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:  ЭПИТЕЛИАЛЬНО-МЕЗЕНХИМИАЛЬНЫЙ ПЕРЕХОД, ZEB1, ГЛУБОКИЙ ЭНДОМЕТРИОЗ

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ / FOR СITATION: Варданян М. А., Бадлаева А. С., Асатурова А. В. и соавт. Экспрессия 
ZEB1 у пациенток с глубоким эндометриозом: пилотное исследование. Медицинский оппонент. 2024; 2 (26): 
6–10. [Vardanyan M. A., Badlaeva A. S., Asaturova A. V. ZEB1 expression in patients with deep endometriosis: 
А pilot study. Meditsinskiy opponent = Medical Opponent. 2024; 2 (26): 6–10. (In Russ.)].
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ZEB1 Expression in Patients with Deep Endometriosis: А Pilot Study
M. A. Vardanyan, A. S. Badlaeva, A. V. Asaturova, V. D. Chuprynin, S. V. Pavlovich, N. A. Buralkina

FSBI «National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology and Perinatology named after
Academician V. I. Kulakov» Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russia

SUMMARY.  The aim of the study was to evaluate the expression of ZEB1 in eu- and ectopic endometrium in patients with deep endome-
triosis. The study allows us to conclude that endometrioid cysts undergo more profound changes (overexpression of ZEB1 promotes early 
mesenchymal changes in endometrioid cells) than other ectopic lesions of deep endometriosis and have a higher probability of progression 
and deepening of the lesion process.

KEYWORDS:  EPITHELIAL-MESENCHYMAL TRANSITION, ZEB1, DEEP ENDOMETRIOSIS

Введение
ндометриоз — это заболевание, характеризу-

ющееся наличием эндометриеподобного эпи-
телия и (или) стромы вне полости матки, обыч-

но с сопутствующим воспалительным процессом 
[1]. Точная распространенность эндометриоза неиз-
вестна, но имеются сведения, что частота варьирует 
от 2 до 10% среди женского населения в целом и до 
50% у бесплодных женщин. Несмотря на широкое рас-
пространение и непрерывное изучение эндометриоза, 
способы диагностики и лечения остаются недостаточ-
но эффективными. Один из диагностических крите-
риев эндометриоза — определение молекулярных 
маркеров, среди которых наиболее распространен-
ными в клинической практике являются повышение 
уровня карбогидратных антигенов СА-125 и СА 19–9. 

Одно из предположений развития эндометриоза — 
дисрегуляция феномена эпителиально-мезенхималь-
ного перехода (ЭМП). Считается, что ЭМП помогает 
миграции и способности клеток эндометрия к инвазии. 
На сегодняшний день существует много исследова-
ний, которые показывают, что ЭM-подобные процес-
сы могут быть вовлечены в патогенез эндометриоза [2]. 
Эндометриоз же является доброкачественным забо-
леванием, которое имеет некоторые общие черты со 
злокачественными процессами, такими как активная 
пролиферация клеток, инвазивный рост, неоангио-
генез, метастазирование, рецидивирующее течение.

Эпителиально-мезенхимальный переход — это кле-
точный процесс, в ходе которого подавляются функции 

эпителия и эпителиальные клетки приобретают фе-
нотип и поведение мезенхимальных [3]. Этот процесс 
является очень важной и неотъемлемой частью раз-
вития, дифференцировки эмбриональных стволовых 
клеток, заживления ран, а также играет большую роль 
в развитии таких патологических процессов, как фи-
броз и прогрессирование злокачественных новообра-
зований. Снижение уровня Е-кадгерина в эпителиаль-
ных клетках — один из первых шагов при ЭМП. ЭMП 
индуцируется при помощи транскрипционных факто-
ров, таких как Snail, Slug, Twist, ZEB1, ZEB2 и др. [4]. 
Snail, Slug и ZEB1 индуцируют ЭMП путем прямого по-
давления экспрессии Е-кадгерина (связываясь с про-
мотором Е-кадгерина), а Twist подавляет транскрип-
цию Е-кадгерина косвенно.

ZEB1 — это транскрипционный фактор с домена-
ми типа цинковые пальцы, который принадлежит к се-
мейству ZEB человека. Он также известен как dEF1, 
ZFHX1A, Nil-2-a, TCF8, AREB6 или BZP [5–15].

Цель исследования — оценить экспрессию рецеп-
тора ZEB1 в эу- и эктопическом эндометрии у паци-
енток с глубоким эндометриозом.

Материалы и методы
В исследование были включены 60 пациенток, 

прошедших оперативное лечение в хирургическом 
отделении ФГБУ «НМИЦ акушерства, гинекологии 
и перинатологии имени академика В. И. Кулакова» 
Минздрава России в период с января 2018 г. по ок-
тябрь 2019 г. Диагноз «эндометриоз» был подтверж-

Э
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ден во время лапароскопии и по результатам гистоло-
гического исследования. Пациентки были разделены 
на две группы. Первую группу (основная) составила 
51 женщина с ГЭ. Во вторую группу (группа сравне-
ния) вошли девять женщин без эндометриоза. Все па-
циентки были репродуктивного возраста с регулярны-
ми менструальными циклами. Стадия эндометриоза 
определялась согласно пересмотренной классифика-
ции Американского общества репродуктивной меди-
цины (1996), локализация эндометриоидных инфиль-
тратов — согласно классификации Enzian.

Критерии включения в исследование: возраст 
пациенток 19–45 лет, наличие гистологически под-
твержденного эндометриоза, отсутствие тяжелой 
сопутствующей соматической патологии, наличие 
информированного согласия на участие в исследова-
нии. Критерии исключения: возраст женщин моло-
же 19 и старше 45 лет; воспалительные заболевания 
таза в остром периоде; наличие тяжелой соматиче-
ской патологии; злокачественных новообразований.

На первом этапе нами был изучен клинико-анам-
нестический анамнез пациенток и проведен сравни-
тельный анализ между группами исследования. Во 
время оперативного вмешательства были собраны 
образцы эутопического и эктопического эндометрия.

У пациенток с ГЭ были взяты и исследованы об-
разцы эндометриоидных инфильтратов различной 
локализации: очаги брюшины малого таза (n = 29), 
колоректальный инфильтрат (n = 16); капсула эндо-
метриоидных кист (n = 32); также была взята и ис-
следована эутопическая ткань эндометрия (n = 40). 
У всех пациенток группы сравнения были взяты об-
разцы эндометрия (n = 9). Эутопическая ткань эндо-
метрия получена во время гистероскопии при биопсии 
эндометрия. Образцы эутопического и эктопического 
эндометрия отправлялись на патоморфологическое 
исследование в 1-е патологоанатомическое отделе-
ние ФГБУ «НМИЦ акушерства, гинекологии и пе-
ринатологии имени академика В. И. Кулакова» Мин-
здрава России.

После взятия полученных образцов соскобов из 
полости матки и образцов гетеротопического эндо-
метрия проведена химическая фиксация материа-
ла в 10%-ном нейтральном забуференном формали-
не в течение 24 ч, после чего материал был обработан 
по стандартной методике и залит в парафин. Далее 
из парафиновых блоков получены срезы толщиной 
5 мкм, которые были нанесены на предметные стек-
ла и окрашены гематоксилином и эозином.

Для проведения ИГХ-исследования с парафи-
новых блоков были изготовлены срезы толщиной 
5 мкм, которые наносили на предметные стекла с по-
ложительным зарядом поверхности SuperFrost Plus 
(Thermo Scientific). Микропрепараты окрашивали при 
помощи иммуностейнера BenchMark XT (Ventana, 
Roche, Швейцария) с использованием стандартного 
протокола (температура инкубации — 37 °С, продол-
жительность инкубации — 20 мин), панели детекции 
DAB Universal ultraView (Ventana, Roche) и пер-
вичного моноклонального антитела к ZEB1 (abcam, 
ab203829, клон EPR17375, концентрация 1/100). На 
начальном этапе проводилась отработка титра ис-
пользованного антитела.

С помощью сканирующего микроскопа Aperio AT2 
(Leica Biosystems) получены цифровые изображения 
окрашенных микропрепаратов (формат изображе-
ний svs). Уровень иммуногистохимической экспрес-
сии ZEB1 оценивался в цифровых копиях микропрепа-

ратов посредством показателя оптической плотности 
в программе QuPath 0.3.2.

Статистический анализ
Статистическая обработка проводилась с исполь-

зованием пакета статистических программ GraphPad 
Prism 9 и MS Office Excel, результаты представляли 
в виде среднего значения и стандартного отклонения. 
При распределении, отличном от нормального, дан-
ные описывались с помощью медианы с интерквар-
тильным размахом. Анализ качественных перемен-
ных проводился с вычислением абсолютных значений 
и долей (в процентах). Для оценки различий в группах 
применялись методы непараметрической статистики 
(тест Манна — Уитни). Различия между статистиче-
скими величинами считались статистически значи-
мыми при уровне достоверности p < 0,05.

Исследование было одобрено комиссией по этике 
ФГБУ «НМИЦ акушерства, гинекологии и перинато-
логии имени академика В. И. Кулакова» Мин здрава 
России (протокол № 12 от 01.12.2022). У всех пациен-
ток получено письменное согласие на участие в иссле-
довании и публикацию своих данных.

Результаты
Средний возраст пациенток основной группы со-

ставил 31 ± 5 лет (в диапазоне 21–40 лет), в контроль-
ной группе — 33,7 ± 5 лет (в диапазоне 23–40 лет). Ос-
новными жалобами пациенток с ГЭ были дисменорея 
32/51 (62,7%), боли внизу живота 30/51 (58,8%), диспа-
реуния 17/51 (33,3%), бесплодие 25/51 (49%). В анам-
незе у 3/51 (5,9%) были неуспешные попытки ЭКО. 
Гастроинтестинальные симптомы зарегистрированы 
у 18/51 (35,3%) пациенток: диарея — 12/51 (23,5%), ме-
теоризм — 5/51 (9,8%), дисхезия — 4/51 (7,8%), при-
месь крови — 3/51 (5,9%) и наличие слизи 3/51 (5,9%) 
в кале. Пациентки группы сравнения предъявляли 
жалобы на бесплодие — 9/9 (100%) и боли внизу жи-
вота — 5/9 (55,6%).

При анализе менструальной функции отмече-
но, что продолжительность цикла женщин основной 
группы составила 27,7 ± 1,8 дня (в диапазоне от 21 до 
34 дней), длительность менструального кровотечения — 
5,3 ± 1,3 дня (в диапазоне от 3 до 10 дней), что не было 
отлично от пациенток группы сравнения. Обильные 
менструации отмечали 24/51 (47,0%) пациенток с ГЭ, 
умеренные — 25/51 (49,0%), скудные — 1/51 (2,0%). 
В группе сравнения обильные менструации отмеча-
ли 4/9 (44,4%), умеренные — 5/9 (55,6%). Дисменорея 
встречалась значимо чаще у женщин основной груп-
пы в отличие от пациенток группы сравнения (32/51 
(62,7%) против 3/9 (33,3%) соответственно при p = 0,005).

В анамнезе 26/51 (51%) пациенток с ГЭ имели опе-
рации по поводу эндометриоза. В анамнезе у 4/9 (44,4%) 
женщин группы сравнения были ранее перенесенные 
операции (аппедэктомия, миомэктомия и др.). В нашем 
исследовании 16/51 (31,4%) пациенток основной груп-
пы получали различную противорецидивную терапию 
в течение 7 ± 3,32 мес. (длительность гормональной тера-
пии составила от 2 до 12 мес.) (диеногест — 9/51 (17,6%), 
КОК 4/51 (7,8%), ГнРГ 3/51 (5,9%)).

У 11/51 (64,7%) пациенток основной группы был вы-
явлен ретроцервикальный эндометриоз, у 9/51 (17,6%) 
эндометриоз крестцово-маточных связок, у 1/51 (2,0%) 
эндометриоз мочевого пузыря, у 13/51 (25,5%) — моче-
точников. Сочетание ГИЭ с односторонними кистами 
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яичников наблюдалось у 25/51 (49%), с двусторонни-
ми — у 19/51 (37,3%). У пациенток с колоректальным 
эндометриозом выполнялось иссечение очагов эндо-
метриоза с использованием техники shaiving 14/51 
(27,5%), дисковидной 1/51 (2,0%) или сегментарной 
15/51 (29,4%) резекции.

На следующем этапе выполнено иммуногисто-
химическое исследование, по результатам которого 
в железах эндометрия пациенток группы сравнения 
экспрессия белка ZEB1 не наблюдалась. В образцах 
ткани эндометрия у 6/40 (15%) пациенток с ГЭ была 
обнаружена экспрессия ZEB1. В стромальных клет-
ках эндометрия экспрессия ZEB1 наблюдалась во всех 
группах пациенток без значимой разницы. При срав-
нительном анализе выявлено значимое увеличение 
экспрессии ZEB1 эпителиальными клетками в ткани 
капсулы эндометриоидной кисты яичника у пациен-
ток с ГИЭ в сравнении с эндометрием группы срав-
нения (p = 0,048). Экспрессия ZEB1 также выявлена 
в стромальных клетках эндометриоидных инфиль-
тратов различной локализации без значимых разли-
чий между группами и эутопическим эндометрием 
группы сравнения.

Таким образом, мы предполагаем, что экспрессия 
ZEB1 может быть индикатором миграционного и ин-
вазивного потенциала при эндометриозе, доброкаче-
ственном заболевании.

Обсуждение
Несмотря на то что патогенез эндометриоза оста-

ется в значительной степени неясным, все больше 
данных свидетельствует о том, что нарушение регу-
ляции феномена ЭMП может иметь важное значение 
в развитии заболевания. В прогрессировании ЭMП 
ключевую роль играют транскрипционные факторы, 
включая ZEB1. ZEB1 является фактором транскрип-
ции, который ингибирует экспрессию Е-кадгерина 
и участвует в пр огрессии злокачественных эпите-
лиальных опухолей. Аберрантная экспрессия ZEB1 
при раке шейки матки, раке легких и колоректальном 
раке, по данным многих исследований, была связана 
с агрессивным течением заболевания и плохим кли-
ническим прогнозом [16]. Гипоксия и среда с высоким 
содержанием эстрогена — два стимулирующих сиг-
нала, действующих при эндометриоидных пораже-
ниях, которые могут способствовать процессу ЭМП. 
Гипоксические условия вызывают избыточную экс-
прессию факторов, индуцируемых гипоксией, кото-
рые связаны с изменениями в клетках, вызванными 
ЭMП. В нашем исследовании продемонстрировано, 
что ZEB1 экспрессировался в эпителиальных клет-
ках эктопического эндометрия (колоректальный ин-
фильтрат, эндометриоз брюшины, эндометриоидные 
кисты) у пациенток с ГЭ. Так как эпителий нормаль-
ного эндометрия не экспрессирует ZEB1, экспрессия 
ZEB1 с локализацией в эпителии желез, по-видимому, 
характерна для эндометриоза.

Исследования экспрессии ZEB1 в тканях при эндо-
метриозе малочисленны и разрозненны. Furuya M. et al. 
(2017) продемонстрировали повышенную экспрессию 
ZEB1 в эндометриоидных очагах крестцово-маточных 
связок (n = 5), аденомиоза (n = 6) и эндометриоидных 
поражениях яичников (n = 6) методом ИГХ. В выше-
указанном исследовании также была изучена экспрес-
сия E-кадгерина, виментина и факторов транскрип-
ции, таких как Snail, уровень CA125 в сыворотке крови. 
Е-кадгерин, виментин и Snail экспрессировались в эпи-

телии нормального эндометрия и эндометриоидных по-
ражениях, а ZEB1 экспрессировался только в эпителии 
эктопических очагов и чаще наблюдался в эпителиаль-
ных клетках ГЭ. У пациенток с эндометриозом и высо-
ким уровнем CA125 в сыворотке крови чаще наблюда-
лись ZEB1-позитивные поражения.

Wu R. F. et al. (2018) отметили, что экспрессия бел-
ка ZEB1 с помощью различных методов исследования 
(ПЦР, ИГХ и вестерн-блоттинг) была оценена у паци-
енток с эндометриоидными кистами яичников и у па-
циенток с трубно-перитонеальным бесплодием. Вы-
явлено повышение маркера в тканях эктопического 
эндометрия по сравнению с нормальным эндометри-
ем у пациенток без эндометриоза. По мнению авторов, 
высокая экспрессия ZEB1 в эутопическом эндометрии 
пациенток с эндометриозом индуцирует феномен ЭMП, 
а затем дополнительно обеспечивает клеткам повы-
шенную миграцию и инвазию для роста за пределы 
матки. Уровни белка E-кадгерина и кератина 18, на-
оборот, снизились в тканях эндометриоза. Между тем 
экспрессия ZEB1, виментина и N-кадгерина в тканях 
эндометриоза была значительно повышена. Данные 
результаты подтверждают, что высокая экспрессия 
ZEB1 играет важную роль в патогенезе эндометрио-
за и может служить потенциальной терапевтической 
мишенью при эндометриозе.

Konrad L. et al. (2019) оценили эпителиальный фено-
тип в очагах эндометриоза (очаги эндометриоза яични-
ков, брюшины и ГЭ) с помощью эпителиальных (СK18, 
СK19 и MUC1) и мезенхимальных маркеров (виментин 
и ZEB1) методом ИГХ (HSCORE). Для сравнительно-
го анализа образцы эндометрия были получены у па-
циенток после выполненной гистерэктомии. В очагах 
эндометриоза экспрессия СK19 и MUC1 была значи-
тельно снижена по сравнению с эндометрием. Сохра-
няемая экспрессия эпителиальных маркеров во всех 
исследуемых тканях, независимо от патологическо-
го состояния, однозначно свидетельствует об отсут-
ствии потери эпителиального фенотипа. Это также 
подтверждается снижением присутствия эпители-
ального виментина при эндометриоидных поражениях 
с одновременным увеличением стромального вименти-
на в эктопическом эндометрии, особенно при эндоме-
триозе яичников. Есть предположение, что более высо-
кая экспрессия стромального виментина, особенно при 
эндометриозе яичников, может быть связана с ролью 
виментина в обеспечении механической целостности 
и формы клеток, так как при кистах яичников клетки 
подвергаются воздействию высокого давления, вы-
званного кровью внутри, в отличие от желез. ZEB1 не 
экспрессировался в эутопическом эндометрии, очень 
слабо экспрессировался при эндометриозе яичников, 
но высоко экспрессировался в эндометриоидных оча-
гах ГЭ. В целом авторы предполагают, что ЭМП не яв-
ляется основным фактором патогенеза эндометриоза.

В полученных нами образцах тканей эндометри-
оидных кист яичников наблюдалось увеличение экс-
прессии ZEB1 в железистом эпителии у пациенток с ГЭ 
по сравнению с нормальным эндометрием контрольной 
группы. Межгрупповых различий в экспрессии ZEB1 
в стромальных клетках выявлено не было. Получен-
ные сведения не противоречат данным других авторов.

Ntzeros K. et al. (2023) [17] сравнили уровни экс-
прессии ZEB1 методом ПЦР при разных типах эндо-
метриоидных поражений. Были изучены 19 образцов 
тканей у пациенток с эндометриозом (9 — с эндоме-
триоидными кистами без ГЭ, 10 — с эндометриомами 
и ГЭ) и восемь у пациенток группы сравнения (4 — па-
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циентки без эндометриоза, 4 — с доброкачественными 
кистами яичников). Авторы предположили, что более 
инвазивные формы эндометриоза могут иметь другой 
профиль экспрессии ZEB1 по сравнению с менее агрес-
сивными типами заболевания. Поэтому целью данно-
го исследования было изучение экспрессии фактора 
транскрипции ZEB1 при различных формах эндоме-
триоза, таких как эндометриомы и ГЭ.

Экспрессия мРНК ZEB1 в эутопическом эндо-
метрии женщин только с эндометриомами значи-
тельно занижена (примерно в 4,5 раза) по сравнению 
с нормальным эндометрием (р = 0,001). По сравне-
нию с женщинами с эндометриомами экспрессия 
ZEB1 в эутопическом эндометрии женщин с ГЭ по-
вышена в 9,4 раза. Кроме того, не было обнаружено 
существенных различий в экспрессии ZEB1 между 
эуто пическим эндометрием пациенток без эндоме-
триоза, женщин с эндометриоидными кистами и с ГЭ. 
Таким образом, принимая во внимание сниженную 
экспрессию ZEB1 в эутопическом эндометрии у па-
циенток без ГЭ, можно предположить, что при глу-
боком эндометриозе ZEB1 избыточно экспрессирует-
ся даже в эуто пическом эндометрии этих пациенток, 
что способствует ранним мезенхимальным измене-
ниям в клетках эндометриоза.

В исследованиях Furuya M. и соавт. (2017), 
Konrad L. и соавт. (2019) получены аналогичные на-
шим результаты, где также описана повышенная экс-
прессия ZEB1 в эндометриоидных очагах по сравнению 
с эутопическим эндометрием. Результаты исследо-
вания Ntzeros K. et al. (2023) [17], Wu R. F. et al. (2018) 
противоречат полученным нами данным. У авторов 
показана высокая экспрессия ZEB1 при ГЭ как в эн-
дометриоидных очагах, так и в эутопической эндоме-
трии, в отличие от наших результатов о повышении 
экспрессии маркера в очагах ГЭ, в большей степени 
в капсулах эндометриоидных кист. Схожие результа-
ты получили Ntzeros K. и соавт. (2023) [17], Furuya M. 
и соавт. (2017), указывающие, что экспрессия ZEB1 
сравнительно выше в других очагах ГЭ, чем в эндоме-
триоидных кистах (у пациенток имеющих ГЭ). Возмож-
но, противоречащие друг другу исследования являют-
ся результатом разрозненных групп (разного отбора 
контрольных и групп исследования), малой выборки 
пациенток, что требует дальнейших исследований.

ZEB1 — регулятор ЭMП, который играет важную 
роль в резистентности к апоптозу, инвазии и метаста-
зировании при нескольких видах рака, в том числе 
и при эндометриозе [18]. Эндометриоз демонстрирует 
схожие характеристики с инвазивными видами рака. 
Ссылаясь на полученные нами результаты (повышен-
ная экспрессия ZEB1 в эндометриоидных кистах) и на 
результаты схожих исследований, мы можем сделать 
вывод, что в эндометриоидных кистах яичников проис-
ходят более глубокие изменения, чем в эндометриоид-
ных поражениях других локализаций. Таким образом, 
мы можем предполагать, что в определенных услови-
ях под воздействием токсичной среды в эндометриоид-
ных кистах яичников могут происходить изменения/
мутации на молекулярном уровне. Нашим выводам не 
противоречит генетико-эпигенетическая теория [19], 
согласно которой эктопические эндометриотические 
поражения различного происхождения, несущие ге-
нетические и эпигенетические стигматы, станут забо-
леванием после воздействия токсичной среды, которая 
нанесет дальнейшие критические удары и принесет 
молекулярные изменения. Специфичная для данного 
поражения (яичник, брюшная полость, забрюшинное 

пространство) среда проявляет различные гормональ-
ные, цитокиновые, гипоксические и иммунологические 
свой ства, что может приводить к изменению поведения 
поражений за счет молекулярных изменений, вклю-
чая процесс ЭМТ.

Исследования, характеризующие морфологию 
ткани эндометрия, показали большое сходство в ти-
повом составе клеток эутопического и эктопическо-
го эндометрия различной локализации (эндометри-
оидные очаги брюшины описываются как фрагмент 
ткани эндометрия, идентичный эутопическому эндо-
метрию). Авторы в своем исследовании оценили пора-
жения брюшины и яичников с разрешением однокле-
точного транскриптома и сравнили с соответствующим 
эуто пическим эндометрием, контрольным эндометри-
ем и органоидами из этих тканей, получив данные о бо-
лее чем 122 000 клеток у 14 человек. Исследователями 
выделены пять основных типов клеток: эпителиаль-
ные, стромальные, эндотелиальные, лимфоцитарные 
и миелоидные. Продемонстрировано, что эндометри-
омы характеризовались обширными и отчетливыми 
различиями в составе и экспрессии генов по сравне-
нию с поражениями брюшины [20]. Эктопические по-
ражения яичников (справа) показывают значительное 
увеличение доли стромальных клеток и уменьшение 
присутствия эндометриальных (эндометриоподобных) 
эпителиальных кле ток. При поражениях яичников 
регуляция ангиогенеза характеризуется снижением 
количества эндотелиальных клеток и формировани-
ем зрелой сосудистой сети.

Таким образом, в эндометриоидных кистах могут 
активироваться изменения на различных молекуляр-
ных уровнях, включая процесс ЭМП с аберрантной 
экспрессией ZEB1, и возможно более тяжелое тече-
ние заболевания.

Выводы
У пациенток без эндометриоза наблюдается отсут-

ствие экспрессии ZEB1 в эпителиальных клетках эн-
дометрия, что предполагает отсутствие у них мезен-
химального фенотипа. И наоборот, у пациенток с ГЭ 
эпителий эндометрия обладает характеристиками 
мезенхимальных клеток. В связи с этим ZEB1 можно 
рассмотреть в качестве потенциального индикатора 
инвазивности или тяжести заболевания.

Кроме того, у пациенток с ГЭ по сравнению с нор-
мальным эндометрием контрольной группы в эндоме-
триоидных кистах яичников наблюдалось увеличение 
экспрессии ZEB1, а межгрупповых различий в экспрес-
сии ZEB1 в стромальных клетках выявлено не было. 
Данный факт позволяет говорить о том, что в эндоме-
триоидных кистах происходят более глубокие изме-
нения (cверхэкспрессия ZEB1 способствует ранним 
мезенхимальным изменениям в эндометриотических 
клетках), чем в других эктопических поражениях ГЭ, 
и имеется более высокая вероятность прогрессирова-
ния и углубления процесса поражения. Отсюда абер-
рантная экспрессия ZEB1 в эндометриоидных кистах 
может рассматриваться как индикатор заболевания, 
и подавление экспрессии ZEB1 будет иметь перспек-
тивное значение для таргетной терапии.

Экспрессия ZEB1 в эндометриоидных инфильтра-
тах может спровоцировать «злокачественные» харак-
теристики, которые способствуют развитию эндоме-
триоза. Таким образом, экспрессию белка ZEB1 можно 
рассматривать как индикатор глубокого эндометрио-
за (потенциальный прогностический маркер).
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Вертикальные роды: 
базовая технология успешных родов 
или современный миф?
К. А. Горина1, к. м. н.,  О. Р. Баев1, 2, д. м. н., профессор
1 ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии имени 
академика В. И. Кулакова» Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Москва, Россия
2 ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет имени И. М. Сеченова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации (Сеченовский университет), г. Москва, Россия

РЕЗЮМЕ. Статья посвящена современному состоянию проблемы ведения родов, в частности свободному 
положению роженицы с преимущественной вертикализацией. Облегчение состояния женщины, а также ее 
эмоциональный и физиологический опыт переживания родов — то, на что может воздействовать современный 
акушер. В статье описаны исторические предпосылки ведения родов в положении на спине, а также приведены 
данные современных исследований, в том числе систематических обзоров, о преимуществе вертикальных поз 
в родах. В обзоре представлены данные относительно применения современных устройств, поддерживающих 
вертикальное положение роженицы.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:  ВЕРТИКАЛЬНЫЕ РОДЫ, ПОЛОЖЕНИЕ НА СПИНЕ, ПОЛОЖЕНИЕ ЛИТОТОМИИ, ФИТБОЛ, КОМПЛЕКС ДЛЯ 
ВЕРТИКАЛЬНЫХ РОДОВ

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ / FOR СITATION: Горина К. А., Баев О. Р. Вертикальные роды: базовая технология 
успешных родов или современный миф? Медицинский оппонент. 2024; 2 (26): 11–15. [Gorina К. А., 
Baev О. R. Vertical birth position: basic technology for successful birth or a modern fable? Meditsinskiy opponent = 
Medical Opponent. 2024; 2 (26): 11–15. (In Russ.)].
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Vertical Birth Position: Basic Technology 
for Successful Birth or a Modern Fable?
К. А. Gorina1, О. R. Baev1, 2

1 FSBI «National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology and Perinatology named after 
Academician V.I. Kulakov»  Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russia
2 FSAE Institution of Higher Education «First Moscow State Medical University named after I.M. Sechenov» (Sechenov University), Moscow, Russia

SUMMARY. The article is devoted to the current state of the problem of birth management, in particular the free position of the woman in 
labor with predominant verticalization. Relief of the woman’s condition, as well as her emotional and physiological experience of childbirth, 
is what a modern obstetrician can influence. The article describes the historical background of birth management in the supine position, and 
also provides data from modern studies, including systematic reviews, on the advantages of vertical positions in labor. The review provides 
data on the use of modern devices that support the vertical position of the woman in labor.

KEYWORDS: VERTICAL BIRTH, SUPINE POSITION, LITHOTOMY POSITION, FITBALL (BIRTH BALL), VERTICAL BIRTH COMPLEX

Введение
винтэссенция беременности и самое долго-
жданное ее событие — появление новой жиз-

ни. Роды — процесс физиологический, который 
существует с начала времен. Тем не менее в аку-

шерстве не стихают диспуты на тему, как женщи-
не лучше рожать.

Акушерство — одна из древнейших специаль-
ностей, в которой множество применяемых практик 
часто имеют не столько научно обоснованный и до-
казанный характер, сколько передачу навыков от 
старшего поколения к более молодым врачам. Имен-
но поэтому даже простые и на первый взгляд без-
вредные манипуляции должны подвергаться кри-
тическому анализу, чтобы передаваться далее или, 
наоборот, быть забытыми как неэффективные и, воз-
можно, потенциально опасные.

Немного истории, или почему 
роженицам пришлось лечь
В древние времена большинство культур по все-

му миру использовали вертикальные позы для родов, 
такие как на коленях, на корточках, сидя и стоя [1]. 
Доказательством тому является барельеф (рис. 1) в 
храме Эсны в Египте, который изображает Клеопа-
тру на коленях, окруженную пятью женщинами-
служанками, одна из которых принимает роды. Или 
родильное кресло (рис. 2), которое восходит к вави-
лонской культуре [2]. Engelmann & Jarcho замети-
ли, что женщины, не подверженные влиянию со-
временных социальных условностей, привнесенных 
развитием западной цивилизации, в родах не лежат 
на спине, а, наоборот, меняют положение и часто за-
нимают вертикальную позицию [3].

К
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Отметим, что и на Руси повитухи догадывались, 
что свободное положение женщины и вертикализа-
ция облегчают и ускоряют течение родов. Так, в по-
верьях на зачатие и легкие роды, описанных в учеб-
нике по фольклору, есть такие наставления: «Когда 
рожаешь и не рожается, женщина должна ходить 
через порог. Через все пороги взад и вперед» [4].

В чем же причина трансформации или перехо-
да от свободного, преимущественно вертикального 
положения к сохраняющейся по сей день практике 
рожать в положении лежа на спине? Исторический 
поиск показывает, что немалый вклад в подобную 
практику внес ведущий акушер Европы XVII в., всем 
известный по приему выведения головки при ее за-
прокидывании в родах в тазовом предлежании, Фран-
суа Морисо. Он утверждал, что положение полуле-
жа будет как более комфортным для рожениц, так 
и более удобным для акушера. В своем трактате от 
1668 г. Морисо обосновывал это тем, что лучше и на-
дежнее всего рожать в своей кровати, «чтобы избе-
жать неудобств и хлопот», связанных с необходимо-
стью принимать горизонтальное положение в момент 
рождения головки, и далее описывает классическое 
положение литотомии [5]. Можно сделать вывод, что 
с момента формирования акушерства как специаль-
ности, а ранее помощь в родах оказывали повиту-
хи и даже цирюльники, удобство врача и акушер-
ки начинает выходить на первый план. Еще одной 
исторической личностью, возможно внесшей вклад 
в «горизонтализацию родильниц», был современник 
и соотечественник Морисо — король Людовик XIV. 
Некоторые источники утверждают, что ему нрави-
лось наблюдать за рожающими женщинами и он был 
огорчен тем, что роды были не видны, когда проис-
ходили на родильном стуле. Он также настаивал на 
том, чтобы роды принимали мужчины-акушеры [6]. 
Так или иначе, горизонтальное положение женщи-
ны в XVII–XVIII вв. вошло в западную культуру как 
стандартное положение во время родов [7].

Неудивительно, что с появлением и внедрени-
ем методов оценки состояния плода, в первую оче-
редь аускультации и кардиотокографии, особенно до 
эры дистанционных датчиков, положение на спине 
и литотомическое становятся приоритетными [8, 9].

В размыкание этого порочного круга большой 
вклад внесла Всемирная организация здравоохра-
нения, способствовавшая возвращению к традици-
онным родам с привлечением партнера, созданию 
родильного зала «домашнего» типа, уважительно-
му принципу отношения к женщине [10].

Существует даже классификация положений 
в родах по Atwood [11].

После исторического экскурса обратимся к дока-
занным и научно обоснованным фактам, подтверж-
дающим эффективность и безопасность свободного 
положения и вертикализации в родах.

Первый период родов
С физиологической точки зрения положение 

лежа на спине связано со сдавливанием кровенос-
ных сосудов брюшной полости и нарушением пита-
ния и оксигенации плода [13].

Кохрейновский обзор, ведущий и наиболее на-
дежный источник доказательных данных, заключая 
в метаанализе 25 исследований с оценкой течения 
родов у более чем 5 000 женщин, показал, что ходь-
ба и вертикальное положение в первом периоде ро-
дов сокращают их продолжительность, уменьшают 
риск кесарева сечения и необходимость эпидураль-
ной анестезии, не связаны с негативным влиянием 
на благополучие матерей и здоровье младенцев [14].

Еще в 1980-е гг. было проведено исследова-
ние с участием 369 женщин, показавшее, что вер-
тикальное положение роженицы может сократить 
продолжительность первого периода родов на 25%, 
а второго — до 34%, что способствует снижению не-
обходимости применения акушерских щипцов, но 
не влияет на частоту спонтанного разрыва плодных 
оболочек, а также перинатальную смертность [7].

В рандомизированном исследовании, проведенном 
на базе Университетской больницы Женевы (4 000 ро-
дов в год) с участием 438 перво- и повторнородящих 
женщин с одноплодной доношенной беременностью 
в 1-м периоде родов, авторы сделали вывод, что у па-
циенток, которые находились в коленно-локтевом 
положении, не уменьшалась частота неправильных 
положений плода (в частности, заднего вида), одна-
ко в ходе анкетирования отмечалось статистически 
значимое повышение уровня комфорта (р = 0,02) [15].

В 2021 г. в Саудовской Аравии в госпитале East 
Jeddah было проведено исследование с участием 
300 женщин в возрасте от 18 до 45 лет, целью кото-
рого было оценить влияние вертикального положе-
ния на ход родов. В качестве методов сбора и оценки 
данных использовались три инструмента: структу-
рированный опросник (интервьюирование), модифи-
цированная партограмма ВОЗ и шкала оценки боли, 
или шкала Вонга — Бейкера (face scale). Результаты 
показали, что у рожениц в вертикальном положении 
роды протекали быстрее, длительность родов была 
меньше, болевые ощущения были менее выражены, 
а удовлетворенность родами выше, чем в положе-
нии лежа. Авторы настоятельно рекомендуют вне-
дрять данный подход в рутинный интранатальный 
уход, а также проводить образовательные програм-
мы не только для акушерок, но и для пациенток [16].

Второй период родов
Заключения кохрейновской библиотеки относи-

тельно второго периода родов созвучны с данными, 

Рисунок 1. Египетский барельеф, 
изображающий рожающую 
на коленях Клеопатру
Figure 1. Bas-relief in Egypt depicts Cleopatra 
in а kneeling position giving Ьirth

Рисунок 2. Родильное 
кресло, I–ХIV вв.
Figure 2. 2–14th century birthing stool
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Рисунок 3. Изменененuе угла прогрессии при разлuчных бедренно-тазовых углах
Figure 3. Change in the angle оf progression at different femoropelvic angles

полученными в первом периоде. По сравнению с по-
ложением лежа на спине вертикальное положение 
было связано с сокращением продолжительности 
второго периода родов, снижением числа эпизиото-
мий и нарушений частоты сердечных сокращений 
у плода [21]. Последний систематический обзор би-
блиотеки Кохрейна подтвердил эти результаты [22].

В качестве вероятного нежелательного явле-
ния вертикализации авторы отмечают более высо-
кий риск послеродового кровотечения объемом бо-
лее 500 мл [23]. Данный фактор многие используют 
как весомый аргумент, чтобы рутинно вести роды на 
спине, тем не менее он не является достаточно дока-
зательным [24, 25]. Так, следует отметить, что рандо-
мизированное контролируемое исследование, прове-
денное в Швеции с участием 1 002 женщин, показало, 
что вертикализация не была связана с увеличением 
кровопотери объемом более 1 000 мл (ОР 1,13, 95%; 
ДИ 0,94–1,47) [26].

Родить без разрывов тканей родового канала — 
желание каждой женщины, вступающей в роды, по-
этому оценка влияния положения женщины в родах 
на состояние тазового дна является предметом ак-
тивного изучения. В этом контексте позиция лито-
томии сопряжена с более высоким риском разрывов 
промежности. Эти данные были получены в иссле-
довании, в котором участвовало более 10 000 ита-
льянок [27]. Еще одним неблагоприятным вариан-
том признано положение сидя «на корточках» [28], 
которое, вероятно, также может увеличивать аку-
шерскую травму анального сфинктера [29]. Наибо-
лее благоприятным с точки зрения профилактики 
разрывов авторы выделяют различные модифика-
ции боковых положений [28, 30], а также позы «на ко-
ленках» и «на четвереньках» [31–33].

Облегчение боли — еще одна важнейшая зада-
ча родовспоможения и еще одно желание рожениц. 
Боль в родах неизбежно испытывают практически 
все женщины, однако восприятие ее различно и за-
висит как от физических, так и от психологических 
факторов. До 25–30% женщин характеризуют родо-
вую боль как сильную и даже чрезмерную, что требу-
ет эффективного обезболивания [17]. Эпидуральная 
анальгезия используется для обезболивания родов 
у 78% женщин во Франции [18]. Одним из следствий 
этого способа анальгезии является моторный блок, 
который по очевидным причинам безопасности (све-

сти к минимуму риск падений) ассоциируется с гори-
зонтальным положением в родах [19]. Вероятно су-
ществует связь между положением и эпидуральной 
анальгезией, что частично объясняет низкую рас-
пространенность вертикальных положений во мно-
гих странах с высокими показателями эпидураль-
ной анальгезии [20].

Убедительных данных относительно преиму-
ществ вертикального положения в плане снижения 
болевых ощущений нет, однако вертикализация 
помогает женщинам с самоопределением в выборе 
предпочтительной позиции во время родов [34, 35]. 
В китайском исследовании, в котором авторы были 
сосредоточены на оценке положения «сидя с под-
держкой и наклоном вперед», в конце активной фазы 
первого периода и в начале второго периода отмеча-
ют, что женщины, принявшие это положение, испы-
тывали меньше боли при родах, чем те, кто находил-
ся в положении лежа на спине [25]. Надо сказать, что 
литотомическое положение ассоциировано с наибо-
лее выраженными болевыми ощущениями, которые 
имеют как физиологическую (прямое давление го-
ловки плода на стенку влагалища), так и психоло-
гическую (женщина может чувствовать себя беспо-
мощной, в частности, из-за ограничения возможности 
свободно двигаться) основу [32].

Следует отметить, что ходьбу нельзя сравнивать 
со статичными положениями, поскольку она сочета-
ет в себе эффект вертикального положения и движе-
ний таза, что сложнее анализировать [20].

При опускании головки с целью увеличения не-
которых размеров таза часто используют положение 
на спине, при котором тазобедренные суставы нахо-
дятся в позиции гиперрефлексии, или прием Мак-
Робертса [36]. Однако рентгенологические исследо-
вания, изучающие движение таза во время маневра 
Мак-Робертса, показывают, что это положение не 
изменяет диаметра таза [37]. В качестве контраргу-
мента этому результату выступает тот факт, что ис-
следование проведено не на беременных, а значит, не 
учитывались физиологические эффекты расслабле-
ния связочного аппарата во время периода гестации 
[38]. В этом вопросе окончательного вердикта пока 
нет, но современные исследования с ультразвуковой 
оценкой положения головки плода говорят о значи-
мом увеличении угла прогрессии в положении жен-
щины с флексией тазобедренных суставов (рис. 3 [39]).
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Современные устройства, 
поддерживающие 
вертикальное положение 
роженицы
Роды — длительный процесс, в течение кото-

рого женщина может быть значительно утомлена, 
и просто сохранять вертикальное положение бывает 
очень тяжело, особенно нетренированным пациент-
кам, представляющих большинство. В этом случае 
на помощь приходят различные средства, поддер-
живающие вертикальное положение и одновремен-
но позволяющие передохнуть и разделить нагруз-
ку и напряжение с поддерживающим устройством. 
Наиболее распространенным и заслужившим почет-
ное место в родильном зале является фитбол, или ро-
дильный мяч. Исследования показывают, что положе-
ние женщины на фитболе способствует уменьшению 
болевых ощущений во время активной фазы 1-го пе-
риода родов [40, 41], ряд авторов утверждает, что он 
также положительно влияет на скорость опускания 
головки плода [42].

Однако фитбол не единственный помощник в ро-
дах, активно разрабатываются новые современные 
системы поддержки женщин в родах, например раз-
личные модификации родовых стульев, выполнен-
ных из мягких материалов, в том числе надувные 
(Comfortable Upright Birth), с возможностью изме-
нения поз и положений тела.

В нашей стране также разработаны и применя-
ются системы многофункционального назначения, 
позволяющие обеспечить эмоциональный и физи-
ческий комфорт рожениц, снизить болевые ощуще-
ния, благоприятно влияя на родовой процесс в целом. 
Также эти устройства помогают медицинскому пер-
соналу, в первую очередь акушеркам, а также мужу 
роженицы оказывать ей помощь. Запатентованной 
системой является комплекс для вертикальных родов 
(рис. 4), который представляет собой набор устройств, 
позволяющих женщине выбрать наиболее удобное 
для нее положение. Больший выбор и разнообразие 
поз возможны благодаря комбинированию различ-
ных составляющих комплекса, таких как табурет, 
ложемент, сиденье для ассистента, канат для упо-
ра и несколько модификаций матов. Использование 
такого комплекса позволяет роженице свободно вы-
бирать положение (сидя, стоя, опираясь на канат, на 
коленях). При этом персонал не теряет возможности 
контролировать процесс родов.

Выводы
Вертикальное положение женщины в родах, со-

гласно данным современных исследований, безус-
ловно, имеет ряд значимых преимуществ по срав-
нению с положением лежа на спине. Современные 
устройства, которые не только разгружают женщину 
физически и позволяют ей расслабиться, но также 
отвлека ют и заинтересовывают, а значит и воздей-
ствуют на эмоциональный компонент боли, должны 
активно использоваться в акушерстве. Формиро-
вание положительного опыта родов является необ-
ходимым элементом воздействия на демографиче-
скую ситуацию. Хотелось бы также отметить, что 
роды — это фундаментальный этап в жизни каж-
дой женщины, и современная женщина, безусловно, 
должна быть активным участником этого процесса, 
окончательный выбор позиции должен быть осно-
ван на ее запросе и с ней согласован. Отметим, что 
Российское общество акушеров-гинекологов под-
держивает рекомендацию подвижности и свобод-
ного положения роженицы в течение как 1-го, так 
и 2-го периода родов [12].
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 УДК 618.11-007.6

Интеграция омиксных технологий и технологий 
машинного обучения в диагностику рака 
яичников
 М. В. Юрова, к.м.н., А. О. Токарева, к.ф.-м.н.

Федеральное государственное бюджетное учреждение «Национальный медицинский 
исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии имени академика 
В. И. Кулакова» Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Москва, Россия

РЕЗЮМЕ.  Злокачественные новообразования (ЗНО) яичников представляют собой сложную и гетерогенную 
группу опухолей, которые сложно обнаружить и лечить, и поэтому являются одними из самых смертоносных 
онкологических заболеваний у женщин. Отсутствие специфических симптомов, особенно на начальных стадиях 
развития за болевания, в сочетании с гистологической гетерогенностью снижают продолжительность жизни 
пациентов. С целью повышения показателей выживаемости в клиниках все чаще используются диагностические 
и прогностические биомаркеры, что предоставляет гинекологам и онкологам новые инструменты для принятия 
решений о прогнозе и тактике ведения пациента. Несмотря на огромное количество исследований, по-прежнему 
существует острая необходимость в поиске новых маркеров, специфичных для ранних стадий ЗНО яичников, 
а также других опухолей и опухолевидных образований в области придатков, точная диагностика которых позво-
лит более персонализированно подходить к лечению пациентов, в частности женщин репродуктивного возраста, 
для которых критично сохранение овариальной ткани для полноценной реализации фертильной функции, а также 
для женщин с тубоовариальными образованиями в пери- и постменопаузе с позиции онконастороженности. 
На сегодняшний день в этом направлении клинический интерес вызывают возможности таких высокопроизво-
дительных технологий, как масс-спектрометрия. Метод характеризуется потенциями неинвазивной предикции 
опухолевого клеточного ландшафта и описания новых злокачественных фенотипов на основании молекулярных 
компартментов, которые могли бы еще больше улучшить классификацию пациентов при помощи машинного 
обучения и технологий статистического анализа. В этом обзоре будут приведены последние достижения в по-
иске биомаркеров ЗНО яичников и новейших методов повышения диагностической точности полученных экс-
периментальных данных.
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SUMMARY. Malignant tumors of the ovaries (MOT) are a complex and heterogeneous group of tumors that are difficult to detect and 
treat, therefore MOT are among the deadliest cancers in women. The absence of specific symptoms, especially in the early stages of the 
disease, combined with histological heterogeneity, reduces the life expectancy of patients. In order to improve survival rates, diagnostic 
and prognostic biomarkers are increasingly being used in clinics, which provides gynecologists and oncologists with new tools for making 
decisions about prognosis and patient management tactics. Despite the huge number of studies, there is still an urgent need to search for 
new markers specific to the early stages of ovarian cancer, as well as other tumors and tumor-like formations in the appendage area, the 
accurate diagnosis of which will allow a more personalized approach to the treatment of patients, in particular women of reproductive age, 
for whom it is critical to preserve ovarian tissue for full implementation fertility function, as well as for women with tumors in peri- and post-
menopausal from the position of cancer alertness. To date, the possibilities of such high-performance technologies as mass spectrometry 
are of clinical interest for this purpose. The method is characterized by the potentials of noninvasive prediction of the tumor cell landscape 
and description of new malignant phenotypes based on molecular compartments, which could further improve the classification of patients 
using machine learning and statistical analysis technologies. This review will present the latest achievements in the search for biomarkers of 
ovarian cancer and the latest methods to improve the diagnostic accuracy of the experimental data obtained.
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Введение
локачественные новообразования (ЗНО) яич-
ников представляют собой сложную и гетеро-

генную группу опухолей, которые тяжело об-
наружить и лечить. Хотя заболеваемость раком 

яичников относительно низкая (2,5 % всех злокаче-
ственных новообразований у женщин) [1], по прогно-
зам, в 2040 г. выявление во всем мире ЗНО яичников 
увеличится почти на 42 %, в результате чего общее 
число новых случаев превысит 445 000 [2].

З
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Выраженные сложности ранней и дифференци-
альной диагностики ЗНО яичников являются причи-
ной, по которой опухоли данной локализации зани-
мают пятую позицию в структуре причин женской 
смертности [3, 4]. Для наглядного сравнения следу-
ет привести показатели пятилетней выживаемости 
при ранней и прогрессирующих стадиях заболева-
ния: 93,1 % для локализованного рака яичников (РЯ) 
(РЯ — термин, группирующий ЗНО яичников, ма-
точной трубы и первичный рак брюшины [5]) и 30,8 % 
для метастатического процесса [6]. Причем 70–80 % 
в структуре смертности при ЗНО яичников занима-
ет гистотип серозного РЯ высокой степени злокаче-
ственности [7, 8]. Исходя из сказанного, усилия иссле-
дователей направлены на поиск маркеров выявления 
заболевания на более ранней, курабельной и прогно-
стически благоприятной стадии, а также на изучение 
молекулярных механизмов патогенеза заболевания.

Поиск новых маркеров является направлени-
ем по разработке тераностических платформ путем 
объединения задач терапии и диагностики [9]. Тра-
диционное лечение рака яичников включает мульти-
модальный подход, использующий хирургию, химио-
терапию, таргетную терапию и в некоторых случаях 
иммунотерапию [10]. Решения о лечении принима-
ются на основе диагностики и визуализации, инте-
грируя такие факторы, как стадия заболевания, ги-
стологический подтип, возраст и общее состояние 
здоровья пациента, а также наличие специфиче-
ских молекулярных маркеров.

В настоящее время широко признано, что ЗНО 
инициируются и сопровождаются метаболически-
ми изменениями [11]. С момента открытия данно-
го постулата метаболомика и липидомика занима-
ют одно из центральных мест в изучении биологии 
и диагностики рака яичников. Метаболомика и ли-
пидомика позволяют измерять и идентифицировать 
низкомолекулярные метаболиты или липиды в раз-
личных клинических образцах крови и тканях [12]. 
На сегодняшний день данные о метаболическом те-
чении ЗНО яичников крайне ограничены, особенно 
на ранних стадиях заболевания. Метаболические пе-
рестройки играют ключевую роль в межклеточной 
коммуникации и при опухолевом росте [13].

Также дополнительные меры предосторожности не-
обходимы как при вычислительном анализе метаболиче-
ских и других омикс-данных, так и при интерпретации 
результатов. В последние годы различные вычислитель-
ные методы, включая машинное обучение (МО), приме-
нялись в попытках идентифицировать закономерности, 
встроенные в большие наборы данных омики (например, 
геномные/протеомные/метаболомные), которые могут 
представлять собой точную диагностику рака. Перспек-
тивным представляется изучение изменений липидома 
крови с одномоментным использованием современного 
высокоточного оборудования и МО [14, 15]. Эксперимен-
ты в метаболомике обычно проводятся с использовани-
ем спектроскопии ядерного магнитного резонанса (ЯМР) 
и (или) масс-спектрометрии (МС) и позволяют обнару-
живать тысячи метаболитов/липидов, при этом также 
есть возможность таргетного выявления наборов/пане-
лей субстратов. Для более углубленного изучения целе-
вые подходы фокусируются на известном наборе целевых 
видов. Обычно первым шагом являются ориентировоч-
ные поисковые процессы, которые приводят к генера-
ции большого объема данных, это требует оптимизации 
как на этапе получения информации, так и на этапе по-
следующего анализа — на сегодняшний день активно 

изучаются возможности машинного обучения. Эти ме-
тоды являются подмножеством искусственного интел-
лекта, включающим разработку систем, которые мо-
гут (само-) обучаться и (само-) совершенствоваться [16]. 
Цель проведенного обзора литературы — анализ совре-
менных достижений в области метаболомики и искус-
ственного интеллекта для ранней и дифференциальной 
диагностики, а также прогнозирования клинического те-
чения при новообразованиях яичников.

Машинное обучение
Несмотря на неотъемлемые преимущества ме-

таболических моделей в качестве биомаркеров 
рака и других заболеваний, требуется чрезвычай-
ная осторожность как при выборе, так и при ана-
лизе метаболомных наборов данных. Так, потенци-
альные технические несоответствия в получении 
данных (например, различия в чувствительности 
между приборами/лабораториями и (или) анали-
тический дрейф, связанный с одним и тем же при-
бором с течением времени) могут легко поставить 
под угрозу надежность полученных наборов дан-
ных, если на протяжении всего аналитического про-
цесса не применяется частая стандартизация с кон-
трольными образцами. В связи с этим внедрение МО 
призвано повысить точность исследований. Несмо-
тря на эти проблемы, использование метаболомных 
и других омикс-профилей в качестве ранних инди-
каторов рака не является непреодолимым и может 
предоставить врачам мощный и высокоточный ин-
струмент для персонализированной диагностики 
рака при правильном подходе. В целом существует 
множество подходов МО к анализу омикс-данных, 
и каждый из них связан с индивидуальными силь-
ными и слабыми сторонами.

Углубленный анализ липидома сыворотки крови 
может быть достигнут при помощи следующих шагов: 
1) методы неконтролируемого машинного обучения 
и одномерный статистический анализ для картиро-
вания глобальных изменений липидома; 2) иерархи-
ческий кластерный анализ для выявления измене-
ний липидома в ответ на прогрессирование HGSC; 
3) множественные алгоритмы машинного обучения 
с различными индуктивными смещениями для вы-
явления эволюции HGSC с временным разрешени-
ем; 4) оценки Каплана — Майера и анализ ограни-
ченного среднего времени выживания для поиска 
прогностических кандидатов на роль циркулирую-
щих липидных маркеров [4].

Одним из наиболее современных исследований 
в данном направлении является работа ученого из Ки-
тая Y. Feng, целью которой было создание диагности-
ческой модели МО, интегрирующей методы снижения 
размерности признаков и классификаторы искусствен-
ных нейронных сетей, с целью разработки значения кли-
нических рутинных показателей крови для усовершен-
ствования диагностики РЯ [17]. В исследование были 
включены 185 пациенток в возрасте от 16 до 83 лет с пер-
вичным РЯ, контрольную группу составили 569 случа-
ев ЗНО экстраовариальной локализации, были созданы 
три контрольные подгруппы (в том числе 138 женщин 
27– 85 лет с ЗНО головы и шеи, 92 женщины без заболе-
ваний в возрасте 20–84 лет). Для достижения поставлен-
ной цели также были получены данные о потенциальных 
маркерах РЯ: в модель включались 28 гематологических 
показателей (в том числе те, которые связаны со сте-
пенью прогрессирования или метастазирования РЯ), 
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которые были отобраны и классифицированы в шесть 
категорий: (1) восемь пунктов опухолевых маркеров, 
включая CA 125, антиген, ассоциированный с плоско-
клеточным раком (SSC); (2) четыре параметра, связан-
ных с клетками крови, (3) пять пунктов половых гормо-
нов, включая β-хорионический гонадотропин (β-ХГЧ), 
эстрадиол, прогестерон, лютеинизирующий гормон, 
фолликулостимулирующий гормон; (5) пять биохими-
ческих показателей, включая альбумин, глобулин, пре-
альбумин, С-реактивный белок и глюкозу плазмы нато-
щак; (6) четыре показателя липидного обмена, включая 
триацилглицерол (TG). Статистические параметры, по-
лученные в результате, были следующими: средний ко-
эффициент сходства Дайса, средняя чувствительность, 
средняя специфичность (специфичность) и среднее рас-
стояние Хаусдорфа предлагаемых результатов сегмен-
тации сети достигли 83,62; 89,11; 96,37 и 8,50 % соответ-
ственно, что лучше, чем метод сегментации на основе 
U-net. Для областей интереса, содержащих опухолевую 
ткань, чем меньше размер, тем лучше эффект сегмента-
ции. Несколько функций потерь не сильно отличаются. 
Площадь под ROC-кривой диагностической модели ма-
шинного обучения достигла 0,948 с чувствительностью 
91,9 % и специфичностью 86,9 %, а ее диагностическая 
эффективность была значительно лучше, чем у тра-
диционного способа обнаружения только CA125 (AUC 
диагностической модели машинного обучения по срав-
нению с одним CA125 составил 0,948 и 0,746 (p < 0,01), 
чувствительность составила 91,9 и 74,2 %, а специфич-
ность 86,9 и 73,3 % соответственно, что значительно 
улучшило диагностическую эффективность рака яич-
ников в сочетании с моделью машинного обучения с не-
сколькими индикаторами по сравнению с традицион-
ной CA125). Модель смогла точно диагностировать РЯ 
на разных стадиях заболевания и показала определен-
ную дискриминационную способность для рака яични-
ков во всех трех контрольных подгруппах.

Липиды
К наиболее часто идентифицируемым классам 

липидов относят: триацилглицерины (TG; ТАГ), 
жирные кислоты (ЖК), гексозилцерамиды (HexCer), 
лизофосфатидилхолины (LPC), лизофосфатидилэта-
ноламины (LPE), фосфатидилхолины (PC), эфирные 
фосфатидилхолины (PC-O), фосфатидилэтанолами-
ны (PE), эфирные фосфатидилэтаноламины (PE-O), 
фосфатидилинозитолы (PI), церамиды (Cer), стери-
ны и сфингомиелины (SM) [4].

Фосфолипиды, в частности эфирные и сложно-
эфирные фосфолипиды, безусловно, являются преоб-
ладающими классами липидов, поскольку PC состав-
ляют приблизительно 40–50 % всех общих клеточных 
фосфолипидов [18]. Уже в 2010 г. Iorio и соавт. сообщи-
ли об активации ферментов фосфатидилхолинового 
цикла в клетках рака яичников человека [19]. Так-
же известно, что раковым клеткам требуется повы-
шенная генерация и поддержание клеточных мем-
бран, в основном состоящих из фосфолипидов [20]. 
Ими было показано повышение уровней фосфохо-
лина (Pcho) и регуляции фосфорилирования, опос-
редованного холинкиназой (ChoK), что может быть 
объяснено повышением регуляции пути Кеннеди [21] 
с преобладанием генерации PC [22].

Следующим значимым для канцерогенеза ЗНО 
яичников является класс фосфатидилинозито-
лов (PI). PI преобразуется в фосфатидилинозитол-
4-фосфат (PI4P), который далее преобразуется 

в фосфатидилинозитол-4,5-бисфосфат (PIP2) с помо-
щью различных фосфокиназ. PIP2 — это компонент 
пути фосфатидилинозитол-3-киназы (PI3K), кото-
рый широко вовлечен в канцерогенез [23]. PI3K пред-
ставляют собой липидные киназы, которые фосфо-
рилируют PIP2 по группе инозитола 3-OH, образуя 
фосфатидилинозитол-3,4,5-трифосфат (PIP3). PIP3 
активирует серин/треониновую протеинкиназу, ко-
торая играет ключевую роль в канцерогенезе. Изме-
нение уровней PI при РЯ ВСЗ можно объяснить повы-
шенной активностью фосфатидилинозитол-3-киназы 
(PI3-киназы) из-за увеличения числа копий катали-
тической субъединицы p110α фермента при РЯ [24]. 
Этот измененный сигнальный путь связан с проли-
ферацией клеток, метаболизмом глюкозы и различ-
ными типами онкогенных трансформаций [4]. Кроме 
того, изменение уровней PI было описано в липидом-
ном исследовании и предложено в качестве потен-
циального признака ранней стадии РЯ [25].

Церамиды являются важными промежуточны-
ми продуктами в метаболизме сфинголипидов, вы-
ступая в качестве субстратов для более сложных 
сфинголипидов или продуктов распада. Например, 
HexCer и сфингомиелины (SM) происходят из Cer, 
тогда как SM и HexCer могут быть разрушены до Cer 
сфингомиелиназами (SMAse) и цереброзидазами 
соответственно. Показаны изменения метаболизма 
сфинголипидов при лейкемии, гепатоцеллюлярном, 
колоректальном раке и ЗНО яичников [4, 26]. Длин-
ноцепочечные церамиды были идентифицированы 
как возможные диагностические биомаркеры РЯ [26]. 
Метаболизм сфинголипидов также участвует в регу-
ляции аутофагии, основная роль которой заключается 
в регуляции клеточного гомеостаза путем удаления 
поврежденных органелл и агрегированных белков; 
однако на ранних стадиях рака аутофагия облада-
ет антиканцерогенной функцией, пытаясь поддер-
живать нормальные клеточные операции, но в то же 
время на поздних стадиях развития рака аутофагия 
наделяет опухолевые клетки функциями выжива-
ния для противодействия метаболическому стрессу, 
что позволяет назвать механизм ауто фагии при кан-
церогенезе «парадоксальным» [27].

Раковые клетки могут трансформировать энер-
гию метаболизма глюкозы в синтез жирных кислот 
[28]. Ферменты, связанные с синтезом липидов, та-
кие как ацетил-КоА-карбоксилаза (ACC) и АТФ-
цитратлиаза (ACL), сверхэкспрессируются и участвуют 
в опухолеобразовании в различных типах опухолевых 
клеток. Также было обнаружено, что синтазы жирных 
кислот (FAS), многоферментного белка, основная роль 
которого заключается в синтезе пальмитата из аце-
тил-КоА и малонил-КоА, активируются в тканях РЯ 
и ассоциированы с неблагоприятным прогнозом забо-
левания [29]. Кроме того, стеароил-КоА-десатураза-1 
(SCD1), фермент, катализирующий выработку насы-
щенных жирных кислот из мононенасыщенных жир-
ных кислот, активируется в стволовых клетках РЯ. 
Также в канцерогенезе играет важную роль экзоген-
ный метаболизм жирных кислот [28]. Например, белок, 
связывающий жирные кислоты (FABP4), был иденти-
фицирован на границе адипоцитов и клеток опухоли 
яичников в метастазах сальника [30].

Триглицериды используются для хранения энер-
гии, которая крайне необходима для поддержки роста 
клеток по мере прогрессирования рака. Это предпо-
лагает повышение регуляции путей моноацилгли-
церина и глицеролфосфата. Эстрогены, чья значи-
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тельная роль в развитии и метастазировании рака 
яичников хорошо документирована, были связаны 
с повышенным уровнем ТГ у мышей и людей [4]. Это 
обеспечивает биологическую связь между эстроге-
нами и ТГ в патогенезе рака яичников. Кроме того, 
в метаболическом исследовании, которое включало 
более 100 тысяч субъектов и десятилетний период 
наблюдения, было показано, что сывороточный ТГ 
положительно коррелирует с риском гинекологи-
ческого (яичников, эндометрия, шейки матки) рака.

Результаты исследований
В работе Gaul и соавт. посредством различий 

16 метаболитов (14 из которых липиды) сыворотки 
крови пациентов с серозным РЯ (n = 46) от группы 
контроля (здоровые добровольцы, n = 49) с приме-
нением метода опорных векторов точность дискри-
минации групп достигла 100 % [25].

Braicu и соавт. провели исследование метаболо-
мики сыворотки, подтверждающее глубокие измене-
ния липидного метаболизма в результате сравнения 
образцов крови 147 пациенток с РЯ и 98 пациентов 
(группа контроля) с доброкачественными опухоля-
ми яичников и неопухолевыми заболеваниями. Улуч-
шенные прогностические значения были достигнуты 
при дополнительном включении в диагностическую 
модель данных о маркере СА 125 [31].

По данным исследования O. Bifarin и соавт., про-
веденного на специальных моделях мышей [4], для РЯ 
ВСЗ на ранних стадиях характерно повышение уров-
ней фосфатидилхолинов и фосфатидилэтаноламинов, 
а на поздних стадиях наблюдаются более разнообраз-
ные изменения липидов (жирные кислоты и их произ-
водные, триглицериды, церамиды, гексозилцерамиды, 
сфингомиелины, лизофосфатидилхолины и фосфати-
дилинозитолы), что отображает уникальные наруше-
ния стабильности клеточной мембраны, пролиферации 
и выживаемости клеток на разных этапах канцероге-
неза, открывая потенциальные возможности для вы-
явления заболевания на более ранних стадиях и изу-
чения изменения метаболизма на прогрессирующих 
этапах. Авторы использовали модель мышей DKO 
(Dicer1 flox/flox Pten flox/flox Amhr2 +/+), для кото-
рой характерно фенотипическое, гистопатологическое 
и молекулярное сходство течения РЯ ВСЗ со сценари-
ем канцерогенеза в организме человека, однако изуче-
нию подлежит не стадия заболевания, а стадия жизни 
животного (суммарно пять стадий), т. е. временной ана-
лог прогрессирования болезни. Используя кратность 
изменений между средними показателями содержа-
ния липидов (Log 2 [DKO/контроль]), иерархическая 
кластеризация применялась для идентификации че-
тырех основных кластеров изменения липидов: зна-
чительная перестройка липидома сыворотки была 
очевидна с прогрессированием заболевания, как по-
казано кластерным анализом, при этом на ранних ста-
диях в основном нарушались PC и PC-O, а на поздних 
стадиях — HexCer и Cer. В результате дальнейшего 
использования методов глубокого машинного обуче-
ния в условиях пятикратной перекрестной проверки, 
в то время как для целей дифференциальной диагно-
стики этапов канцерогенеза использовался отдельный 
тестовый набор, авторами было отмечено повышение 
при начальных этапах заболевания уровней фосфо-
липидов, в частности PC и PC-O, тогда как на более 
поздних стадиях были отмечены более разнообразные 
изменения липидов, включая сфинголипиды, жирные 

ацилы, глицеролипиды, стероидные липиды и фос-
фолипиды. Помимо фосфолипидов, сфинголипиды 
были наиболее представленной категорией липидов 
на стадиях IV и V, состоящей в основном из HexCer, 
Cer и SM. Таким образом, для изучения метаболиче-
ских процессов, сопряженных с прогрессированием 
РЯ ВСЗ, авторы использовали многоэтапный подход 
(пять стадий жизни животного с РЯ ВСЗ) и показали 
статистически значимые изменения сфинголипидов, 
фосфолипидов, PC, PC-O. Как было сказано выше, до-
минирующим классом в организме человека являют-
ся фосфолипиды. Авторами было показано, что самый 
высокий процент дискриминантных липидов на всех 
стадиях жизни мышиной модели относится именно 
к фосфолипидам, с отмеченной тенденцией к сниже-
нию LPE и LPC по мере прогрессирования РЯ ВСЗ. Это 
открытие предполагает, что фосфолипиды LPE (18:1), 
LPC (20:4/0:0) и LPC (20:5/0:0) могут играть меньшую 
роль на прогрессирующих стадиях РЯ ВСЗ и высту-
пать в качестве маркеров прогрессирующих стадий. 
Данные липиды образуются на первом этапе в цикле 
Лэнда, в биохимическом пути, участвующем в ремо-
делировании PC и PE [32]. LPC и LPE в основном об-
разуются в результате частичного гидролиза PC и PE 
соответственно через фосфолипазу A 1 и A 2 (PLA 1 
и PLA 2) [33] — это может объяснить повышение PC 
и снижение LPC на V стадии жизни мышиной моде-
ли, т. е. стадии прогрессирующего РЯ ВСЗ. Сопоста-
вимые данные о распределении LPC и LPE на ранних 
и поздних стадиях заболевания получены в исследо-
вании С. Ke и соавт. [34]. Кроме того, в представленном 
исследовании O. Bifarin и соавт. три вида PC (PC (39:4), 
PC (37:2) и PC (40:7)) идентифицированы как потен-
циальные прогностические циркулирующие липиды. 
Также в исследовании была показана вовлеченность 
сфинголипидов в маркирование поздней стадии РЯ 
ВСЗ. В иерархическом кластерном временном ана-
лизе результатов показано, что к концу жизненно-
го цикла животного (V стадия) характерен всплеск 
церамидов (Cer) и гексозилцерамидов (в частности, 
HexCer (d34:1)) и Cer. Эта метаболическая тенденция 
предполагает преобразование SM в Cer через SMAse 
для поддержания постоянного пролиферативного эф-
фекта Cer в опухолевых клетках [27]. Алгоритм ма-
шинного обучения выбрал несколько ЖК в качестве 
дискриминантных на всех стадиях жизни животного: 
пять из них (в частности, 3-гидроксифенилвалерат, FA 
(26:1) и FA (18:3)) претерпевают изменения по мере 
развития опухоли вследствие, вероятнее всего, взаи-
модействия между синтезом ЖК и поглощением ЖК 
клетками, сопутствующее метаболизму ЖК, связан-
ному с синтезом сложных липидов.

Аналогичные исследования по метаболомному 
профилированию образцов сыворотки крови мышей 
были проведены Джонс и соавт. для выявления осо-
бенностей метаболома при ранних стадиях РЯ ВСЗ. 
Ими было идентифицировано 18 дифференциру ющих 
групп метаболитов, включая липиды в классах фос-
фатидилэтаноламина (PE), триглицерида (TG), ли-
зофосфатидилэтаноламина (LysoPE) и фосфатиди-
линозитола (PI) [35].

D. Ban и соавт. было проведено сравнительное иссле-
дование, включившее 431 пациентку с серозным папил-
лярным РЯ и 133 женщины без каких-либо установлен-
ных патологий [36]. Исследование образцов крови было 
проведено при помощи ультраэффективной жидкостной 
хроматографии и масс-спектрометрии высокого разре-
шения в сочетании с тандемной масс-спектрометрией. 
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Методология пробоподготовки, анализа и МО подроб-
но изложены в самой статье. Одним из ценных выводов 
исследования, на наш взгляд, помимо диагностических 
достижений, является вывод о том, что возраст не ока-
зывает статистически значимого влияния на эффектив-
ность классификации (было показано путем присвое-
ния дополнительных баллов для лиц младше/старше 
50 лет). Кроме различий образцов крови пациентов 
с ЗНО с образцами крови добровольцев также были 
получены данные о внутригрупповом подразделении 
образцов крови пациентов с ранними и прогрессирую-
щими стадиями заболевания (точность предсказания 
классификатора достигает 98 и 92,7 % соответственно).

Выводы
Таким образом, показано, что прогностические 

модели, полученные на основе анализа метаболиче-
ских профилей сыворотки крови с помощью машин-
ного обучения, могут точно выявлять ЗНО яични-
ков, дифференцируя их от других новообразований, 
а также кластеризируя ранние и прогрессирующие 
стадии. Также объединение машинного обучения 
с метаболомикой и липидомикой является мощным 
подходом к изучению биологии рака, предоставляя 
уникальную возможность для открытия потенциаль-
ных прогностических и предиктивных биомаркеров.
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Особенности подхода к выбору хирургической 
коррекции пролапса гениталий
В. В. Чурсин, М. М. Черемин, Н. А. Буралкина, д.м.н., с.н.с.,  Т. Ю. Смольнова, д. м. н., с.н.с., 
В. Д. Чупрынин, к.м.н.

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии имени 
академика В. И. Кулакова» Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Москва, Россия

РЕЗЮМЕ.  Распространенность пролапса гениталий в женской популяции достигает 41–50%. Как правило, паци-
ентки обращаются к врачу с жалобами на выпадение гениталий в сочетании с нарушением функции тазовых ор-
ганов на поздних стадиях. Цель настоящей статьи определить тактику ведения пациенток с пролапсом гениталий.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:  ПРОЛАПС ГЕНИТАЛИЙ, ХИРУРГИЧЕСКАЯ КОРРЕКЦИЯ
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[Chursin V. V., Cheremin M. M., Buralkina N. A. et al. Features of the approach to the choice of surgical correction of 
genital prolapse. Meditsinskiy opponent = Medical Opponent. 2024; 3 (25): 21–25. (In Russ.)].

UDC 618.1–089

Features of the Approach to the Choice of 
Surgical Correction of Genital Prolapse
V. V. Chursin, M. M. Cheremin, N. A. Buralkina, T. Yu. Smolnova, V. D. Chuprynin

FSBI «National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology and Perinatology named after 
Academician V.I. Kulakov» Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russia

SUMMARY. The prevalence of genital prolapse in the female population reaches 41–50%. As a rule, patients seek medical attention with 
complaints of genital prolapse combined with dysfunction of the pelvic organs at later stages. The purpose of this article is to determine the 
tactics of managing patients with genital prolapse.

KEYWORDS: GENITAL PROLAPSE, SURGICAL CORRECTION

Введение
аспространенность пролапса гениталий (ПГ), 

выявляемого при осмотре, в женской попу-
ляции достигает 41–50%, однако симптомати-

чески ПГ распространен среди 3–6% пациенток, 
что говорит о бессимптомности течения заболева-

ния на ранних стадиях [1, 2]. Как правило, пациент-
ки обращаются к врачу с жалобами на выпадение 
гениталий в сочетании с нарушением функции та-
зовых органов на более поздних стадиях.

Наибольшая частота встречаемости ПГ отмеча-
ется у женщин в возрасте 50–79 лет: в 34% пролапс 
гениталий проявляется формированием цистоцеле, 
в 19% — ректоцеле, а в 14% — маточного пролапса, 
однако в последнее время фиксируется увеличение 
доли ПГ в молодой возрастной группе пациенток [3, 4].

Цель исследования — определить тактику ве-
дения пациенток с пролапсом гениталий.

Материалы и методы
Проанализирована хирургическая активность 

хирургического отделения НМИЦ акушерства, ги-
некологии и перинатологии имени В. И. Кулакова за 
период 2011–2022 гг.

Подходы к лечению 
пролапса гениталий
Классификация ПГ в России, как и за рубежом, 

имеет промежуточную систему стадирования, одна-

ко в ней присутствует ряд существенных недостат-
ков, которые были решены при создании системы 
POP-Q. В отличие от старых систем стадирования 
классификация POP-Q отвечает критерию деталь-
ности, что не свой ственно другим системам.

Стадии определяются по максимальной степени 
пролапса относительно девственной плевы в одном 
или нескольких отделах [5].

Стадия 0: пролапс отсутствует; передняя и за-
дняя точки составляют –3 см, а C или D находятся 
между –TVL и –(TVL — 2) см.

Стадия I: критерии стадии 0 не выполняются, 
и наиболее дистальное выпадение превышает уровень 
девственной плевы более чем на 1 см (менее –1 см).

Стадия II: самое дистальное выпадение находится 
на расстоянии от 1 см выше и 1 см ниже девственной 
плевы (по крайней мере 1 балл равен –1, 0 или +1).

Стадия III: наиболее дистальное выпадение бо-
лее чем на 1 см ниже девственной плевы, но не бо-
лее чем на 2 см ниже TVL.

Стадия IV: представляет собой полную пролап-
сию или выворот свода; наиболее дистальная часть 
пролапса выступает не менее чем на (TVL — 2) см.

Система POP-Q интересна прежде всего для хи-
рургов-гинекологов, поскольку дает более четкое 
представление о самом пролапсе и его прогрессиро-
вании в той или иной точке. Все имеющиеся плюсы 
данной классификации были обусловлены ее гро-
моздкостью, что создавало трудности для рутинно-
го применения, поэтому в 2013 г. эту систему упро-
стили, не снижая ее эффективности [6]. На данный 
момент она требует оценки всего четырех параме-
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тров — Ba, Bp, C и D. В данном аспекте система име-
ет актуальность, поскольку пациентки далеко не 
сразу идут оперироваться и скорость прогрессиро-
вания ПГ при повторном визите может повлиять на 
тактику оперативного лечения.

Достаточная оценка ПГ, как говорилось выше, 
обусловливает и объем оперативного лечения, если 
оно требуется. До определенного момента пациент-
ка может вестись консервативно либо прибегать 
к «косметическим» методам коррекции. К консер-
вативным подходам относится введение в повсед-
невность пациентки применения упражнений Ке-
геля, а также ношение гинекологического пессария. 
И лишь при недостаточном эффекте от проведения 
консервативной терапии решается вопрос об опера-
тивном лечении.

При этом особая роль отводится физическим 
упражнениям. До начала тренировки необходимо 
научить пациентку, как «найти» мышцы, которые 
нужно сокращать. В результате тренировки мышц 
промежности улучшается кровоснабжение и тонус 
мышечно-связочного аппарата. Тренировки мышц 
тазового дна в послеродовом периоде эффективно 
снижают риск раннего развития пролапса генита-
лий и недержания мочи при напряжении [7].

Показанием для использования пессариев явля-
ется симптоматический пролапс любой степени, ког-
да хирургическое вмешательство невозможно (не-
желание пациентки, наличие противопоказаний) [8].

Отдельного внимания заслуживают модифици-
руемые факторы риска развития симптоматического 
ПГ (хронический кашель, запоры, ожирение и т.  д.), 
так как снижение этих факторов может уменьшить 
риск развития или прогрессирования ПГ [9].

Есть основания предполагать, что культурно 
спроецированные негативные интерпретационные 
предубеждения в отношении внешнего вида гени-
талий могут вызывать самооценку проблемы, вы-
нуждающую пациентов обращаться за пластической 
хирургией женских половых органов и влагалища. 
Несмотря на то что хирургическое лечение показа-
но проводить при опущении матки и стенок влага-
лища IIb по классификации POP-Q, пациентки ча-
сто прибегают к «эстетическим» методам коррекции 
при ранних стадиях ПГ, таким как лазерное и радио-
частотное воздействие, введение объемообразующих 
средств, PRP-терапия, плацентотерапия, карбокси-
терапия, перинеопластика биодеградируемыми ни-
тями, физиотерапия [10].

Показаниями для подобных подходов являются: 
начальные степени опущения органов малого таза, 
синдром широкого влагалища, рубцовая деформа-
ция промежности, синдром вагинальной релаксации, 
стрессовое недержание мочи легкой степени (когда не 
показано применение операции с установкой сетчато-
го импланта), коррекция возрастных изменений вуль-
вы и влагалища, эстетическая коррекция при липоди-
строфии, гипотрофии вульвы [10].

Как правило, данные методики направлены на из-
бавление пациенток от жалоб на подтекание мочи при 
кашле и чихании, дискомфорт при половой жизни.

Было показано, что люди, демонстрирующие 
позитивную генитальную самооценку, имеют более 
высокий уровень сексуальной самооценки, что, как 
правило, заставляет их чувствовать себя более сек-
суально привлекательными [11].

В корне от «эстетических» подходов отличает-
ся хирургия реконструкции тазового дна при бо-

лее тяжелых степенях пролапсов. Более тяже-
лые формы имеют и характерную картину жалоб: 
проктогенные запоры, ощущение инородного тела 
во влагалище, ощущение неполного опорожнения 
кишечника и мочевого пузыря, затрудненное мо-
чеиспускание, оказание ручного пособия при де-
фекации или мочеиспускании, недержание газов 
и жидкого стула и т.  д.

Для определения тактики хирургической кор-
рекции нами проведен анализ динамики выбора ла-
пароскопического и влагалищного доступа при ле-
чении пролапса гениталий (ПГ) за 12 лет в период 
с 2011 по 2022 г.

Анализ способов хирургического лечения ПГ 
в отделении хирургии Центра показал, что в период 
с 2011 по 2015 г. использование сетчатых имплантов 
лапароскопическим доступом составило 10,6–19,7%, 
влагалищному доступу отдавалось предпочтение 
в 80,3–89,4%.

С 2016 по 2019 г. отмечается практически дву-
кратный рост применения лапароскопических тех-
ник коррекции ПГ, составивших 23,7–44,7%, и сни-
жение частоты использования влагалищного доступа 
до 69,6–76,8%. В то же время прослеживается рост 
частоты использования сакроспинальной фиксации 
(ССФ) с 3–7,6 до 12,2–13,1% за аналогичные перио-
ды при влагалищном доступе.

В 2020–2022 гг. в хирургическом отделении Цен-
тра выполнено 5 312 операций, при этом 227 по пово-
ду ПГ. Из них лапароскопическим доступом проопе-
рировано 83 (36,6%) пациентки, влагалищным — 144 
(63,4%) пациентки соответственно.

Из 83 операций у пациенток с апикальными 
формами ПГ вариантами объема вмешательства 
лапароскопическим доступом были: надвлагалищ-
ная гистерэктомия в сочетании с цервикопексией 
сетчатым имплантом — 17 (20,5%) (данный объ-
ем обусловлен сопутствующей патологией: миома 
матки, рецидивирующая патология эндометрия), 
гистеропексия/кольпопексия с использованием 
сетчатого импланта — 66 (79,5%). Данным объемам 
сопутствовали: передняя кольпоррафия у шести 
(7,2%) пациенток; задняя кольпоррафия c перине-
олеваторопластикой у четырех (4,8%) пациенток; 
передняя, задняя кольпоррафия с перинеолева-
торопластикой у 70 (84,3%) пациенток, пластика 
шейки матки при элонгации применялась у девя-
ти (10,8%) пациенток.

Средний возраст пациенток, проопериро-
ванных лапароскопическим доступом, составил 
51,6 (±7,2) года. Средняя интраоперационная кро-
вопотеря — 155,5 мл. Среднее время операции — 
103 мин. Среднее количество послеоперационных 
койко-дней — 5,2.

Из 144 операций 95 пациенток оперированы по 
поводу апикального пролапса влагалищным досту-
пом: передняя и задняя кольпоррафия с перинео-
леваторопластикой в сочетании с сакроспиналь-
ной фиксацией — у 95 (66%) пациенток (из них у 29 
(30,5%) использовался сетчатый имплант). Дан-
ным объемам сопутствовала влагалищная гисте-
рэктомия у 29 (20,1%) пациенток: по тяжести ПГ 
у 18 (12,5%) пациенток и у 11 (7,6%) пациенток по 
сопутствующей патологии (миома матки, диффуз-
ная форма аденомиоза, рецидивирующая патоло-
гия эндометрия), пластика шейки матки при элон-
гации у 18 (12,5%) пациенток, TVT-O — у 23 (16%) 
пациенток.
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У остальных 49 пациенток ПГ был представлен ло-
кальными формами ПГ в виде цисто-, ректоцеле II–III 
степени. В этих случаях выполнялась передняя коль-
поррафия — у 8 (5,5%) пациенток; задняя кольпорра-
фия с перинеолеваторопластикой — у четырех (2,8%) 
пациенток; передняя и задняя кольпоррафия с пе-
ринеолеваторопластикой — у 37 (46,5%) пациенток.

В структуре влагалищных операций средний 
возраст пациенток составил 60,3 (±5,6) года. Средняя 
интраоперационная кровопотеря составила 110 мл. 
Среднее время операции — 72 мин. Среднее количе-
ство послеоперационных койко-дней — 4,1.

На выбор методики также влияли возраст, со-
путствующие экстрагенитальные заболевания, 
предшествующие оперативные вмешательства.

Осложнения
В структуре лапароскопических вмешательств 

были выявлены и интраоперационно устранены 
3 (3,6%) случая повреждения мочевого пузыря 
(пациентки ранее переносили операцию кесаре-
во сечение). При наблюдении в позднем послео-
перационном периоде у одной (1,2%) пациентки 
выявлено инфицирование фрагмента сетчатого 
импланта с формированием абсцесса передней 
брюшной стенки в месте его выхода, которое по-
требовало повторной операции и иссечения фраг-
мента импланта; в одном (1,2%) случае выявлена 
эрозия сетчатого импланта, потребовавшая иссе-
чения фрагмента импланта.

В структуре влагалищных операций интраопера-
ционно были выявлены и устранены два случая ране-

ния стенки мочевого пузыря и один случай ранения 
стенки прямой кишки (у всех трех пациенток ранее 
производилась коррекция ПГ). В раннем послеопера-
ционном периоде после выполнения сакроспиналь-
ной гистеропексии сетчатым имплантом был случай 
сдавления мочеточника, потребовавший повторной 
операции лапароскопическим доступом и иссечения 
фрагмента импланта; в трех случаях выявлена за-
держка мочи, которая была разрешена консерватив-
но (медикаментозно в сочетании с физиолечением).

Анатомический результат
Данные до- и послеоперационных стадий ПГ, 

представлены после оценки результатов через 1 год 
с использованием классификации POP-Q.

Исследования показали, что частота рециди-
ва (стадия POP-Q > IIb) апикального компартмен-
та в группе лапароскопических операций достига-
ла 6%, тогда как при влагалищной сакроспинальной 
пексии с использованием импланта достигала 6,8% 
и статистически не отличалась (р = 1,000). В то же 
время была выявлена достоверная разница между 
результатами апикальной поддержки между лапа-
роскопической пексией с использованием импланта 
и сакроспинальной фиксацией без использования им-
планта (р = 0,002); достоверность разницы при при-
менении импланта при сакроспинальной фиксации 
и без него составила 0,052.

Частота рецидива в переднем отделе при вла-
галищных операциях между собой не отличалась 
и достигала 17% по сравнению с операциями, вы-
полненными лапароскопическим доступом, — 10,5% 

Статистические исследования отечественных и мировых научно-медицинских центров 
предоставляют информацию о росте числа женщин, страдающих заболеваниями 
репродуктивной и мочеполовой систем, нарушением сексуальных функций, которые 
напрямую или опосредованно связаны с дисфункцией мышц тазового дна (МТД).

Среди таких заболеваний указывают пролапс органов малого таза, потерю 
контроля работы сфинктера уретры и прямой кишки, снижение местного 
иммунитета, аноргазмию, дизоргазмию, снижение либидо и др. Для точной 
и безопасной работы с этими заболеваниями применяется метод Pelvic Health.

Целью применения данной методики укрепления МТД 
является поддержание и улучшение качества функционирования 
репродуктивной, гормональной, сексуальной систем посредством 
фитнес-тренинга с применением БОС-оборудования:

1. Аппарат видеотестирования, обеспечивающий 
визуальный контроль промежуточных результатов.

2. Тренажер для реализации индивидуальной программы 
развития с функцией визуализации процесса тренировки.

3. Персональный ЭМГ-датчик, обеспечивающий прием 
сигнала. Электростимуляция не применяется.

Применение фитнес-тренинга положительно влияет на психо-
эмоциональное и физическое состояние женщин и мужчин.

Данное оборудование обеспечивает безопасное и эффективное 
выполнение упражнений (исключающее пагубное влияние повышения 
внутрибрюшного давления).Реализация методики начинается с диагностического 
этапа, в рамках которого проводится собеседование, видеотестирование 
и диагностический замер качества осознанного управления МТД. Далее 
разрабатывается и реализуется индивидуальный план развития. Для контроля 
результата фитнес-тренинга сопоставляются данные первого и последующих 
видеотестирований и анализ ЭМГ-показателей проведенных занятий. 

БОС-тренировки мышц тазового дна как инструмент 
восстановления и поддержания женского здоровья
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(p = 0,329). Вероятная связь более высокого пока-
зателя рецидива в группе с влагалищными опера-
циями обусловлена смещением оси влагалища, по-
вышающим давление на переднюю стенку, что не 
противоречит данным литературы [12]. Показате-
ли по рецидивам со стороны заднего компартмен-
та сильно не отличались и составили в группе ла-
пароскопии 5,4%, влагалищной — 9,1%. При этом 
в группе влагалищных операций с использовани-
ем сетчатого импланта данный показатель не пре-
вышал 3,4%. Более высокий показатель рецидива 
в группе без использования импланта может быть 
связан с более тяжелыми предоперационными сте-
пенями ректоцеле.

Выводы
В последнее время наметилась тенденция к уве-

личению количества влагалищных операций с ис-
пользованием ССФ у пациенток старшей возраст-
ной группы по отношению к лапароскопическому 
доступу при коррекции ПГ. Для более молодых па-
циенток методом выбора остается лапароскопиче-
ский доступ при выполнении кольпопексии и ги-
стеропексия с использованием сетчатого импланта. 
Частота успеха апикальной поддержки при влага-
лищных пексиях с использованием сетчатого им-
планта не уступала по эффективности лапароско-
пическим пексиям с использованием импланта.
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Опыт применения высокоинтенсивной 
импульсной магнитной стимуляции у женщин 
с недержанием мочи
П. О. Львова,   И. А. Аполихина, д. м. н., профессор, И. И. Дементьева, А. С. Саидова, к. м. н., 
Т. А. Тетерина, к. м. н., А. Е. Бычкова

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии 
имени академика В. И. Кулакова» Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Москва, Россия

РЕЗЮМЕ. Недержание мочи — распространенное заболевание, затрагивающее более 200 млн человек, пре-
имущественно женщин. Терапия включает немедикаментозные методы, фармакотерапию и хирургическое 
вмешательство, причем немедикаментозные методы показали большую эффективность. В настоящее время 
одним из перспективных методов неинвазивного физиотерапевтического лечения у пациентов с недержанием 
мочи является применение высокоинтенсивной импульсной магнитной стимуляции. В ходе исследования были 
оценены результаты применения полного курса высокоинтенсивной импульсной магнитной стимуляции у па-
циенток с ургентным и стрессовым недержанием мочи. Результаты показывают положительный клинический 
эффект и улучшение качества жизни пациенток, что подтверждает целесообразность широкого применения 
метода в гинекологической практике.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:  СТРЕССОВОЕ НЕДЕРЖАНИЕ МОЧИ, ВЫСОКОИНТЕНСИВНАЯ ИМПУЛЬСНАЯ МАГНИТНАЯ СТИМУЛЯЦИЯ, 
УРГЕНТНОЕ НЕДЕРЖАНИЕ МОЧИ

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ / FOR СITATION: Львова П. О., Аполихина И. А., Дементьева И. И. и соавт. Опыт 
применения высокоинтенсивной импульсной магнитной стимуляции у женщин с недержанием мочи. 
Медицинский оппонент. 2024; 2 (26): 26–30. [Lvova P. O., Apolikhina I. A., Dementyeva I. I. et al. Experience 
of using high-intensity pulsed magnetic stimulation in women with urinary incontinence. Meditsinskiy opponent = 
Medical Opponent. 2024; 2 (26): 26–30. (In Russ.)].
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Experience of Using High-intensity Pulsed Magnetic 
Stimulation in Women with Urinary Incontinence
P. O. Lvova, I. A. Apolikhina, I. I. Dementyeva, A. S. Saidova, T. A. Teterina, A. E. Bychkova

FSBI «National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology and Perinatology named after 
Academician V.I. Kulakov» Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russia

SUMMARY. Urinary incontinence is a common disease affecting over 200 million people, predominantly women. Treatment includes non-
pharmacological methods, pharmacotherapy, and surgergical intervention, with non-pharmacological methods showing greater effective-
ness. Currently, one of the promising methods of non-invasive physiotherapeutic treatment for patients with urinary incontinence is the use 
of high-intensity pulsed magnetic stimulation. The study assessed the results of a full course of high-intensity pulsed magnetic stimulation in 
patients with urge urinary incontinence and stress urinary incontinence. The results show a positive clinical effect and improvement in the 
quality of life for patients with urinary incontinence, confirming the expediency of widespread use of the method in gynecological practice.

KEYWORDS: STRESS URINARY INCONTINENCE, HIGH-INTENSITY PULSED MAGNETIC STIMULATION, URGE URINARY INCONTINENCE

Введение
едержание мочи является широко распростра-
ненным заболеванием мочеполовой системы. 

Международное общество по проблемам не-
держания мочи (ISC) выделяет три типа данной 

патологии: стрессовое, ургентное, а также смешан-
ное недержание мочи. Стрессовое недержание мочи 
(СНМ) ассоциировано с кашлем, чиханием, а также 
любой физической нагрузкой; ургентное недержа-
ние мочи (УНМ) определяется как непроизвольная 
потеря мочи, связанная с императивным позывом, 
а смешанный тип обусловлен совокупностью прояв-
лений двух вышеуказанных.

Проблема недержания мочи, по данным ВОЗ, 
затрагивает более 200 млн человек во всем мире [1], 
преимущественно женщин [2]. Широкая распростра-
ненность недержания мочи влечет за собой высокие 
расходы на оказание медицинской помощи, а так-
же ухудшение психологических, социальных, сек-

суальных и финансовых аспектов жизни у данной 
группы пациентов во всем мире [3]. А это в свою оче-
редь приводит к снижению самооценки, социаль-
ной изоляции и, как следствие, ухудшению каче-
ства жизни [4].

Методы терапии данной патологии зависят от 
типа недержания мочи, а также степени выражен-
ности симптомов и включают мероприятия по моди-
фикации образа жизни и тренировке мышц тазово-
го дна, фармакотерапию и хирургическое лечение. 
Сегодня доказано, что немедикаментозные методы 
лечения являются мероприятиями первой линии 
и при высокой приверженности к лечению показы-
вают более эффективные результаты, чем фарма-
кологическая терапия [5–10].

В настоящее время одним из перспективных ме-
тодов неинвазивного физиотерапевтического лече-
ния у пациентов с недержанием мочи является при-
менение высокоинтенсивной импульсной магнитной 
стимуляции [11–14].

Н
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Магнитная стимуляция — это метод стимуля-
ции, при котором переменное магнитное поле дей-
ствует как передаточное звено между катушкой 
и биологическими тканями. Электрическая энер-
гия накапливается в конденсаторах большой емко-
сти, которые быстро разряжаются через катушку 
из токопроводящей проволоки, создавая импульс 
сильного тока и перпендикулярное ему магнит-
ное поле с пиковым значением 2–3 Тл. При попа-
дании биологических тканей организма в такое 
магнитное поле в этой среде индуцируется элек-
трический ток. Далее механизм действия магнит-
ной стимуляции не отличается от электрической 
стимуляции: происходит деполяризация клеточ-
ной мембраны, активируются потенциалзависи-
мые Na+-каналы и получившийся электрический 
ток ведет к дальнейшей деполяризации мембра-
ны в виде потенциала действия. В физиотерапии 
есть три вида магнитного воздействия: постоян-
ное магнитное поле, магнитное поле в виде бегу-
щей волны и импульсное интенсивное магнитное 
поле. Импульсное магнитное поле позволяет сти-
мулировать поверхностные и глубинные возбу-
димые структуры, такие как мышцы и нервы. По 
действию оно похоже на электрическое воздей-
ствие, но имеет свои особенности, которые дела-
ют его более универсальным. Магнитная стимуля-
ция не требует наложения электродов, поэтому она 
не раздражает кожные рецепторы и не вызыва-
ет боли. В отличие от электрической стимуляции 
магнитное поле может воздействовать на глубо-
кие структуры до 10–15 см в зависимости от маг-
нитного индуктора [15, 16].

Таким образом, потенциальная эффективность 
данного метода обусловлена повышением сократи-
тельной способности мышц тазового дна, а также 

рефлекторным торможением сокращений детрузора 
мочевого пузыря [17–19]. Его преимуществами явля-
ются простота, неинвазивность, сочетание с другими 
методами лечения и экономическая выгода. По дан-
ным ряда исследований, применение метода высо-
коинтенсивной импульсной магнитной стимуляции 
продемонстрировало улучшение показателей состо-
яния у пациентов на 50–70%, а показателей полного 
излечения — в 15–30% случаев [20, 21].

Irina V. Borodulina и соавторы провели одиноч-
ное слепое проспективное рандомизированное срав-
нительное клиническое исследование применения 
метода высокоинтенсивной импульсной магнитной 
стимуляции у пациенток с идиопатическим гиперак-
тивным мочевым пузырем и установили, что данный 
метод достоверно эффективен у исследуемой груп-
пы  пациентов в сравнении с плацебо, а также безо-
пасен и хорошо переносится [22].

Таким образом, метод высокоинтенсивной им-
пульсной магнитной стимуляции соответствует 
принципам эффективного лечения пациенток с не-
держанием мочи и является актуальной темой для 
дальнейших исследований.

Цель исследования — изучить эффективность 
и безопасность метода высокоинтенсивной импульс-
ной магнитной стимуляции путем применения специ-
ального оборудования — терапевтического магнит-
ного стимулятора у пациенток с недержанием мочи.

Материалы и методы
В исследовании приняли участие 82 женщины. 

Пациентки были разделены на две группы. Первую 

Рисунок 1. Стимулятор магнитный 
«Нейро- МС/Д» терапевтический 
расширенный с креслом терапевтическим 
медицинским «Элпида-4»
Figure 1. Magnetic stimulator «Neuro- MS/D» therapeutic 
extended with therapeutic medical chair «Elpida-4»

Кресло терапевтическое 
медицинское «Элпида» 
(РУ №РЗН 2024/23256 от 01.08.2024)

Используется в качестве 

кресла пациента для лечения 

и нейрофизиологических обследований.

•  плавная электрорегулировка 

угла положения спинки и ножной 

секции, высоты кресла с помощью 

ручного пульта управления

•  ручная регулировка упора 

ног и подголовника

• съемные карманы для индукторов

•  максимально равномерная 

распределенная нагрузка 225 кг.

Магнитный стимулятор 
«Нейро-МС/Д» 
(РУ № РЗН 2017/6130 от 23.08.2017) 

для глубокой фокусированной 

стимуляции мышц тазового дна 

при лечении гинекологических 

и урологических заболеваний.

Области применения:

• недержание мочи;

• гиперактивный мочевой пузырь;

• синдром хронической тазовой боли;

•  проблемы репродукции 

(при подготовке к ЭКО);

•  женские сексуальные 

дисфункции, аноргазмия;

•  укрепление и восстановление 

мышц тазового дна;

• эректильная дисфункция;

• энурез/энкопрез у детей;

• дисфункция тазового дна.

Email: com@mosnerv.ru.   

Тел.: +7 (929) 552-62-45
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группу составили 42 женщины с признаками стрес-
сового недержания мочи в возрасте от 28 до 72 лет. Во 
вторую группу вошли 40 женщин в возрасте от 26 до 
49 лет, страдавшие ургентным недержанием мочи, 
сопоставимые по показателям с основной группой. 
Всем пациенткам проводилась высокоинтенсивная 
импульсная магнитная стимуляция с использова-
нием стимулятора магнитного «Н ейро- МС/Д» те-
рапевтического расширенного с креслом терапев-
тическим медицинским «Элпида-4» 1 раз в день 
в течение 10 дней. Программа лечения подбиралась 
индивидуально путем выбора одного определенного 
режима высокоинтенсивной импульсной магнитной 
стимуляции из перечня всех программных режи-
мов терапии с мощностью 5 Гц. Критериями исклю-
чения являлись тяжелые психические и соматиче-
ские заболевания.

Всем пациенткам было проведено детальное об-
следование. При этом учитывались следующие пока-
затели: соматические заболевания, способствующие 
недержанию мочи при напряжении, акушерско-ги-

некологический анамнез и гинекологический статус. 
Особое внимание уделялось количеству и характеру 
родов, осложнениям, а также оперативным вмеша-
тельствам на органах малого таза в анамнезе и на-
личию опущения стенок влагалища.

Во время исследования все пациентки вели днев-
ник мочеиспускания, где указывали общее количе-
ство мочеиспускания в день, количество недержа-
ния мочи и используемых прокладок за сутки. До 
и после прохождения магнитной стимуляции жен-
щины заполняли опросник по влиянию недержания 
мочи на качество их жизни (ICIQ-SF), где по сумме 
баллов оценивалась степень тяжести заболевания.

Все пациентки заполняли опросник (ИЖСФ) для 
оценки влияния недержания мочи на их сексуаль-
ную функцию, в котором им предлагалось ответить 
на ряд вопросов и каждый ответ оценивался в балль-
ной системе (максимальный балл — 110).

Статистические расчеты производились с по-
мощью программы Excel и Statistica 10. Количе-
ственные признаки описывались как медиана 
и межквартильное расстояние. Для описания ка-
чественных признаков использовали абсолютные 
значения (n) и проценты (%). При сравнении групп 
применялся непараметрический критерий рангов 
Вилкоксона — Манна — Уитни. Статистически зна-
чимыми считались отличия при р < 0,05 (95%-ный 
уровень значимости) и при p < 0,01 (99%-ный уро-
вень значимости).

Результаты
Большинство (72,1%) женщин с нарушениями мо-

чеиспускания были в возрасте от 30 до 50 лет; 6,3% 
пациенток — от 26 до 29 лет; 21,6% пациенток — от 
51 до 72 лет. Средний возраст составил 40 ± 7 лет. 
Роды через естественные родовые пути были у 38 па-
циенток (63,3%), у 10,5% пациенток при родах были 
разрывы от 1-й до 3-й степени, а у 13,1% — эпизио-
томия в родах. Путем операции кесарева сечения 
были родоразрешены 17 пациенток (28,3%). У 50% 
всех пациенток наблюдалось опущение стенок вла-
галища: у 28% из них 1-й степени, у 16% — 2-й сте-
пени и у 6% — 3-й и более степени выраженности.

Как было указано раннее, у 51,2% (n = 42) женщин 
из выборки был диагноз «стрессовое недержание мочи», 
а у 48,7% (n = 40) — «ургентное недержание мочи».

При изучении анамнестических данных паци-
енток было проанализировано количество позывов 
на мочеиспускание в сутки и статистически выяв-
лено, что у пациенток со стрессовым недержани-
ем мочи количество походов в туалет составляло 
от 5 до 12 раз в день, при этом ноктурия наблюда-
лась лишь у 4% женщин. При ургентном недержа-
нии мочи количество походов в туалет составляло 
от 16 до 26 раз в день, у 45% пациенток наблюда-
лось частое мочеиспускание в ночное время суток. 
Также в исследовании было оценено количество 
используемых прокладок у пациенток в разных 
группах, что в среднем составило в двух группах 
от 1 до 6 в день.

Согласно дневнику мочеиспускания после про-
ведения полного курса высокоинтенсивной импульс-
ной магнитной стимуляции у пациенток с ургент-
ным недержанием мочи установлено статистически 
значимое снижение количества мочеиспусканий 
в день — до 15 ± 5 раз (р = 0,015), при этом у женщин 
со стрессовым недержанием мочи такой достовер-

Рисунок 2. Результаты опросника ICIQ- SF
Figure 2. Results of the ICIQ- SF questionnaire

Рисунок 3. Результаты опросника ИЖСФ
Figure 3. Results of the questionnaire of the 
Institute of Housing and Communal Services
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но значимой корреляции выявлено не было. Коли-
чество используемых прокладок достоверно снизи-
лось до 2 ± 2 штуки в день в группе с УНМ (р = 0,01). 
При оценке недержания мочи после использова-
ния импульсной магнитной стимуляции отмечалось 
снижение эпизодов потери мочи в группе СНМ до 
1 ± 1 раз (р = 0,05), а также достоверно снижалось 
количество эпизодов ноктурии до 1 ± 1 раз (р = 0,05), 
что не было замечено в группе с УНМ (см. таблицу).

Для оценки влияния недержания мочи на каче-
ство жизни использовался опросник ICIQ-SF, в ко-
тором оценивалось в баллах количество теряемой 
мочи и влияние недержания мочи на повседневную 
жизнь. По данным опросника, где максимальным бал-
лом являлся 22, у женщин с СНМ до применения те-
рапии сумма баллов составляла в среднем 16 ± 3 бал-
ла, а у пациенток с УНМ — 17 ± 3 балла, что и в том, 
и в другом случае соответствовало тяжелой степе-
ни недержания мочи. После полного курса магнит-
ной стимуляции пациентки прошли тестирование 
повторно, и показатели в двух группах достоверно 
отличались: в группе СНМ — 9 ± 2 балла (р < 0,001), 
УНМ — 14 ± 3 балла (р = 0,045).

Для оценки влияния недержания мочи на каче-
ство жизни и сексуальную функцию применялось 
анкетирование (ИЖСФ). В нашем исследовании по-
лучены следующие результаты до физиотерапии 
у пациенток с СНМ: сумма баллов составила от 51 
до 80, средняя сумма баллов — 63 ± 5, при ургент-

ном недержании мочи сумма баллов составила от 
56 до 92, средняя сумма баллов — 75 ± 8. При СНМ 
у пациенток после проведенной высокоинтенсив-
ной импульсной магнитной стимуляции средние 
баллы статистически значимо (р = 0,04) увеличи-
лись до 72 ± 4. При этом у пациенток с ургентным 
недержанием мочи также наблюдалась тенден-
ция к повышению суммы баллов после прохожде-
ния терапии, но статистически значимых резуль-
татов не выявлено.

Выводы
Проведенное исследование демонстрирует, что 

метод высокоинтенсивной импульсной магнитной 
стимуляции дает положительный клинический 
эффект, улучшение качества жизни у пациенток 
с недержанием мочи при использовании как в ва-
рианте монотерапии, так и в сочетании с другими 
консервативными методами. Также преимуществом 
применения данного физиотерапевтического мето-
да является возможность его использования в ам-
булаторных условиях, психологический комфорт 
пациенток во время терапии и отсутствие побоч-
ных эффектов. Таким образом, метод высокоин-
тенсивной импульсной магнитной стимуляции мо-
жет быть рекомендован к широкому применению 
в гинекологической практике у пациенток с недер-
жанием мочи.
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Прегравидарная подготовка: от планирования 
беременности к счастл ивому материнству
М. В. Юрова1, 2, к. м. н., А. А. Кордыс1, М. А. Белавина3, А. У. Исраилова1,  А. В. Аксенова2
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РЕЗЮМЕ. Подготовка к беременности (прегравидарная / преконцепционная подготовка) — это комплекс 
диагностических, профилактических и лечебных мероприятий, направленных на подготовку пары к успешному 
зачатию и на минимизацию рисков, сопряженных с предстоящей беременностью, а также на полноценное 
обеспечение безопасного течения беременности и лактации (грудное вскармливание). Оптимальным сроком 
начала действий в паре будущих родителей в рамках планирования беременности считается период длитель-
ностью 3 месяца и более до зачатия и в течение 12 недель беременности. Ключевой задачей прегравидарной 
подготовки является обследование женщины и ее лечение с позиций безопасности последующей реализации 
репродуктивной функции (зачатие, вынашивание беременности, роды, грудное вскармливание и далее, а также 
последующие беременности и роды). Полноценная подготовка к беременности призвана для снижения пока-
зателей предотвратимой заболеваемости и смертности как матери, так и ребенка и является существенным 
вкладом в демографический потенциал страны. Реализация в рутинной практике всех аспектов интенсивной 
программы прегравидарной подготовки, безусловно, позволит повысить информированность женщины о здо-
ровье и увеличить показатели более раннего выявления для надлежащего лечения с улучшением вероятности 
благоприятного исхода последующей «запланированной» беременности.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:  БЕРЕМЕННОСТЬ, ГЕСТАЦИОННЫЙ САХАРНЫЙ ДИАБЕТ, ОРГАНИЗАЦИЯ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ, 
ПОДГОТОВКА К БЕРЕМЕННОСТИ, ПЕРОРАЛЬНЫЙ ГЛЮКОЗОТОЛЕРАНТНЫЙ ТЕСТ, ПОРОКИ РАЗВИТИЯ, ПРЕГРАВИДАРНАЯ 
ПОДГОТОВКА, ПРОФИЛАКТИКА, СИНДРОМ ПОЛИКИСТОЗНЫХ ЯИЧНИКОВ

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ / FOR СITATION: Юрова М. В., Кордыс А. А., Белавина М. А. и соавт. Прегравидарная 
подготовка: от планирования беременности к счастливому материнству. Медицинский оппонент. 2024; 2 (26): 
31–35. [Iurova M. V., Kordys A. A., Belavina M. A. et al. Pre-pregnancy preparation: from pre-conception to 
successful motherhood. Meditsinskiy opponent = Medical Opponent. 2024; 2 (26): 31–35. (In Russ.)].
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Pre-pregnancy Preparation: 
from Pre-conception to Successful Motherhood
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SUMMARY.  Pregnancy preparation (pre-pregnancy / pre-conception preparation) is a set of diagnostic, preventive and therapeutic meas-
ures aimed at preparing a couple for successful conception and minimizing the risks associated with an upcoming pregnancy, as well as fully 
ensuring the safe course of pregnancy and lactation (breastfeeding). The optimal time for starting actions in a pair of expectant parents in the 
framework of pregnancy planning is considered to be a period of 3 months or more before conception and during 12 weeks of pregnancy. 
The key task of pre-pregnancy training is the examination of a woman and her treatment from the standpoint of the safety of the subsequent 
realization of reproductive function (conception, gestation, childbirth, breastfeeding and further, as well as subsequent pregnancies and 
childbirth). Full-fledged preparation for pregnancy is designed to reduce the rates of preventable morbidity and mortality of both mother 
and child, and is a significant contribution to the demographic potential of the country. The implementation of all aspects of an intensive pre-
pregnancy training program in routine practice will certainly increase a woman’s awareness of health and increase the indicators of earlier 
detection for appropriate treatment, with an improvement in the likelihood of a favorable outcome of a subsequent «planned» pregnancy.

KEYWORDS: GESTATIONAL DIABETES, HEALTH CARE ORGANIZATION, MALFORMATIONS, ORAL GLUCOSE TOLERANCE TEST, PREGNANCY, 
PREPARATION FOR PREGNANCY, PREVENTION, POLYCYSTIC OVARY SYNDROME

Введение
атеринская заболеваемость и перинаталь-
ные исходы являются индикаторами систе-

мы здравоохранения в целом. Необходимость 
прегравидарной подготовки продиктована пре-

жде всего совокупностью таких высоко актуальных 
социодемографических проблем, как:

— смещение возраста вступления в беремен-
ность на более поздний период репродуктивной ак-
тивности (30–35 лет и старше), на момент достижения 
которого у женщины накоплен перечень коморбид-
ных состояний и рисков онкологических, кардиова-
скулярных и прочих заболеваний,

— повышение частоты рождения детей с поро-
ками развития в силу генетических и эпигенетиче-

М
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ских аспектов с последующим выхаживанием, кото-
рое стало во многом доступно благодаря внедрению 
в ежедневную клиническую практику современного 
оборудования, а также воспитанием, социальной адап-
тацией и в ряде случаев пожизненной системой диа-
гностики — лечения — мониторинга — сопровождения.

Состояние здоровья матери (отсутствие у женщи-
ны хронических заболеваний, особенно в состоянии де-
компенсации, негативных факторов риска (вредные 
условия труда, пагубные привычки, чрезмерный фи-
зический или эмоциональный стресс, малоподвижный 
образ жизни, питание с редуцированным содержани-
ем необходимых микро- и макроэлементов и проч.), 
нормальное функционирование органов репродук-
тивной системы) прямо коррелирует с вероятностью 
благополучного исхода беременности и формирова-
ния благоприятного опыта материнства, что косвенно 
повышает также шанс на вступление в последующие 
беременности [1, 2]. Все усилия медицинского сообще-
ства должны быть направлены на реализацию пре-
вентивных стратегий с позиции профилактики, скри-
нинга и своевременной высокоточной диагностики 
с последующим надлежащим лечением онкологиче-
ских заболеваний. Таким образом, ниже будут рассмо-
трены аспекты здоровья женщины репродуктивного 
возраста (15–49 лет) в контексте обсуждения сохра-
нения здоровья матери и здоровья новорожденных.

Прегравидарная подготовка (от лат. gravida — бе-
ременная, pre — предшествие) — это комплекс диа-
гностических, профилактических и лечебных меро-
приятий по подготовке пары к зачатию, вынашиванию 
беременности и рождению здорового ребенка [3].

Ведущую позицию в структуре заболеваемости 
женского населения на начало 2023 г. занимают со-
стояния, манифестирующие в связи с беременностью, 
родами и послеродовым периодом. Второе место отве-
дено нарушениям менструального цикла, а третье — 
злокачественным новообразованиям (ЗНО) различных 
локализаций, преимущественно молочной железы [4]. 
ЗНО при этом являются основной причиной смертно-
сти женского населения трудоспособного возраста [5]. 
По сравнению с 1990 г. в структуре заболеваемости 
женского населения России отмечен значительный 
прирост ЗНО шейки и тела матки (+84%), молочной 
железы (+126%), яичников (+46%) [6].

Нарушения менструального цикла представля-
ют собой одну из самых распространенных причин 
в структуре заболеваемости женского населения. Од-
ной из наиболее частых эндокринных причин олиго-
аменореи с менархе является синдром поликистоз-
ных яичников (СПЯ) — полигенное расстройство, 
обусловленное как генетическими, так и эпигенети-
ческими факторами и ассоциированное с повышен-
ным риском бесплодия, нарушения углеводного об-
мена (нарушение толерантности к глюкозе, сахарный 
диабет (СД) 2-го типа, гестационный сахарный диа-
бет (ГСД)), дислипидемий, сердечно-сосудистой па-
тологии, гиперпластических процессов эндометрия, 
нарушений психологического статуса (например, де-
прессия, тревожные расстройства, нарушения на-
строения), онкологических заболеваний, андрогенза-
висимой дермопатии (акне, гирсутизм, алопеция) [8]. 
Особенного внимания заслуживает тот факт, что при 
СПЯ у женщин репродуктивного возраста чаще, чем 
в общей популяции, развиваются нарушения угле-
водного обмена, даже независимо от наличия ожире-
ния. Поэтому рекомендована оценка гликемического 
статуса путем проведения глюкозотолерантного те-

ста 2-часового перорального (ПГТТ) с 75 г глюкозы 
или исследование уровня гликированного гемогло-
бина в крови пациенткам с СПЯ без сахарного диабе-
та, вне зависимости от ИМТ и других факторов ри-
ска, для выявления нарушений углеводного обмена, 
в последующем каждые 1–3 года с учетом индиви-
дуальных факторов риска нарушений углеводного 
обмена. Оценку показаний к проведению ПГТТ у па-
циенток с СПЯ необходимо проводить на первичной 
консультации и на этапе прегравидарной подготовки. 
Тест толерантности к углеводам является оптималь-
ным для скрининга и диагностики нарушения толе-
рантности к глюкозе и СД2 у женщин с СПЯ и имеет 
преимущества над исследованием гликемии нато-
щак и гликированного гемоглобина [9].

Также следует отметить, что тест выполняется 
непосредственно во время беременности для свое-
временного выявления инсулинорезистентности 
и ГСД — состояний, сопряженных с повышенным 
риском материнской и перинатальной заболевае-
мости (преэклампсия, послеродовые кровотечения, 
родовой травматизм матери или ребенка, самопро-
извольный аборт, диабетическая фетопатия (ма-
кросомия, кардиомегалия, гепатомегалия, дистресс 
плода), риск последующего сахарного манифестного 
диабета) [10]. Проведение ПГТТ с 75 г глюкозы меж-
ду 24-й и 28-й неделями рекомендуется всем бере-
менным женщинам без прегестационного сахарно-
го диабета, у которых не было выявлено нарушение 
углеводного обмена в первой половине беременности 
или не проводилось обследование на ранних сроках 
беременности для выявления ГСД [10]. ПГТТ — без-
опасный нагрузочный диагностический тест как до, 
так и во время беременности, однако перед прове-
дением необходимо исключение следующих состоя-
ний, включенных в перечень противопоказаний к его 
выполнению, а именно:

— ГСД / манифестного сахарного диабета, уста-
новленного до 24 недель беременности;

— синдрома мальабсорбции (синдром резеци-
рованного желудка, бариатрические операции, дем-
пинг-синдром);

— рвоты, тошноты;
— острого воспалительного или инфекционно-

го заболевания;
— обострения заболеваний желудочно-кишеч-

ного тракта;
— строгого постельного режима в стационаре 

в связи с акушерскими осложнениями (угроза пре-
рывания беременности, наложение швов не шейку 
матки, инфузии β2-адреномиметиков, профилакти-
ки дистресс-синдрома новорожденного).

Кроме того, всем женщинам, перенесшим ГСД, 
в последующем рекомендовано проведение ПГТТ че-
рез 4–12 недель после родов при уровне глюкозы ве-
нозной плазмы натощак < 7,0 ммоль/л для рекласси-
фикации степени нарушения углеводного обмена по 
категориям гликемии (норма, нарушенная толерант-
ность к глюкозе, нарушенная гликемия натощак, СД), 
разработка плана по модификации образа жизни и по-
следующий тщательный мониторинг в связи с тем, что 
они составляют группу риска по сохранению и про-
грессированию нарушений углеводного обмена [10].

Врожденный порок развития (ВПР) — это дефект 
строения и (или) функционирования органа, возни-
кающий в результате нарушения внутриутробно-
го развития эмбриона/плода и стойкого нарушения 
морфогенеза (органогенеза) [11]. ВПР — одна из ак-
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туальных проблем здравоохранения и государства 
в целом, так как они имеют значимый удельный вес 
в структуре причин младенческой смертности и дет-
ской инвалидности [12, 13].

На настоящий момент доказано, что врожден-
ные пороки развития являются мультифакторными 
заболеваниями: в структуре этиопатогенетических 
причин 20% ВПР ассоциированы с генетическими 
мутациями, 10% — с хромосомными аберрациями, 
3–4% — с влиянием экзогенных факторов, и более 
чем в 60% случаев причина порока остается неуста-
новленной [11, 14]. Также хронические заболевания 
матери, заболевания сердечно-сосудистой системы, 
эндокринной и мочевыводящей систем могут быть 
возможной причиной формирования ВПР у плода [13].

В Российской Федерации регулярный учет 
ВПР проводится с 1999 г.; общая частота ВПР за 
2000– 2010 гг. в Российской Федерации составила 
21,33 случая на 1 000 рождений [15]. Согласно данным 
международных организаций, осуществляющих сбор 
и анализ данных о частоте и структуре врожденных 
пороков развития, — EUROCAT (European network 
of population-based registries for the epidemiological 
surveillance of congenital anomalies) и ICBDSR (The 
International Clearinghouse for Birth Defects Surveil-
lance and Research) [16], в эпидемиологической карти-
не распространенности врожденных пороков разви-
тия наблюдается тенденция к неуклонному приросту 
на фоне отмеченного снижения рождаемости, что на-
ходит, в частности, отображение в структуре причин 
младенческой смертности в России.

За последние 5 лет, по информации ВОЗ, дети, 
рожденные с внутриутробными пороками развития, 
составляют 4–6%, а смертность среди этой катего-
рии новорожденных доходит до 40–50% [17]. К наи-
более распространенным ВПР (данные по Курской 
[14], Новосибирской [11], Саратовской [15] областям) 
относятся пороки развития сердца и сосудов (пред-
ставлены дефектами межжелудочковой и межпред-
сердной перегородки, атриовентрикулярной комму-
никацией, транспозицией магистральных сосудов, 
стенозом аортального клапана и легочного ствола, 
общим артериальным стволом, сопровождающими-
ся гипертрофией правого или левого отделов сердца, 
пороками Фалло), ЦНС (включают дефект нервной 
трубки (ДНТ, spina bifida), гидроцефалию, микроце-
фалию, анэнцефалию), желудочно-кишечного тракта 
(атрезия ануса и прямой кишки, стеноз проксималь-
ного отдела тонкой кишки, агенезия желчного про-
тока, дивертикул Меккеля), пороки развития легких 
(бронхолегочная дисплазия, гипоплазия), костно-мы-
шечной системы (диафрагмальная грыжа), пупочная 
грыжа, ВПР мочевыделительной системы (гидронеф-
роз, гипоспадия, кистозная дисплазия почек), тиму-
са (аплазия) и прочих органов [13]. Также встречают-
ся симультанные множественные пороки развития.

Профилактика осложненного течения ВПР заклю-
чается в совершенствовании методов антенатальной 
диагностики и скрининга беременных для исключе-
ния ВПР [18] и во внедрении современных перина-
тальных технологий — развитие данного направления 
станет залогом снижения показателей перинатальной 
смертности [13, 17]. В контексте текущей статьи следу-
ет подчеркнуть роль первичной профилактики ВПР, 
которая заключается в принятии ряда мер по улуч-
шению состояния здоровья будущих родителей пе-
ред зачатием, а также в сохранении данных условий 
на протяжении всего периода вынашивания ребенка.

На этапе прегравидарной подготовки необходи-
мо подвести некую скрининговую и более прицель-
ную проверку состояния здоровья женщины: дать 
рекомендации по выполнению упущенных этапов 
диагностики (первичный скрининг, плановая дис-
пансеризация, мониторинг по поводу уже установ-
ленного заболевания), а также по коррекции обра-
за жизни [19], причем последний фактор во многом 
недооценен, хотя именно ежедневный рацион, ин-
тенсивность физических нагрузок, соблюдение ре-
жима сна и отдыха, гармоничное развитие челове-
ка в целом оказывают доминирующее воздействие 
на общее состояние здоровья. Именно этот постулат 
транслируется представителями Министерства здра-
воохранения (заместитель председателя правитель-
ства Российской Федерации Т. А. Голикова; министр 
здравоохранения Российской Федерации М. А. Му-
рашко; руководитель Федерального медико-биоло-
гического агентства (ФМБА России) В. И. Скворцова, 
директор департамента медицинской помощи детям, 
службы родовспоможения и общественного здоровья 
Минздрава России Е. Л. Шешко и проч.) в различных 
форматах взаимодействия с обществом, в частности 
на форуме «Здоровое общество — 2024».

Сегодня меры программы подготовки к беремен-
ности регламентированы клиническими рекомен-
дациями «Нормальная беременность» в 2024 г., ут-
вержденными Министерством здравоохранения [18], 
и охватывают программу скрининга наиболее рас-
пространенных состояний, сопряженных с негатив-
ным исходом для здоровья в целом и репродуктив-
ной системы в частности, в том числе рекомендации 
созвучны с Приказом 1130н [20] и методическими ре-
комендациями по диспансеризации мужчин и жен-
щин репродуктивного возраста с целью оценки ре-
продуктивного здоровья [21].

№ 2 (26)  AUGUST — SEPTEMBER 2024         MEDICAL OPPONENT 33   



Quantum satis / Проверено на практике

Необходим контроль приверженности женщин, 
которые планируют беременность, всем вышеобозна-
ченным этапам, в частности, в рекомендациях задо-
кументирована необходимость периконцептуально-
го применения фолиевой кислоты, целесообразного 
в рамках научно обоснованного подхода к популя-
ционной профилактике ВПР ЦНС [18].

Другие преимущества приема фолиевой кислоты 
во время подготовки к беременности могут включать 
снижение риска преэклампсии, выкидыша, низкого 
веса при рождении, мертворождения, неонатальной 
смертности, преждевременных родов, врожденных 
пороков сердца, орофарингеальных дефектов и рас-
щелин неба и аутизма у детей [22]. Рекомендуемая 
дозировка фолиевой кислоты для групп низкого ри-
ска составляет 400 мкг/день, для групп высокого ри-
ска — 4 000 мкг/день (4 мг). К группе высокого риска 
относятся женщины:

— у которых был обнаружен ДНТ во время пре-
дыдущей беременности или имеющие ДНТ в анамнезе;

— с ДНТ в анамнезе партнера;
— с ДНТ в анамнезе у родственника 1-й линии 

родства;
— с диабетом, выявленным до наступления бе-

ременности;
— которые принимают противоэпилептическую 

терапию (вальпроева кислота, карбамазепин);
— которые принимают антагонисты фолатов 

(метотрексат, сульфаниламиды и т. д.);
— с синдромом мальабсорбции;
— с ИМТ > 30, при этом женщинам с ожирени-

ем рекомендуется повышать дозировку фолиевой 
кислоты до 5 мг в день;

— с мутациями фолатного цикла [23, 24].
Препараты железа (для женщин, не применяв-

ших препараты железа и не оценивавших его уро-
вень в течение года) — 30–60 мг элементарного желе-
за в день в течение 3 мес. до зачатия и по 30 мг в день 
или через день в течение беременности. В случае же-
лезодефицитной анемии дозировка увеличивается 
до 120 мг в день. При этом небольшие дозы усваива-

ются лучше, поэтому рекомендовано распределить 
суточную дозировку на несколько приемов [23, 25].

Препараты йода — для женщин и мужчин, про-
живающих в районах, эндемичных по дефициту, — 
в течение 3 мес. до зачатия. Оптимальной дозиров-
кой считается 150 мкг йодида калия [26]. Имеющиеся 
данные свидетельствуют о том, что добавление йода 
снижает вероятность послеродового тиреоидита, хотя 
убедительных доказательств пользы рутинного при-
ема получено не было [27].

В связи с доказанным накоплением бремени за-
болеваний прогредиентно возрасту по-прежнему не-
обходимы усилия медицинского сообщества на сме-
щение тенденции в сторону более ранней реализации 
репродуктивной функции, при этом повышение ин-
формирования женщин более молодого возраста 
о преимуществах должно осуществляться аргумен-
тированно и без оказания так называемого репродук-
тивного давления, вызывающего скорее психологи-
ческий дискомфорт, нежели принятие и готовность 
к коррекции поведенческих факторов, к осознанно-
му и ответственному материнству.

Выводы
Преконцепционная оценка факторов риска и кор-

рекция выявленных нарушений  — наилучший дока-
занный способ снижения акушерских и перинаталь-
ных осложнений [29]: материнской и перинатальной 
смертности, материнской и неонатальной заболева-
емости, распространенности ВПР, преждевремен-
ных родов, а также социальных и экономических 
последствий  для общества, связанных с выхажива-
нием и реабилитацией недоношенных детей и детей-
инвалидов. Выполнение всех этапов программы пре-
гравидарной подготовки, изложенной в утвержденных 
клинических рекомендациях «Нормальная беремен-
ность», является условием для своевременной иден-
тификации потенциальных точек профилактического 
и лечебного воздействия с целью достижения бере-
менности и дальнейшего счастливого материнства.

Литература/References
1. Нацун Л. Н. Здоровье женщин репродуктивного возраста [Электронный 

ресурс]. Society and Security Insights. 2020; 3. Режим доступа: 
https://cyberleninka.ru/article/n/zdorovie-zhenschin-reproduktivnogo-
vozrasta (дата обращения: 09.09.2024). [Natsun L. N. Health of women of 
reproductive age [Electronic resource]. Society and Security Insights. 2020; 
3. Access mode: https://cyberleninka.ru/article/n/zdorovie-zhenschin-
reproduktivnogo-vozrasta (accessed 09 September 2024). (In Russ.)].

2. Бреусов А. В., Коновалов О. Е., Харитонов А. К. и соавт. Социально-
демографическая характеристика и состояние здоровья женщин фертильного 
возраста Московской области. Саратовский научно-медицинский журнал. 
2019; 1 (15): 72–77. [Breusov A. V., Konovalov O. E., Kharitonov A. K. et al. Socio-
demographic characteristics and health status of women of childbearing age in the 
Moscow region. Saratov Scientifi c Medical Journal. 2019; 1 (15): 72–77. (In Russ.)].

3. Прегравидарная подготовка. Клинический протокол Междисциплинарной 
ассоциации специалистов репродуктивной медицины (МАРС). Версия 3.1. 
М.: Редакция журнала StatusPraesens, 2024: 124. [Pregravid preparation. 
Clinical protocol of the Interdisciplinary Association of Reproductive Medicine 
Specialists (MARS). Version 3.1. Moscow: Editorial Board of the StatusPraesens 
journal, 2024: 124. (In Russ.)].

4. Здравоохранение в России. Состояние здоровья женщин [Электронный 
ресурс]. Федеральная служба государственной статистики. 2023. Режим 
доступа: https://rosstat.gov.ru/storage/mediabank/Zdravooxran_2023.htm 
(дата обращения: 12.07.2024). [Healthcare in Russia. Women’s Health Status 
[Electronic resource]. Federal State Statistics Service. 2023. Access mode: 
https://rosstat.gov.ru/storage/mediabank/Zdravooxran_2023.htm (accessed: 
12 July 2024). (In Russ.)].

5. Женщины и мужчины России — 2018 г. [Электронный ресурс]. Федеральная 
служба государственной статистики. Режим доступа: https://gks.ru/bgd/regl/
b18_50/Main.htm (дата обращения: 12.07.2024). [Women and Men of Russia — 
2018 [Electronic resource]. Federal State Statistics Service. Access mode: 
https://gks.ru/bgd/regl/b18_50/Main.htm (accessed: 12 July 2024). (In Russ.)].

6. Заболеваемость женщин отдельными болезнями. Здравоохранение 
в России — 2019 [Электронный ресурс]. Федеральная служба 
государственной статистики. Режим доступа: https://gks.ru/bgd/regl/

b19_34/IssWWW.exe/Stg/02–32.doc (дата обращения: 12.07.2024). [Incidence 
of Individual Diseases in Women. Healthcare in Russia — 2019 [Electronic 
resource]. Federal State Statistics Service. Access mode: https://gks.ru/bgd/
regl/b19_34/IssWWW.exe/Stg/02–32.doc (accessed: 12 July 2024). (In Russ.)].

7. Здравоохранение в России. Демографическая ситуация [Электронный 
ресурс]. Федеральная служба государственной статистики. 2023. Режим 
доступа: https://rosstat.gov.ru/storage/2024/03–12/M7gjSlv7/Srornik_2023/
Zdrav_01–2023.xlsx (дата обращения: 12.07.2024). [Healthcare in Russia. 
Demographic Situation [Electronic resource]. Federal State Statistics Service. 
2023. Access mode: https://rosstat.gov.ru/storage/2024/03–12/M7gjSlv7/
Srornik_2023/Zdrav_01–2023.xlsx (accessed: 12 July 2024). (In Russ.)].

8. Клинические рекомендации «Синдром поликистозных яичников» 
[Электронный ресурс]. Проект, 2024 г. Режим доступа: https://roag-portal.
ru/projects_gynecology (дата обращения: 12.07.2024). [Clinical guidelines 
«Polycystic ovary syndrome» [Electronic resource]. Project, 2024. Access 
mode: https://roag-portal.ru/projects_gynecology (accessed: 12 July 2024). 
(In Russ.)].

9. Belsti Y., Enticott J., Azumah R. et al. Diagnostic accuracy of oral glucose 
tolerance tests, fasting plasma glucose and haemoglobin A1c for type 2 
diabetes in women with polycystic ovary syndrome: A systematic review and 
meta-analysis. Diabetes Metab Syndr. 2024; 3 (18): 102970. DOI: 10.1016/j.
dsx.2024.102970

10. Клинические рекомендации «Гестационный сахарный диабет» [Электронный 
ресурс]. Проект, 2024 г. Режим доступа: https://roag-portal.ru/projects_
obstetrics (дата обращения: 12.07.2024). [Clinical guidelines «Gestational 
diabetes mellitus» [Electronic resource]. Project, 2024. Access mode: 
https://roag-portal.ru/projects_obstetrics (accessed: 12 July 2024). (In Russ.)].

11. Надеев А. П., Орынбасаров С. О., Жолмурзаев Б. Т. Нозологическая структура 
врожденных пороков развития плодов и детей в Приаралье (Республика 
Казахстан). Архив патологии. 2019; 4 (81): 48–52. DOI: 10.17116/
patol2019810414 [Nadeev A. P., Orynbasarov S. O., Zholmurzaev B. T. Nosological 
structure of congenital malformations of fetuses and children in the Aral Sea 
region (Republic of Kazakhstan). Archives of Pathology. 2019; 4 (81): 48–52. 
DOI: 10.17116/patol2019810414 (In Russ.)].

34 МЕДИЦИНСКИЙ ОППОНЕНТ         № 2 (26) АВГУСТ — СЕНТЯБРЬ 2024



Tested in practice  / Quantum satis
12. Черненков Ю. В., Нечаев В. Н., Каткова Е. В. Врожденные пороки развития 

плода и новорожденного по данным Перинатального центра Саратовской обл. 
Саратовский научно-медицинский журнал. 2016; 3 (12): 393–398. [Chernenkov 
Yu.V., Nechaev V. N., Katkova E. V. Congenital malformations of the fetus and 
newborn according to the data of the Perinatal Center of the Saratov Region. 
Saratov Scientifi c Medical Journal. 2016; 3 (12): 393–398. (In Russ.)].

13. Зайцева О. А., Сергейчик Л. С. Сравнительный анализ структуры врожденных 
пороков развития у новорожденных. Проблемы здоровья и экологии. 
2023; 4 (20): 35–44. DOI: 10.51523/2708-6011.2023-20-4-04 [Zaitseva O. A., 
Sergeychik L. S. Comparative analysis of the structure of congenital 
malformations in newborns. Problems of health and ecology. 2023; 4 (20): 
35–44. DOI: 10.51523/2708-6011.2023-20-4-04 (In Russ.)].

14. Селютина М. Ю., Евдокимов В. И., Сидоров Г. А. Врожденные пороки развития 
как показатель экологического состояния окружающей среды. Научные 
ведомости Белгородского государственного университета. Серия: Медицина. 
Фармация. 2014; 11 (26): 173–177. [Selyutina M.Yu., Evdokimov V. I., 
Sidorov G. A. Congenital malformations as an indicator of the ecological state 
of the environment. Scientifi c Bulletin of Belgorod State University. Series: 
Medicine. Pharmacy. 2014; 11 (26): 173–177. (In Russ.)].

15. Демикова Н. С., Лапина А. С. Врожденные пороки развития в регионах 
Российской Федерации (итоги мониторинга за 2000–2010 гг.). Российский 
вестник перинатологии и педиатрии. 2012; 2 (57): 91–98. [Demikova N. S., 
Lapina A. S. Congenital malformations in the regions of the Russian Federation 
(results of monitoring for 2000–2010). Russian Bulletin of Perinatology and 
Pediatrics. 2012; 2 (57): 91–98. (In Russ.)].

16. Заяева Е. Е., Андреева Е. Н., Демикова Н. С. Эпидемиологическая характеристика 
врожденных пороков развития: данные регистра Московской области. 
Российский вестник перинатологии и педиатрии. 2022; 3 (67): 39–46. 
DOI: 10.21508/1027-4065-2022-67-3-39-46 [Zayaeva E. E., Andreeva E. N., 
Demikova N. S. Epidemiological characteristics of congenital malformations: data 
from the Moscow region registry. Russian Bulletin of Perinatology and Pediatrics. 
2022; 3 (67): 39–46. DOI: 10.21508/1027-4065-2022-67-3-39-46 (In Russ.)].

17. Allanson E., Tuncalp O., Gardosi J. et al. Classifying the causes of perinatal death. 
Bulletin World Health Organization. 2016; 2 (94): 79.

18. Клинические рекомендации «Нормальная беременность» [Электронный 
ресурс]. Одобрено Научно-практическим советом Минздрава РФ, 2024 г. 
Режим доступа: https://cr.minzdrav.gov.ru/recomend/288_2 (дата обращения: 
12.07.2024). [Clinical guidelines «Normal pregnancy» [ Electronic resource]. 
Approved by the Scientifi c and Practical Council of the Ministry of Health 
of the Russian Federation, 2024. Access mode: https://cr.minzdrav.gov.ru/
recomend/288_2 (accessed: 12 July 2024). (In Russ.)].

19. Сивочалова О. В. Риск нарушений репродуктивного здоровья женщин при 
воздействии вредных факторов. Журнал акушерства и женских болезней. 
2005; 1 (54): 42–51. DOI: 10.17816/JOWD81466 [Sivochalova O. V. Risk of 
reproductive health disorders in women under the infl uence of harmful factors. 
Journal of obstetrics and women’s diseases. 2005; 1 (54): 42–51. DOI: 10.17816/
JOWD81466 (In Russ.)].

20. Приказ Министерства здравоохранения РФ от 20 октября 2020 г. № 1130н 
«Об утверждении Порядка оказания медицинской помощи по профилю 
“акушерство и гинекология”». [Order of the Ministry of Health of the 
Russian Federation dated October 20, 2020 No. 1130n «On approval of the 
Procedure for the provision of medical care in the fi eld of obstetrics and 
gynecology». (In Russ.)].

21. Письмо Министерства здравоохранения Российской Федерации от 8 апреля 
2024 г. № 17–6/И/2–6434 «О направлении методических рекомендаций по 
диспансеризации мужчин и женщин репродуктивного возраста с целью 
оценки репродуктивного здоровья». [Letter of the Ministry of Health of 
the Russian Federation dated April 8, 2024 No. 17–6/I/2–6434 «On sending 
methodological recommendations for the medical examination of men and 
women of reproductive age for the purpose of assessing reproductive health». 
(In Russ.)].

22. Stephenson J., Heslehurst N., Hall J. et al. Before the beginning: nutrition 
and lifestyle in the preconception period and its importance for future 
health. Lancet. 2018; 10132 (391): 1830–1841. DOI: 10.1016/S0140-
6736(18)30311-8

23. FIGO Working Group on Good Clinical Practice in Maternal-Fetal Medicine. 
Good clinical practice advice: Micronutrients in the periconceptional period 
and pregnancy. Int J Gynaecol Obstet. 2019; 3 (144): 317–321. DOI: 10.1002/
ijgo.12739

24. McAuliffe F. M., Killeen S. L., Jacob C. M. et al. Management of prepregnancy, 
pregnancy, and postpartum obesity from the FIGO Pregnancy and Non-
Communicable Diseases Committee: A FIGO (International Federation of 
Gynecology and Obstetrics) guideline. Int J Gynaecol Obstet. 2020; Suppl 1 
(151): 16–36. DOI: 10.1002/ijgo.13334

25. WHO recommendations on antenatal care for a positive pregnancy experience, 
2016.

26. Alexander E. K., Pearce E. N., Brent G. A. et al. 2017 Guidelines of the American 
Thyroid Association for the Diagnosis and Management of Thyroid Disease 
during Pregnancy and the Postpartum. Thyroid. 2017; 3 (27): 315–389. 
DOI: 10.1089/thy.2016.0457

27. Harding K. B., Peña-Rosas J., Webster A. C. et al. Iodine supplementation 
for women during the preconception, pregnancy and postpartum period. 
Cochrane Database of Systematic Reviews. 2017; Issue 3. Art. No.: CD011761. 
DOI: 10.1002/14651858.CD011761.pub2

28. The International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) 
recommendations on adolescent, preconception, and maternal nutrition: 
«Think Nutrition First». Int J Gynaecol Obstet. 2015; Suppl 4 (131): S213–53. 
DOI: 10.1016/S0020-7292(15)30034-5

29. Пустотина О. А. Прегравидарная подготовка [Электронный ресурс]. 
Медицинский совет. 2017; 13. Режим доступа: https://cyberleninka.ru/
article/n/pregravidarnaya-podgotovka (дата обращения: 09.09.2024). 
[Pustotina O. A. Pregravid preparation [Electronic resource]. Medical Council. 
2017; 13. Access mode: https://cyberleninka.ru/article/n/pregravidarnaya-
podgotovka (accessed: 09 September 2024). (In Russ.)].

Вклад авторов. М. В. Юрова, А. А. Кордыс, М. А. Белавина, А. У. Исраилова, 
А. В. Аксенова: разработка дизайна исследования, получение данных 
для анализа, обзор публикаций по теме статьи, статистический анализ 
полученных данных, написание текста рукописи.
Authors сontributions. M. V. Iurova, A. A. Kordys, M. A. Belavina, 
A. U. Israilova, A. V. Aksenova: research development, obtaining 
data for analysis, reviewing publications on the topic of the 
article, statistical analysis of the obtained data, article writing.
Конфликт интересов. Авторы декларируют отсутствие 
явных и потенциальных конфликтов интересов, связанных 
с публикацией настоящей статьи.
Conflict of interest. The authors declare the absence of obvious and 
potential conflicts of interest related to the publication of this article.
Финансирование. Исследование проведено без спонсорской поддержки.
Financing. The study was performed without externat funding.
Статья поступила: 25.07.2024. Принята к публикации: 29.08.2024.
Accepted for publication: 25.07.2024.
Article received: 29.08.2024.
СВЕДЕНИЯ ОБ АВТОРАХ

Юрова Мария Владимировна, к. м. н., врач — акушер-гинеколог, 
онколог, научный сотрудник*, ассистент кафедры акушерства, 
гинекологии, перинатологии и репродуктологии ИПО ФГАОУ ВО 
«Первый московский государственный медицинский университет 
имени И. М. Сеченова» Министерства здравоохранения Российской 
Федерации (Сеченовский университет). Адрес: 119435, г. Москва, 
ул. Большая Пироговская, д. 2, стр. 4. Телефон: +7 (495) 609-14-00. 
E-mail: rectorat@staff.sechenov.ru. 
ORCID: 0000-0002-0179-7635117997.
Кордыс Арина Алексеевна, врач- ординатор*. 
ORCID: 0009-0003-9170-706X.
Белавина Марина Антоновна, студент 5-го курса 
лечебного факультета ФГАОУ ВО «Российский национальный 
исследовательский медицинский университет имени 
Н. И. Пирогова» Министерства здравоохранения Российской 
Федерации. Адрес: 117513, г. Москва, ул. Островитянова, дом 1. 
Телефон: +7 (495) 434-22-66. E- mail: rsmu@rsmu.ru.
Исраилова Амина Умар- Асхабовна, врач- ординатор*. 
ORCID: 0009-0008-8976-5945.
Аксенова Александра Владимировна, студент, Федеральное 
государственное автономное образовательное учреждение 

высшего образования «Первый Московский государственный 
медицинский университет имени И. М. Сеченова» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации (Сеченовский 
университет). Адрес: 119435, г. Москва, ул. Большая 
Пироговская, д. 2, стр. 4. Телефон: +7 (495) 609-14-00. 
E- mail: rectorat@staff.sechenov.ru. ORCID: 0009-0003-9962-6854.
* ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр 
акушерства, гинекологии и перинатологии имени академика 
В. И. Кулакова» Министерства здравоохранения Российской 
Федерации. Адрес: 117997, г. Москва, ул. Академика Опарина, д. 4. 
Телефон: +7 (495) 531-44-44. E- mail: secretariat@oparina4.ru.

AUTHORS INFORMATION
Iurova Mariia Vladimirovna, PhD of Medical Sciences, obstetrician-
gynecologist, researcher of the Scientific and Polyclinic 
Department*, Assistant of the Department of Obstetrics, Gynecology, 
Perinatology and Reproductology of IPO, First Moscow State Medical 
University (Sechenov University) of the Ministry of Health of the 
Russian Federation. ORCID: 0000-0002-0179-7635117997.
Kordys Arina Alekseevna, resident*. ORCID: 0009-0003-9170-706X.
Belavina Marina Antonovna, student of the Federal State 
Autonomous Educational Institution of Higher Education 
«N. I. Pirogov Russian National Research Medical University» 
of the Ministry of Health of the Russian Federation. Address: 
117513, Moscow, Ostrovityanova St., Building 1. 
Phone: +7 (495) 434-22-66. E-mail: rsmu@rsmu.ru.
Israilova Amina Umar-Askhabovna, resident*. 
ORCID: 0009-0008-8976-5945.
Aksenova Alexandra Vladimirovna, student of the Federal State 
Autonomous Educational Institution of Higher Education «First 
Moscow State Medical University named after I. M. Sechenov» 
of the Ministry of Health of the Russian Federation (Sechenov 
University). Address: 2–4 Bolshaya Pirogovskaya str., Moscow, 
Russian Federation. Phone: +7 (495) 609-14-00. 
E-mail: rectorat@staff.sechenov.ru. ORCID: 0009-0003-9962-6854.
* FSBI «National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology 
and Perinatology named after Academician V.I. Kulakov» Ministry 
of Health of the Russian Federation. Address: 117997, Moscow, 4, 
Akademika Oparina St. Phone: +7 (495) 531-44-44. 
E-mail: secretariat@oparina4. ru.

№ 2 (26)  AUGUST — SEPTEMBER 2024         MEDICAL OPPONENT 35   



Quantum satis / Проверено на практике

 УДК 664.143

Пищевые волокна — важный компонент 
оптимального питания
 Е. А. Бурляева1, 2, к.м.н.
1 Федеральное государственное бюджетное учреждение науки «Федеральный исследовательский 
центр питания, биотехнологии и безопасности пищи», г. Москва, Россия
2 Федеральное государственное бюджетное учреждение науки «Государственный научный центр Российской 
Федерации “Институт медико- биологических проблем”» Российской академии наук, г. Москва, Россия

РЕЗЮМЕ.  В обзоре литературы представлены современные сведения о пребиотическом действии пищевых во-
локон на микробиоту кишечника, бактериальных метаболических путях, опосредованном — за счет образуемых 
при ферментации пребиотиков бактериями- симбионтами метаболитов, в первую очередь короткоцепочечных 
жирных кислот, — и прямом влиянии на иммунный гомеостаз человеческого организма. Охарактеризовано 
влияние пребиотиков и их метаболитов на отдельные популяции иммунных клеток — Т-лимфоциты, дендритные 
клетки, клетки моноцитарно- макрофагального звена, нейтрофилы, NK-клетки. Описаны особенности структуры, 
метаболизации и иммунотропных эффектов перспективного представителя пребиотических волокон — араби-
ногалактана.
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Введение
итание является ключевым фактором, опре-

деляющим уровень физического здоровья 
и работоспособность человека. Структура ра-

циона, профиль потребления пищевых веществ 
имеют большое значение в развитии алиментарно- 

зависимых заболеваний, таких как ожирение, са-
харный диабет 2-го типа, дислипидемия, подагра 
и остеопороз. В то же время существует множество 
состояний, при которых питание не имеет ведущей 
этиологической роли, однако может оказывать су-
щественное влияние на течение заболевания, напри-
мер нарушение работы желудочно- кишечного трак-
та (ЖКТ), почек, дыхательной и иммунной систем. 
Для большинства нозологий разработаны и успеш-
но применяются принципы лечебного питания. Ос-
новными проблемными точками в питании населе-
ния Российской Федерации являются преобладание 
в рационе продуктов животного происхождения 
и кондитерских изделий на фоне недостатка овощей 
и фруктов, что приводит к превышению потребле-
ния животных жиров и простых углеводов и недо-
статочному потреблению пищевых волокон [1, 2].

Важность сбалансированного питания обуслов-
лена не только его непосредственным влиянием на 

здоровье человека, но и на количественный и каче-
ственный состав его микробиоты. Hu F. B. и соавт. [3] 
были сформулированы основные паттерны пита-
ния — рациональная диета и западная диета. Пер-
вая, перекликающаяся со средиземноморской, вклю-
чает большое количество овощей, фруктов, бобовых, 
цельнозерновых, а также рыбы и морепродуктов. 
В отличие от нее западная диета заключается в упо-
треблении большого количества продуктов глубокой 
переработки, красного мяса, животных жиров и ра-
финированных углеводов и несет значительный риск 
алиментарно- зависимых заболеваний, включая ме-
таболические, заболевания желудочно- кишечного 
тракта и сердечно- сосудистой системы, что не в по-
следнюю очередь связано с дефицитом в данном ра-
ционе диетических волокон, обладающих пребиоти-
ческими свой ствами [3–8].

В настоящее время не вызывает сомнений важ-
ная роль микробиоты в нормальном функционирова-
нии многих систем человеческого организма: обмен 
веществ, иммунный гомеостаз, сердечно- сосудистая, 
нервная (включая высшую нервную деятельность), 
эндокринная, репродуктивная системы — все они 
тесно связаны со сформировавшимся за миллионы 
лет эволюции микробиомом.

П
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В обзоре будут освещены вопросы, которые ка-
саются роли растворимых пребиотических волокон 
арабиногалактана в иммунном гомеостазе челове-
ческого организма.

Пищевые волокна оказывают непрямые (после их 
метаболизации микробиотой) и прямые воздействия 
на многие иммунологические параметры [9]. Перед 
их ферментированием микроорганизмами, населяю-
щими толстый кишечник, пищевые волокна оказы-
вают значительное влияние на физиологию ЖКТ за 
счет модуляции интестинального барьера и локаль-
ного иммунного ответа — в частности, ГОС, инулин, 
пектины и β-галактоманнан положительно влияют 
на барьерную функцию кишечника за счет усиления 
экспрессии белков плотных соединений, активации 
и функционирования бокаловидных клеток, регу-
лирования пролиферации эпителиоцитов и созре-
вания гликокаликса [10–14]. Также в исследованиях 
in vitro было продемонстрировано, что растворимые 
волокна, в частности инулин, ГОС, ФОС и гидроли-
заты араби ноксилана, могут модулировать продук-
цию цитокинов и хемокинов эпителиоцитами, макро-
фагами и дендритными клетками, в том числе путем 
активации рецепторов PPAR-γ [15–18]. Еще один 
механизм прямого влияния на иммунные клетки — 
активация образ- распознающих рецепторов (PRR, 
pattern recognition receptors), например C-лектинов, 
лигандом которых служат β-глюканы, галектинов 
и Толл-подобных рецепторов (TLR, toll-like recep-
tors), преимущественно TLR-2 и TLR-4, лиганда-
ми которых могут быть ФОС и ГОС, на эпителиоци-
тах и клетках врожденного звена иммунного ответа 
[19–20]. Также возможно ингибирование активации 
TLR. Так, например, пектин может уменьшать про-
дукцию провоспалительных цитокинов, опосредуе-
мых TLR-2 [21]; впрочем, бывает сложно различить 
в эксперименте активацию TLR, связанную с субъ-
единицами пищевых волокон и спровоцированную 
различными загрязнителями.

Роль пребиотиков 
в иммунном гомеостазе 
человека
Иммунотропные эффекты растворимых пище-

вых волокон можно разделить на опосредованные — 
связанные с их метаболизмом микробиотой кишеч-
ника и влиянием соответствующих метаболитов, 
главным образом КЦЖК, — и прямые — связанные 
с включением сигнальных путей за счет взаимодей-
ствия самих полисахаридов с рецепторами иммун-
ных клеток. Эти две категории эффектов будут рас-
смотрены по отдельности ниже.

Пребиотики могут выступать в качестве 
рецепторов- ловушек для патогенов, что приводит 
к элиминации последних. Пищевые волокна под-
держивают рост и активность бактерий- симбионтов. 
Пребиотики метаболизируются микроорганизмами 
с образованием короткоцепочечных жирных кис-
лот (КЦЖК), которые связываются с рецептора-
ми GPCR и активируют сигнальные пути MAPK, 
mTOR и STAT3, что усиливает продукцию антими-
кробных пептидов и противовоспалительных цито-
кинов, в частности ИЛ-10 и ТФР-β. Под действием 
этих цитокинов происходит поляризация наивных 
Т-лимфоцитов в Т-регуляторные клетки (Tregs). 
КЦЖК способны ингибировать активность гистон-

деацетилазы, а также индуцировать образование 
комплекса инфламмасом за счет прайминга через 
TLR4-рецептор. После прайминга NLRP3 образу-
ет инфламмасомальный комплекс, ассоциирован-
ный с адапторным белком ASC, активирующий ка-
спазу-1, которая вызывает расщепление и синтез 
функционально активных ИЛ-1β и ИЛ-18. КЦЖК 
также модулируют активность иммунных клеток 
кишечника. Пребиотические волокна могут вступать 
в прямое взаимодействие с эпителиоцитами кишеч-
ника через TLR, что приводит к продукции цитоки-
нов и хемокинов за счет активации NF-κB.

Опосредованные 
иммунотропные эффекты
b+(?-(% -  =/(2%+(.6(2; *(8%7-(*  ( (--

2%12(- +<-;) ! 0<%0
Метаболиты пищевых волокон, КЦЖК, играют 

важную роль в поддержании интестинального ба-
рьера и местном иммунном ответе. Будучи слабы-
ми кислотами, они снижают pH в просвете кишеч-
ника и облегчают абсорбцию ионов натрия за счет 
Na+-H+ и Cl–-HCO3– обменных насосов; не менее, 
если не более, важна роль КЦЖК в энергообеспече-
нии эпителиоцитов кишечника за счет их утилиза-
ции в цикле трикарбоновых кислот [23–26]. Наряду 
с этим КЦЖК могут влиять на клеточные сигналы 
эпителиоцитов за счет трех механизмов: опосредо-
ванно через рецепторы GPCR, которые запускают 
нисходящий каскад сигналов через MAPK, STAT3 
и mTOR, ингибирование гистон- деацетилазы и об-
разование инфламмасом [22].

На эпителиоцитах экспрессируются рецепто-
ры GPR43, GPR41 и GPR109A, которые связывают-
ся с КЦЖК, что приводит к опосредуемому MAPK 
сигналингу и быстрому началу выработки хемоки-
нов и цитокинов [27]; кроме того, недавно было об-
наружено, что бутират является лигандом арил-ги-
дрокарбоновых рецепторов (AhR) [28]. КЦЖК также 
принимают участие в сигнальном пути mTOR, кото-
рый важен для синтеза антимикробных пептидов 
в клетках эпителия кишечника [29].

Помимо связывания с GPCR, КЦЖК могут вы-
ступать в роли эпигенетического регулятора посред-
ством ингибирования гистондеацетилазы, играющей 
важную роль в эпигенетическом модулировании [30]. 
Ингибирование гистондеацетилазы и гиперацети-
лирование гистонов модулируют экспрессию генов, 
важных для ключевых клеточных процессов, что, 
в частности, активирует дифференцировку и апоптоз 
раковых клеток, усиливает экспрессию генов важ-
ных для интестинального барьера молекул и выра-
ботку слизи в кишечнике [31, 32].

Также для интестинальной барьерной функ-
ции важны образование и активация инфлам-
масом, которые являются одним из ключевых 
процессов врожденного иммунного ответа. В экс-
периментальной модели колита было продемон-
стрировано, что связывание КЦЖК с GPR43- 
и GPR109A-рецепторами колоноцитов запускает 
NLRP3-зависимый путь формирования инфлам-
масом [33]; кроме того, происходит прайминг этих 
клеток микробиотой через TLR4-рецепторы, 
что запускает продукцию ИЛ-18, необходи-
мого для репарации эпителия кишечника [34]. 
У NLRP3-дефицитных мышей отмечался снижен-
ный уровень таких цитокинов, как ИЛ-1β, ИЛ-10 
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и ТФР-β, а также снижение уровня антимикробных 
пептидов в кишечнике, в результате чего утрачи-
валась проницаемость кишечника и наблюдалась 
предрасположенность к воспалительным заболе-
ваниям кишечника, в частности болезни Крона [35].

b+(?-(% -  $%-$0(2-;% *+%2*(
Дендритные клетки экспрессируют образ- 

распознающие рецепторы TLR2 и TLR4; КЦЖК 
способны связываться с этими рецепторами, что 
приводит к изменению экспрессии различных мем-
бранных молекул, в частности CD83, CD86, HLA-DR 
и DCSIGN, и индуцирует продукцию ряда цитоки-
нов, что в свою очередь влияет на дифференцировку 
и поляризацию Т-хелперов в различные их субпопу-
ляции (Th1, 2, 17, Treg) [22, 36]. Дендритные клетки 
человека экспрессируют на своей поверхности ре-
цепторы GPCR41 и GPCR109; анализ дендритных 
клеток моноцитарного происхождения показал, что 
бутират и пропионат, взаимодействующие с ними, 
вызывают специфический ответ, проявляющийся 
в ингибировании ИЛ12p70 и ИЛ-23, необходимых для 
активации цитотоксических CD8+ Т-лимфоцитов, 
участвующих в аутоиммунных реакциях [37]. Так-
же в исследовании in vitro было продемонстриро-
вано, что бутират и пропионат снижают экспрессию 
индуцированных липополисахаридом костимуля-
торных молекул CD83, CD80 и CD40, а также ре-
цепторов хемокинов, что приводит к поляризации 
наивных Т-лимфоцитов в продуцирующие ИЛ-10 
Treg-клетки 1-го типа, оказывающие толероген-
ный и противовоспалительный эффект [38]. Кро-
ме того, бутират и пропионат способны поступать 
в предшественники дендритных клеток при помощи 
монокарбоксилатного переносчика Slc5a8 и за счет 
ингибирования гистондеацетилазы подавлять их со-
зревание [39]. В целом можно говорить, что КЦЖК 
влияют на функционал дендритных клеток, инги-
бируя опосредованную TLR4 провоспалительную 
активность либо блокируя образование дендрит-
ных клеток из костного мозга за счет ингибирова-
ния гистондеацетилазы.

 b+(?-(% -  *+%2*( ,.-.6(2 0-.- 
, *0.4 # +<-.#. '"%- 
Продемонстрировано, что бутират регулиру-

ет поляризацию макрофагов за счет эпигенетиче-
ской модуляции, а также снижает продукцию ими 
провоспалительных медиаторов, индуцированных 
липополисахаридом, включая оксид азота, ИЛ-6 
и ИЛ12p40; эти эффекты были зависимы от сигналов 
TLR, активации GPCR и связаны с ингибированием 
гистондеацетилазы [40]. На фенотипическую пла-
стичность макрофагов влияют эпигенетические ме-
ханизмы; в экспериментах in vitro и in vivo продемон-
стрировано, что бутират способствует поляризации 
макрофагов в М2-фенотип, повышает их миграци-
онную активность и скорость заживления повреж-
дений тканей легких, а также усиливает фосфори-
лирование индуцированного ИЛ-4 фактора STAT6 
за счет ингибирования экспрессии гена гистондеаце-
тилазы-1 и повышения ацетилирования H3K9 [41]. 
Эти данные свидетельствуют, что в формировании 
иммунной толерантности в кишечнике играют роль 
связанные с КЦЖК механизмы, заключающиеся 
в направлении поляризации макрофагов в толеро-
генный фенотип и снижении продукции провоспа-
лительных факторов.

b+(?-(% -  r-*+%2*(
Накопленные экспериментальные данные сви-

детельствуют, что образующиеся в результате 
метаболизации пребиотиков микроорганизмами- 
симбионтами продукты, в первую очередь КЦЖК, 
влияют на дифференцировку Т-лимфоцитов в раз-
личные фенотипы [42–44]. Эксперимент in vivo пока-
зал, что бутират влияет на дифференцировку CD8+ 
Т-клеток и усиливает их выживание [45]. Также ис-
следования на животных продемонстрировали, что 
прием пробиотиков не приводит к увеличению числа 
Т-лимфоцитов, но усиливает их ответ на митогенную 
стимуляцию и продукцию ими цитокинов [46]. Другое 
исследование на животных показало, что употребле-
ние фруктоолигосахаридов (ФОС) и инулина не изме-
няло соотношение CD4/CD8, но смещало иммунный 
ответ в направлении Th1-пути [47]. Таким образом, 
можно полагать, что употребление пребиотиков при-
водит не к изменению числа Т-лимфоцитов, а влия-
ет на их функциональную активность.

Метаболиты пребиотиков оказывают влияние на 
такую важную популяцию Т-лимфоцитов, как регу-
ляторные Т-клетки (Tregs), которые могут в значи-
тельной мере обусловливать их противовоспалитель-
ный эффект. Так, был продемонстрирован трансфер 
толерантности от мышей, которые получали пребио-
тики, мышам- реципиентам посредством адоптивного 
переноса спленоцитов; затем частичная элиминация 
популяции Tregs делала реципиентов восприимчи-
выми к аллергическим реакциям на белок коровьего 
молока, что подчеркивает роль этих клеток в фор-
мировании иммунной толерантности при употре-
блении пребиотиков [48]. Исследования на модели 
мышей с сахарным диабетом выявили роль ксилоо-
лигосахаридов в активации CD69+ Tregs в региональ-
ных лимфатических узлах [49]. Так, скармливание 
больным диабетом мышам фруктанов инулинового 
типа с длинной и короткой цепью в течение 24 не-
дель влияло на Т-клеточный иммунный ответ; длин-
ноцепочечные фруктаны вызывали увеличение чис-
ла CD25+FOXP3+CD4+ Tregs и снижали количество 
IL17A+CD4+ Th17-клеток [50]. Прием короткоцепо-
чечных галактоолигосахаридов (ГОС) и длинноцепо-
чечных ФОС беременными Balb/c мышами приводил 
к увеличению доли Tregs и уменьшал проявление 
астмы у их потомства [51]. Т-регуляторы экспрес-
сируют рецепторы КЦЖК GPCR43 и GPCR109A, 
и КЦЖК влияют на их индукцию, пролиферацию 
и миграционную активность [52]. Так, показано, что 
КЦЖК влияют на размер и функциональную актив-
ность пула кишечных Tregs у мышей и оказывают 
протективный эффект в отношении колита, опосре-
дуемый GPCR43-рецептором; при этом у животных, 
лишенных этого рецептора, данный эффект отсут-
ствовал [53, 54]. Также играет роль ингибирование 
гистондеацетилазы, которое приводит к усилению 
образования и функциональной активности FOXP3+ 
Tregs за счет ацетилирования FOXP3; продемонстри-
ровано, что бутират вызывает ацетилирование ги-
стон H3 лизина 27 (H3K27) в промоторе FOXP3, что 
приводит к усилению индукции последнего [52, 55].

b+(?-(% -  %12%12"%--;% *(++%0; (NK-*+%2*()
NK-клетки являются составляющей врожден-

ного звена иммунного ответа и играют важную роль 
в противовирусной и противоопухолевой защите; 
при этом кишечные NK-клетки отличаются от нахо-
дящихся в кровотоке — они взаимодействуют с ки-
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шечными эпителиоцитами, фибробластами, макро-
фагами, дендритными клетками и Т-лимфоцитами, 
модулируя локальный иммунный ответ. Экспресси-
руя на своей поверхности ряд образ-распознающих 
рецепторов (TLR-2, TLR-3, TLR-4 и TLR-9), они вы-
зывают воспалительный ответ при контакте с молеку-
лярными образами микроорганизмов, запуская про-
дукцию ИФН-γ, ИЛ-17 и ФНО-α и выполняя таким 
образом защитную и репаративную функцию в от-
ношении кишечника, а также привлекая дополни-
тельные NK-клетки из крови при инвазии патогена 
за счет интерферона- гамма [56, 97].

В исследованиях in vivo было показано, что 
КЦЖК, в частности ацетат и бутират, усилива-
ют цитотоксичность естественных киллеров [58]. 
Олигосахариды сои значительно повышали ак-
тивность NK-клеток в сравнении с контролем [59], 
а β-1,4-маннобиоза повышала их активность в срав-
нении с контрольной группой мышей, стимулиро-
вавшейся ЛПС [60]. ГОС значительно уменьшали тя-
жесть колита за счет увеличения доли NK-клеток 
в селезенке и мезентериальных лимфатических уз-
лах после инфекции, а также усиливали их мигра-
цию за счет стимуляции хемокинового рецептора 
CCR9 [61]. Применение синбиотической комбина-
ции в виде обогащенного ФОС инулина с пробио-
тическими бактериями или данного пребиотика от-
дельно вызывало повышение активности NK-клеток 
в крови [62]. Все это говорит о том, что пробиотики 
и их метаболиты повышают активность естествен-
ных киллеров.

b+(?-(% -  -%)20.4(+;
В условиях воспаления на поверхности нейтро-

филов резко усиливается экспрессия рецепторов 
GPCR, что свидетельствует об их восприимчивости 
к противовоспалительным сигналам, индуцируемым 
КЦЖК. В частности, нейтрофилы отличаются высо-
кой экспрессией GPCR43, и это указывает на роль 
пищевых волокон в рекрутинге нейтрофилов при 
воспалительном ответе. КЦЖК влияют на внутри-
клеточный pH, концентрацию кальция и ряд функ-
ций нейтрофилов, включая продукцию свободных 
радикалов, фагоцитоз и хемотаксис [63, 64]. Проде-
монстрировано, что бутират подавляет синтез свобод-
ных радикалов и фагоцитоз [65]. Бутират и пропионат 
уменьшали продукцию стимулированными липопо-
лисахаридом нейтрофилами ФНО-α, CINC-2ab и ок-
сида азота за счет ингибирования активности гистон-
деацетилазы и активации NF-κB [66]. Исследования 
на GPCR43-дефицитных мышах показали, что КЦЖК 
способны уменьшать воспаление за счет подавления 
способности нейтрофилов к миграции опосредованно 
через этот рецептор [67]. Так, наблюдалась активная 
миграция GPCR43-дефицитных лейкоцитов в пери-
тонеальную полость после их стимуляции, однако ми-
грация и рекрутинг значительно ослаблялись ацета-
том у мышей дикого типа. Дальнейшие исследования 
с использованием фармакологических ингибиторов 
выявили роль фосфатидилинозитол-3-киназы-γ, 
Rac2, p38 и киназы, регулируемой внеклеточными 
сигналами, в GPCR43-зависимом хемотаксисе ней-
трофилов [68]. Эти данные говорят о наличии «диа-
лога» между нейтрофилами и микробиотой кишеч-
ника, опосредуемого КЦЖК, который регулирует 
функции нейтрофилов и выраженность воспаления, 
а также предотвращает воспалительный ответ в от-
ношении бактерий- комменсалов.

 Прямые иммунотропные 
эффекты
Оказывать иммуномодулирующее действие 

пребиотические олигосахариды способны и в от-
сутствие микрофлоры и ее метаболитов. Это свя-
зано с «включением» ими клеточных сигналь-
ных путей через образ- распознающие рецепторы 
(см. рисунок). Связывание ими TLR4 на интести-
нальных эпителиоцитах приводит к секреции по-
следними связанного с ростом онкогена-α (GRO-α), 
MCP1 и MIP2 за счет активации NF-κB [69]. В каче-
стве лиганда TLR2 на этих же клетках может вы-
ступать β(2→1) фруктан [70]. Иммуномодулирую-
щая способность смеси олигосахаридов изучалась 
в культуре клеток HT29, культивируемых совмест-
но с мононуклеарами периферической крови, по-
лученными от пациентов, страдавших аллергией 
на арахис. В результате установлено, что данная 
смесь значительно повышала продукцию ИФН-γ 
и ИЛ-10 и снижала продукцию ИЛ-13 и ФНО-α, 
что говорит о комплексном иммуномодулирующем 
и противоаллергическом эффекте [71]. При воздей-
ствии короткоцепочечных ФОС клетки Caco-2 де-
монстрировали усиление экспрессии противовос-
палительных цитокинов — ИЛ-10 и ТФР-β [72]. 
Олигосахариды человеческого молока уменьша-
ли проявления воспаления в клетках эпителия ки-
шечника [73, 74]. Эти экспериментальные данные 
подчеркивают прямой (без посредства микрофло-
ры) противовоспалительный эффект пробиотиков 
в отношении кишечного эпителия.
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Кроме эпителиоцитов кишечника пребиотики 
оказывают влияние на сигнальные пути иммунных 
клеток. Отмечено, что примированные резистент-
ным крахмалом эпителиоциты влияли на функци-
онал дендритных клеток и изменяли их фенотип на 
более регуляторный при совместном культивирова-
нии [75]. Как и в случае с эпителиоцитами, основной 
эффект пребиотиков в отношении активации моно-
цитов опосредуется рецептором TLR4, связывание 
с которым приводит к усилению продукции ФНО-α, 
GRO-α и ИЛ-10 (см. рисунок). Показано, что коротко-
цепочечные ГОС и длинноцепочечные ФОС действо-
вали через этот рецептор и индуцировали продукцию 
ИЛ-10 дендритными клетками моноцитарного проис-
хождения, а также, вероятно, оказывали индуциру-
ющий эффект в отношении Tregs [76]. Полифрукто-
за инулинового типа обладала иммуносупрессивным 
эффектом в отношении мононуклеаров перифериче-
ской крови за счет усиления экспрессии ген FOXP3 
и продукции ИЛ-10 [77]. Помимо TLR, есть данные 
о способности пребиотиков связываться и с другими 
рецепторами иммуноцитов, в частности PPAR-γ, об-
ладающим противовоспалительным действием. Так, 
α3-сиалиллактоза и ФОС индуцировали активацию 
распознающего пептидогликан белка-3 (PGlyRP3) 
за счет усиления экспрессии рецептора PPAR-γ; по-
следний обладает способностью ингибировать сиг-
налинг NF-κB и продукцию медиаторов воспаления 
ИЛ-8, ИЛ-12 и ФНО-α [78]. Противовоспалительный 
эффект пребиотиков становится более очевиден при 
воспалительных заболеваниях, например болезни 
Крона, или некоторых формах аллергии, когда отме-

чалась стимуляция пребиотиками продукции ИЛ-10 
дендритными клетками и моноцитами, что усилива-
ло ответ со стороны Т-регуляторных клеток и приво-
дило к уменьшению воспаления [79]. У здоровых лиц 
вызванное диетой с повышенным содержанием жи-
ров воспаление может быть уменьшено приемом сме-
си ксилоолигосахаридов и инулина [80]. Исследование 
in vitro установило, что олигосахариды человеческого 
молока ослабляли индуцированную ЛПС активацию 
моноцитарных дендритных клеток за счет модуляции 
рецепторов TLR4 и DC-sign, что приводило к толеро-
генному действию [81]. Эти данные свидетельствуют 
о наличии иммуномодулирующего и противовоспали-
тельного потенциала у пребиотиков, опосредуемого 
их прямым взаимодействием с иммунными клетками.

Доказательной базой в отношении противовос-
палительных эффектов пребиотиков (прямых и не-
прямых) может служить метаанализ по влиянию 
короткоцепочечных жирных кислот, пребиотиков 
и синбиотиков на системное воспаление, опублико-
ванный McLoughlin R. F. и соавт. [82]. В анализ были 
включены 68 исследований, при этом в 14 из 29 ис-
следований пребиотиков и в 13 из 26 исследований 
синбиотиков наблюдалось значимое снижение как 
минимум одного маркера системного воспаления. 
Результаты метаанализа показали, что при исполь-
зовании пребиотиков наблюдалось значимое сниже-
ние СРБ (среднее стандартизированное различие 
(ССР): 20,60; 95% ДИ: 20,98; 20,23), а синбиотиков — 
СРБ (ССР: 20,40; 95% ДИ: 20,73; 20,06) и ФНО-α (ССР: 
20,90; 95% ДИ: 21,50; 20,30). Несмотря на значитель-
ную гетерогенность дизайна исследований и вмеша-
тельств, этот метаанализ подтверждает значимое 
влияние пре- и синбиотиков на системное воспаление.

Влияние арабиногалактана на 
показатели иммунного ответа
Ряд исследований in vitro и in vivo посвящен им-

муномодулирующей активности арабиногалактана. 
Так, в исследовании ex vivo Hauer J. и Anderer F. A. 
(1993) [83] с использованием полиморфонуклеаров 
периферической крови человека было продемон-
стрировано, что арабиногалактан лиственницы уси-
ливает активность и цитотоксичность естественных 
киллеров (NK-клеток) за счет, предположительно, 
усиления продукции ИФН-γ. Также эти исследова-
тели обратили внимание на способность арабинога-
лактана при определенных условиях индуцировать 
продукцию провоспалительных цитокинов — ФНО-α, 
ИЛ-1β и ИЛ-6. В другой работе было показано, что 
противоопухолевая и фагоцитарная активность ма-

Рисунок. Прямое влияние пребиотиков на иммунную клетку. Они выступают в роли 
лигандов образ- распознающих рецепторов (TLRs) и индуцируют сигнальные пути 
NF-κB и MAPK, что приводит к различным иммунотропным эффектам. Также они могут 
активировать рецепторы PPAR-γ и распознающий пептидогликан белок-3 (PGlyRP3), 
которые подавляют синтез провоспалительных цитокинов и таким образом ослабляют 
иммунный ответ: PI3K/AKT — протеинкиназа В, GRO-α — связанный с ростом онкоген-α, 
MAPK — митоген- активируемая протеинкиназа, NF-κB — ядерный фактор — каппа 
B, PPAR-γ — рецептор, активируемый пролифератором пероксисом- гамма
Figure. Direct effect of prebiotics on immune cells. They act as ligands for pattern recognition receptors 
(TLRs) and induce NF-κB and MAPK signaling pathways, which leads to various immunotropic effects. 
They can also activate PPAR-γ receptors and peptide glycan recognition protein-3 (PGlyRP3), which 
suppress the synthesis of proinflammatory cytokines and thus weaken the immune response: PI3K/
AKT — protein kinase B, GRO-α — growth- associated oncogene-α, MAPK — mitogen- activated protein 
kinase, NF-κB — nuclear factor- kappa B, PPAR-γ — peroxisome proliferator- activated receptor- gamma

Провоспалительный цитокин 
Proinflammatory cytokine

Пребиотики
Prebiotics

Клеточная мембрана — Cell membrane
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крофагов возрастает под действием арабиногалакта-
на, и эти активированные клетки усиливают продук-
цию оксида азота, H

2
O

2
, ФНО-α и ИЛ-6 [84]. Также 

было продемонстрировано, что некоторые, хотя и не 
все, арабиногалактаны обладают способностью свя-
зывать компоненты комплемента, что также оказыва-
ет влияние на иммунный ответ [85]. В исследованиях 
in vivo установлено, что через 14 дней интраперито-
неального введения мышам арабиногалактана коли-
чество NK- клеток в их селезенке удваивалось [86]. 
Скармливание собакам арабиногалактана в суточ-
ной дозе 0,55 или 1,65 г в течение 10 дней приводило 
к увеличению количества нейтрофилов и эозинофи-
лов в периферической крови, при этом содержание 
лимфоцитов и иммуноглобулинов не изменялось [87]. 
Интересное наблюдение сделано Falk R. и соавт. (2005) 
[88] — авторы обнаружили, что при использовании 
противогрибкового агента класса полиеновых макро-
лидов, амфотерицина B, конъюгированного с ара-
биногалактаном, не наблюдалось характерной для 
амфотерицина органотоксичности, связанной с уве-
личением продукции ИЛ-1β и ФНО-α: при конъюга-
ции с арабиногалактаном продукция данных цитоки-
нов не нарастала, тем самым снижая риск побочных 
эффектов амфотерицина.

Интерес представляют и противоаллергические 
свой ства арабиногалактана. Изучению их иммунных 
механизмов была посвящена работа Peters M. и со-
авт. (2016) [89], использовавшими для этого модель 
смешанной лимфоцитарной реакции с наивными 
Th- клетками. Установлен механизм, когда арабино-
галактан связывается с иммуномодулирующими ре-
цепторами дендритных клеток DC-SIGN и MMR-1, 
стимуляция которых одновременно со стимуляцией 
рецепторов TLR4 липополисахаридом увеличивала 
экспрессию белка TRIM21 и уменьшала фосфорили-
рование NF-κB p65 в дендритных клетках. Это приво-
дило к уменьшению экспрессии ко-стимулирующих 
молекул и продукции провоспалительных цитоки-
нов дендритными клетками, что препятствовало их 
активации липополисахаридом и способности акти-
вировать Т-лимфоциты. Подобный эффект частично 
отменялся при блокировании DC-SIGN или MMR-1 
нейтрализующими антителами. В другом интересном 
исследовании было продемонстрировано, что травя-
ные арабиногалактаны, полученные из подстилки ко-
ровника, стимулируют продукцию противовоспали-
тельного цитокина ИЛ-10 мышиными дендритными 
клетками и делают их неспособными индуцировать 
аллергический иммунный ответ [90]. Более того, ин-
траназальное введение мышам этих арабиногалак-
танов предотвращало их атопическую сенсибилиза-
цию, аллергическое воспаление дыхательных путей 
и их гиперреактивность в модели мышиной аллерги-
ческой астмы. При этом другие арабиногалактаны, 
в частности гуммиарабика и лиственницы, не проде-
монстрировали подобного эффекта, что связывает-
ся авторами с различиями их химического строения.

Если говорить о клинической проекции этих 
данных, есть несколько опубликованных работ, по-
священных влиянию арабиногалактанов на заболе-
ваемость и течение простудных заболеваний, а так-
же эффективность вакцинации. Так, Riede и соавт. 
(2013) [91] было проведено двой ное слепое плацебо- 
контролируемое исследование по профилактике про-
студных заболеваний у 199 здоровых добровольцев, 
которые перенесли как минимум три простудных за-
болевания верхних дыхательных путей за последние 

6 месяцев. В холодное время года добровольцы полу-
чали арабиногалактан лиственницы или плацебо на 
протяжении 12 недель в дозе 4,5 г в день. В группе, 
получавшей арабиногалактан, заболеваемость ОРВИ 
была значительно ниже, чем в контрольной (p = 0,033 
для популяции, завершившей исследование соглас-
но протоколу (PP)), также на 23% было снижено ко-
личество эпизодов ОРВИ в PP-популяции (p = 0,038) 
и отмечалась тенденция к уменьшению длительности 
эпизодов ОРВИ (p = 0,061). Интересно, что соглас-
но дневникам пациентов выраженность симптомов 
ОРВИ в первый день была большей в группе, по-
лучавшей арабиногалактан (11,5 ± 6,5 и 13,7 ± 6,9, 
p = 0,028); это может быть объяснено как вариа-
бельностью субъективного восприятия, так и более 
быстрым и мощным иммунным ответом, связанным 
с приемом арабиногалактана, в результате которо-
го выраженность воспалительных симптомов (гипе-
ремия, жар, отек и боль) в первый день заболевания 
была выше. Основные результаты данного исследо-
вания представлены в таблице.

Более специфические данные об иммуностимули-
рующих свой ствах арабиногалактана были получе-
ны в рамках исследований, в которых он применял-
ся с целью влияния на эффективность вакцинации. 
Так, прием арабиногалактана в течение 10 недель 
в суточной дозе 4,5 г усиливал гуморальный им-
мунный ответ на вакцинацию против Streptococcus 
pneumoniae и повышал титр антител IgG к различ-
ным антигенам стрептококка [92]. В аналогичном 
исследовании, где участники получали арабинога-
лактан в дозе 1,5 г в день либо плацебо, продемон-
стрировано значительное усиление IgG-ответа при 
иммунизации столбнячной вакциной, но отсутствие 
подобного действия в отношении гриппозной вакци-
ны [93]. Полученные результаты оставляют некото-
рое пространство для дискуссии относительно ме-
ханизма действия, который может быть прояснен 
в ходе новых исследований. Например, открытым 
остается вопрос, почему наблюдалось усиление эф-
фекта в отношении стрептококковой и столбнячной 
вакцин, но его не было в отношении гриппозной. Ав-
торы этих исследований высказывают гипотезу, что 
арабиногалактан может иметь структурное сродство 
с полисахаридами патогенных бактерий и, стимули-
руя пейеровы бляшки кишечника, поддерживает фо-

Таблица. Результаты исследования 
Riede и соавт. (2013) [91]
Table. Results of the study by Riede et al. (2013) [91]

Параметр
Parameter

Плацебо
Placebo

Арабиногалактан
Arabinogalactan

Число эпизодов ОРВИ 
на 1 участника
Number of acute 
respiratory viral 
infections per participant

1,10 ± 0,85 0,85 ± 0,82*

Доля лиц, у которых 
был отмечен хотя бы 
1 эпизод ОРВИ, %
The proportion of 
individuals who had 
at least 1 episode of 
acute respiratory viral 
infection, %

74.4 59,8*

* p < 0,05.
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новую напряженность гуморального иммунного отве-
та. Это объясняет эффективность арабиногалактана 
в отношении пневмококковой вакцины, содержащей 
полисахариды пневмококка 23 типов. Полисахарид-
ные вакцины обычно вызывают Т-независимый ответ, 
напрямую индуцируя В-клетки. Но эффект арабино-
галактана в отношении столбнячной вакцины трудно 
объяснить только этим механизмом; данная вакцина 
представлена токсоидами — модифицированной без-
вредной формой столбнячного токсина, продуциру-
емого Clostridium tetani. Защитный механизм также 
опосредован В-клетками и IgG, однако для него важ-
но и участие Т-лимфоцитов. Таким образом, можно 
предположить, что эффект арабиногалактана в от-
ношении пневмококковой и столбнячной вакцин мо-
жет различаться по своему механизму.

Выводы
Можно констатировать, что пребиотические во-

локна играют важную и многогранную роль в фи-

зиологии человека, оказывая опосредованное через 
кишечную микробиоту и ее метаболиты, в первую 
очередь КЦЖК, и прямое воздействие на обмен ве-
ществ, функционирование многих органов и систем — 
от ЖКТ до ЦНС, и иммунный гомеостаз. Получены 
экспериментальные подтверждения значительного 
влияния КЦЖК и самих пребиотических волокон на 
практически все клеточные популяции иммунной си-
стемы и, таким образом, их способности профилак-
тировать различные заболевания, уменьшать вы-
раженность симптомов и модифицировать течение 
уже имеющихся патологий. Одним из представите-
лей растворимых пищевых волокон, продемонстри-
ровавшим свои пребиотические свой ства и иммуно-
тропный эффект, является арабиногалактан — класс 
полисахаридов растительного происхождения. На 
сегодня одним из приоритетных направлений в мо-
дификации питания является увеличение в рацио-
не населения пищевых волокон как за счет привыч-
ных пищевых продуктов, так и за счет биологически 
активных добавок к пище.
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Вул ьвовагинальная атрофия и проблемы диагностики 
ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки матки 
и влагалища у женщин старшего возраста
Н. М. Назарова, д. м. н., в.н.с., В. Н. Прилепская, д. м. н., профессор, Т. Ю. Горлова, 

Д. Д. Мухамбеталиева, А. Н. Мгерян, к. м. н.

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии 
имени академика В. И. Кулакова» Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Москва, Россия

РЕЗЮМЕ.  Атрофический процесс, который часто диагностируется у женщин в менопаузе, представляет собой 
диагностическую проблему, так как может имитировать HSIL из-за недостаточной зрелости клеток и наруше-
ния ядерно-цитоплазматического соотношения, что приводит к ложной интерпретации результатов цитологии. 
Также HSIL может сосуществовать с атрофией эпителия шейки матки и не диагностироваться своевременно 
с использованием клинических средств.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:  ВИРУС ПАПИЛЛОМЫ ЧЕЛОВЕКА, ИНДОЛ-3-КАРБИНОЛ, ДИИНДОЛИЛМЕТАН, СОЧЕТАННАЯ ИНФЕКЦИЯ, 
ВУЛЬВОВАГИНАЛЬНАЯ АТРОФИЯ, ЦЕРВИКАЛЬНАЯ ИНТРАЭПИТЕЛИАЛЬНАЯ НЕОПЛАЗИЯ
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SUMMARY. The atrophic process, which is often diagnosed in menopausal women, presents a diagnostic problem, since it can mimic HSIL 
due to insufficient cell maturity and violation of the nuclear-cytoplasmic ratio, which leads to a false interpretation of cytology results. Also, 
HSIL can coexist with cervical epithelial atrophy and not be diagnosed in a timely manner.

KEYWORDS: VULVOVAGINAL ATROPHY, CERVICAL INTRAEPITHELIAL NEOPLASIA, HUMAN PAPILLOMAVIRUS

Введение
дним из наиболее распространенных клини-

ческих проявлений менопаузы является 
вульвовагинальная атрофия (ВВА). Распро-

страненность симптомов ВВА составляет от 4% 
в начальном периоде менопаузы до 50% у женщин 

в постменопаузе (при длительности более 10 лет) [1, 
2]. Необходимо отметить, что ВВА — основной фактор 
ухудшения качества жизни у женщин в постменопа-
узе. Длительность менопаузы и тяжесть проявления 
симптомов ВВА коррелирует с увеличением частоты 
проявления сексуальной дисфункции [3, 4]. Предло-
жен ряд терминов для описания ВВА, обусловленной 
гипоэстрогенией: атрофический вагинит, урогени-
тальная атрофия, урогенитальный синдром. В насто-
ящее время ВВА рассматривается в комплексе уро-
генитальных проявлений в период менопаузы [1, 6]. 
Некоторые специалисты используют термин «атро-
фический вагинит» в случаях, когда наряду с при-
знаками атрофии имеют место проявления воспале-
ния, чаще всего с присоединением вируса папилломы 
человека (ВПЧ). Эпидемиологические исследования 
показывают, что ВПЧ, наряду с вульвовагинальной 
атрофией, может определяться у 80% сексуально ак-
тивных женщин. В большинстве случаев в течение 

одного года иммунитет справляется с инфекцией са-
мостоятельно, однако в некоторых случаях возникает 
персистенция папиллома-вирусной инфекции (ПВИ). 
К факторам риска инфицирования ВПЧ относятся 
ранний возраст начала половой жизни, три и более 
половых партнера и сопутству ющие генитальные ин-
фекции. В настоящее время выделен и описан 201 тип 
ВПЧ. В соответствии с Международными эпидемио-
логическими исследованиями выделяют 18 высоко-
онкогенных типов ВПЧ, связанных с развитием рака 
генитальной области: 16, 18, 26, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 
52, 53, 56, 58, 59, 66, 68, 73 и 82-й. Низкоонкогенными 
типами являются ВПЧ 6, 11, 40, 42, 43, 44, 54, 61, 72 
и 81-й, которые вызывают доброкачественные изме-
нения (остроконечные кондиломы).

Среди ВПЧ высокого онкогенного риска (ВПЧ ВР) 
на 16-й тип приходится более половины случаев 
рака шейки матки (РШМ) в мире, тогда как на 18-й 
тип — 16,5%.

По результатам ряда исследований степень вли-
яния клинических симптомов ВВА и ВПЧ на пациен-
ток сопоставима с наличием системных хронических 
заболеваний. Классическая клиническая картина 
ВВА обусловлена снижением восприимчивости тка-
ней половых органов к эстрогенам. Ткани репродук-
тивных органов и нижних отделов мочевыводящих 

О
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путей у женщин имеют общее эмбриональное проис-
хождение. Слизистая оболочка вульвы и влагалища 
содержит рецепторы альфа- и бета-эстрогенов, при 
этом последние практически исчезают после насту-
пления менопаузы. Гипоэстрогения способствует ис-
тончению вагинального эпителия и снижению уровня 
гликогена, который является субстратом для лакто-
бактерий. В период менопаузы в вагинальном микро-
биоме лактобактерии доминируют только у 39– 55% 
женщин [7]. Взаимосвязь изменений в составе микро-
биоты влагалища с уровнем стероидных гормонов 
указывает на актуальность проведения гормональ-
ной терапии ВВА8. Из-за уменьшения количества 
слоев эпителия влагалища, дегенерации волокон 
коллагена и эластина в подлежащей соединитель-
ной ткани гипоэстрогения предрасполагает к про-
явлениям симптомов нарушения мочеиспускания: 
императивных позывов и дизурии, нередко реци-
дивирующих инфекций мочевыводящих путей [10].

Оценка симптомов ВВА и ВПЧ
В отличие от психоэмоциональных и метаболи-

ческих изменений, проявления которых в большин-
стве случаев со временем уменьшаются и исчезают, 
признаки ВВА сохраняются, ее течение усугубляется 
при отсутствии лечения [9]. Исследователи сообща-
ют о том, что до 80% женщин в менопаузе предъяв-
ляют по меньшей мере одну жалобу (сухость, дис-
комфорт, диспареуния), относящуюся к ВВА [1, 6, 9]. 
Сухость во влагалище, жжение, болезненность при 
половом контакте, зуд и раздражение кожи наруж-
ных половых органов [20] могут сопровождаться вы-
делениями из влагалища, приводить к нарушению 
сексуальной функции, диспареунии, иногда постко-
итальным кровянистым выделениям. В то же время 
подобные симптомы отмечаются и при других пато-
логических состояниях, включая дерматозы вульвы 
(склероатрофический лихен) и вульводинию [21–23].

Pérez-López F. R. et al. (2021) в качестве мини-
мальных клинических критериев диагностики ВВА 
предлагают использовать наличие таких симпто-
мов, как сухость, зуд или раздражение и диспареу-
ния. К объективным критериям ВВА относят: блед-
ность, истончение эпителия вульвы и влагалища, 
его гладкий и блестящий вид с потерей складок [7].

Анализ данных литературы свидетельствует, 
что ВВА является серьезной проблемой у женщин 
в постменопаузе, что обусловлено выраженностью 
клинических проявлений данного состояния, сексу-
альным дискомфортом и снижением качества жизни. 
Развитие и тяжесть симптомов ВВА зависят главным 
образом от продолжительности менопаузы.

Многие женщины не сообщают о спонтанных боле-
вых ощущениях в области вульвы, а врачи часто не за-
остряют на этом внимание во время обследования па-
циенток. Боль может быть связана как с атрофией, так 
и с наличием других заболеваний вульвы, в частности 
ВПЧ. Сексуальная дисфункция может усиливаться эмо-
циональными нарушениями и наличием хронических 
заболеваний, в том числе метаболическим синдромом 
[13]. Никтурия также нередко отмечается у женщин 
в постменопаузе с ВВА, хотя ее проявления могут не 
сочетаться с другими нарушениями мочеиспускания.

Например, в работе Fernandez-Alonso A. M. et al. 
(2019) было установлено, что 54,9% обследованных 
пациенток страдали недержанием мочи, 54,1% были 
сексуально активными, 77,0% на момент обследова-

ния имели партнера. Боль в области вульвы может 
быть симптомом наличия других заболеваний, в том 
числе дерматозов вульвы, воспаления, онкозаболе-
ваний, вульводиний [18].

Часто встречающимся клиническим проявлени-
ем папиллома-вирусной инфекции (ПВИ) у женщин 
являются аногенитальные бородавки. Наибольшей 
способностью к озлокачествлению обладают плоские 
(интраэпителиально растущие) кондиломы шейки 
матки. Однако пациентки с кондиломами не предъ-
являют активных жалоб. Иногда встречаются жа-
лобы на боли, зуд, чувство жжения и дискомфорта 
в области вульвы и влагалища, дизурические рас-
стройства, кровотечение и боль при половом контакте.

Диагностика цервикальных 
неоплазий в пери- 
и постменопаузе
Вирус папилломы человека и атрофический про-

цесс, часто диагностирующийся у женщин в пери- 
и постменопаузе, представляют диагностическую 
проблему, так как могут имитировать HSIL из-за недо-
статочной зрелости клеток и нарушения ядерно-цито-
плазматического соотношения, что приводит к ложной 
интерпретации результатов цитологии. Также HSIL мо-
жет сосуществовать с атрофией эпителия шейки мат-
ки и не диагностироваться своевременно.

Трудностями диагностики HSIL в пери- и пост-
менопаузе являются: смещение области стыка мета-
пластического и цилиндрического эпителия внутрь 
цервикального канала со скрытыми очагами неопла-
зии; вовлечение в неопластический процесс эндоцер-
викальных крипт.

В последние годы научные исследования направ-
лены на изучение достоверности «двой ного» мето-
да окрашивания р16/Ki67 в диагностике степени тя-
жести цервикальной интраэпителиальной неоплазии 
при получении аномальных результатов цитологии. 
Использование в клинической практике иммуноци-
тохимии (ИЦХ) р16/Ki-67 в дополнение к стандарт-
ным морфологическим методам исследования позво-
ляет выявлять пациенток с высоким риском развития 
тяжелых поражений шейки матки.

Весьма актуальны немногочисленные зарубеж-
ные исследования определения р16/Ki67 у женщин 
с атрофией эпителия шейки матки в период пери- 
и постменопаузы. Например, Peisha Yan и соавт. 
продемонстрировали данные, в которых установ-
лена более высокая чувствительность метода им-
муноцитохимии (ИЦХ) р16 в отличие от рутинной 
цитологии при атрофических процессах в диагно-
стике HSIL. Так, специфичность метода была выше 
по сравнению с вирус папилломы человека (ВПЧ) 
тестированием. Авторы полагают, что ИЦХ целе-
сообразно применять для раннего выявления РШМ 
у женщин в пери- и постменопаузе с сопутствую-
щей атрофией и HSIL по цитологии [20].

Dovnik, Andraz M. D. оценили эффективность «двой-
ного» метода окрашивания р16/Ki-67 в диагностике 
ASCUS, LSIL у женщин в постменопаузе. По резуль-
татам данного исследования «двой ное» окрашивание 
р16/Ki-67 продемонстрировало высокую специфич-
ность в диагностике CIN2 и CIN3 (94,3 и 92,4% соот-
ветственно), чувствительность CIN2/CIN3 составила 
57,1 и 85,0%. Yu Dai, Tingting Chen (2023) изучали ко-
экспрессию маркеров р16/Ki-67 и их индивидуаль-
ную экспрессию в диагностике CIN2/CIN3 у женщин 
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в пери- и постменопаузе. По результатам исследова-
ния «двой ное» окрашивание р16/Ki-67 продемонстри-
ровало высокую специфичность в диагностике CIN2/
CIN3 (88,09% против 81,91%). В диагностике рака шей-
ки матки продемонстрирована высокая чувствитель-
ность (89,7% против 82,61%) и специфичность (83,22% 
против 79,89%) метода.

После исключения онкологического процесса для 
устранения атрофии целесообразно назначить курс 
терапии препаратами эстриола местно, при необхо-
димости рекомендовать противовоспалительное ле-
чение. После соответствующей терапии рекомендует-
ся повторить цитологическое исследование (в среднем 
через 2–3 месяца).

Этиопатогенетически при ВВА обоснована менопа-
узальная гормональная терапия — системная (в мено-
паузе) и (или) местная. Исследования показали, что си-
стемная менопаузальная гормональная терапия (МГТ) 
устраняет симптомы атрофии влагалища в 75% случа-
ев, а местная — в 80–90%. Системная МГТ назначает-
ся при сочетании признаков урогенитальной атрофии 
с другими симптомами климактерического синдрома. 
Местная гормональная терапия: эстриол (суппозитории 
вагинальные 0,5 мг; крем вагинальный 1 мг/г — еже-
дневно в терапевтической дозе в течение 2–4 недель 
(терапия насыщения), по мере улучшения — 2 раза 
в неделю длительно (длительность терапии опреде-
ляется индивидуально).

Ввиду того что этиотропного лечения вируса па-
пилломы человека до сих пор не существует, ведет-
ся разработка принципиально новых лекарственных 
средств, нацеленных на предупреждение рецидивов 
ВПЧ-ассоциированных заболеваний. 

Среди веществ растительного происхождения 
выделяют ресвератрол, который обладает проапоп-
тотическим, антиангиогенным, антипролифератив-

ным, антиметастатическим эффектами. Ресвератрол 
(3,4’,5-тригидроксистильбен) — это природный поли-
фенол фитоалексина, который вырабатывается расте-
ниями в ответ на экологический стресс. Ресвератрол 
был обнаружен в 72 видах растений: арахисе, шелко-
вице, винограде и др.

Антиканцерогенное действие ресвератрола при 
РШМ было продемонстрировано в исследовании X. Sun 
et al. Вещество стимулирует апоптоз в раковых клет-
ках шейки матки, препятствует делению опухолевых 
клеток путем остановки клеточного цикла на фазе 
G1/S, снижает экспрессию белков Е6 и Е7 вируса 
и повышает экспрессию белка — супрессора опухо-
ли p53. В исследовании Y. Kim et al. было обнаруже-
но супрессивное влияние ресвератрола на миграцию 
и инвазию клеток РШМ путем ингибирования транс-
крипционного фактора NF-κB и AP-1 опосредованной 
экспрессии матриксной металлопротеиназы 9 (ММР9). 
В качестве другого возможного антипролиферативно-
го механизма ресвератрола изучается ингибирование 
белка PLSCRs (фосфолипидная скрамблаза).

В исследованиях была показана способность рес-
вератрола снижать уровень экспрессии IL-10 моно-
цитарного хемоаттрактантного белка 1 (MCP-1) в ма-
крофагах M2, а также снижать активность STAT3 
в клетках злокачественных опухолей.

Регуляция воспалительной реакции может иметь 
большое значение в клинической практике. В иссле-
дованиях было показано, что противовоспалительные 
свой ства ресвератрола можно связать с ингибирова-
нием выработки противовоспалительных факторов. 
Лечение ресвератролом снижало экспрессию провос-
палительных факторов, рецептора конечного продук-
та гликирования (RAGE), NF-kB (P65) и никотинами-
дадениндинуклеотидфосфата (NADPH) и оксидазы 4 
(NOX4).
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Также широко изучалась эффективность при-
менения ресвератрола у женщин в постменопаузе. 
В рандомизированном двой ном слепом клиническом 
исследовании были продемонстрированы значитель-
ные эффекты применения ресвератрола на снижение 
сухости слизистой оболочки влагалища (85%), кар-
диалгию (78%), снижение либидо (73%). На фоне его 
приема через 3 мес. отмечалось статистически значи-
мое уменьшение тяжести менопаузального синдрома, 
выраженности вазомоторных симптомов (приливов), 
нарушений сна, депрессивного настроения и физиче-
ского и психического дискомфорта.

Доказана противоопухолевая эффективность 
еще одного фитохимического вещества, получа-
емого из овощей семейства крестоцветных, это 
индол-3-карбинол (И3К). При метаболизме И3К пре-
образуется в 3,3’-дииндолилметан.

Индол-3-карбинол ингибирует клеточную адге-
зию, распространение и инвазию, связанную с акти-
вацией гена — супрессора опухоли PTEN. Снижение 
экспрессии PTEN наблюдается во время прогресси-
рования дисплазии шейки матки от низкой до высо-
кой степени. Кроме того, И3К увеличивает экспрес-
сию PTEN в эпителии шейки матки, что также может 
быть одним из механизмов, с помощью которого И3К 
ингибирует развитие РШМ.

В настоящее время для лечения ВПЧ-ассоцииро -
ванных заболеваний используется также метаболи-
ческий предшественник индол-3-карбинола —ди-
индолилметан. На основе этого вещества разработан 
сбалансированный комплекс «ДИМ 200 мг» компа-
нией «Эвалар». Благодаря многочисленным докли-
ническим исследованиям (in vitro и in vivo) было 
обнаружено, что «ДИМ 200 мг» способствует пода-

влению экспрессии онкопротеина Е7 и повышает 
активность цитохрома CYP1A1. 3,3’-дииндолилме-
тан нейтрализует некоторые провоспалительные 
цитокины и медиаторы (ядерный фактор транс-
крипции NF-κB, NO, PGE2, TNF-α, IL-6, IL-1β) 
с опосредованной стимуляцией синтеза IFN-γ 
и повышением проапоптотической активности 
ВПЧ-инфицированных клеток. БАД «ДИМ 200 мг» 
эффективно блокирует развитие ВПЧ- ассоцииро-
ванных заболеваний [23, 24].

Благодаря изученным свой ствам и по результатам 
цитологических, кольпоскопических и микробиологи-
ческих исследований была доказана высокая эффек-
тивность препарата «ДИМ 200 мг» [21, 25, 26].

Выводы
Таким образом, в клинической практике иммуно-

цитохимическое исследование маркеров p16/Ki-67 
рассматривается в качестве дополнительного ме-
тода ранней диагностики HSIL у пациенток с ано-
мальными результатами цитологии (ASCUS, LSIL, 
ASC-H, AGС) и при наличии/персистенции ВПЧ 
ВР. Использовать метод можно также у пациенток 
старшего возраста с сопутствующей атрофией и на-
личием ВПЧ ВР в диагностике предраковых процес-
сов шейки матки.

Перспективным в лечении сочетания ВВА и пер-
систенцции ВПЧ в менопаузальном периоде являет-
ся применение препаратов, способствующих пода-
влению экспрессии онкопротеинов и повышающих 
активность цитохромов, таких как 3,3’-дииндолил-
метан, который эффективно подавляет развитие 
ВПЧ-ассоциированных заболеваний.
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УДК 618.396

Роль дисбиоза влагалища и локального воспаления 
в реализации преждевременных родов
М. К. Меджидова, к. м. н., В. Л. Тютюнник, д. м. н., профессор, в.н.с., Н. Е. Кан, д. м. н., профессор, 
 А. Е. Донников, к. м. н., Ю.И Тарасенко, м.н.с., О. И. Михайлова, к. м. н.

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии 
имени академика В. И. Кулакова» Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Москва, Россия

РЕЗЮМЕ.  Цель исследования — оценить роль дисбиоза влагалища и локального иммунного ответа у бере-
менных в реализации преждевременных родов. В результате обследования 172 беременных женщин в сроках 
гестации 22,0–37,0 недели, госпитализированных с угрожающими преждевременными родами, выявлено, что 
изолированный дисбиоз влагалища при отсутствии признаков локального воспаления не является диагностиче-
ским критерием реализации преждевременных родов, в то время как комплексное определение состояния 
микробиоценоза и локального иммунитета влагалища на ранних сроках гестации можно считать высокоинфор-
мативным диагностическим фактором реализации преждевременных родов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:  ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫЕ РОДЫ, МИКРОБИОЦЕНОЗ ВЛАГАЛИЩА, ЛОКАЛЬНОЕ ВОСПАЛЕНИЕ, ЭКСПРЕССИЯ 
ЦИТОКИНОВ, УГРОЗА ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫХ РОДОВ, СПОНТАННЫЕ ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫЕ РОДЫ, ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫЙ РАЗРЫВ 
ПЛОДНЫХ ОБОЛОЧЕК

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ / FOR СITATION: Меджидова М. К., Тютюнник В. Л., Кан Н. Е. и соавт. Роль дисбиоза 
влагалища и локального воспаления в реализации преждевременных родов. Медицинский оппонент. 2024; 
2 (26): 48–52 [Medzhidova M. К., Tyutyunnik V. L., Kan N. E. et al. Role of vaginal dysbiosis and local inflammation in 
premature birth. Meditsinskiy opponent = Medical Opponent. 2024; 2 (26): 48–52 (In Russ.)].

UDC 618.396

Role of Vaginal Dysbiosis and Local Inflammation in Premature Birth
M. К. Medzhidova, V. L. Tyutyunnik, N. E. Kan, A. E. Donnikov, Yu. I. Tarasenko, O. I. Mikhailova

FSBI «National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology and Perinatology named after Academician
V. I. Kulakov» Ministry of Health of Russia, Moscow, Russia

SUMMARY.  The aim of the study was to evaluate the role of vaginal dysbiosis and local immune response in pregnant women in the im-
plementation of premature birth. As a result of examination of 172 pregnant women at 22.0–37.0 weeks of gestation, hospitalized with 
threatening premature birth, it was revealed that isolated vaginal dysbiosis in the absence of signs of local inflammation is not a diagnostic 
criterion for the implementation of premature birth, while a highly informative diagnostic factor for the implementation of premature birth is 
a comprehensive determination of the state of the microbiocenosis and local immunity of the vagina in the early stages of gestation.

KEYWORDS: PREMATURE BIRTH, VAGINAL MICROBIOCENOSIS, LOCAL INFLAMMATION, CYTOKINE EXPRESSION, SPONTANEOUS PREMATURE 
BIRTH, PREMATURE RUPTURE OF THE MEMBRANES

Введение
есмотря на множество проведенных исследо-

ваний и открытий в медицине, преждевремен-
ные роды (ПР) и недоношенные дети остаются 

глобальной и нерешенной проблемой в акушерско-
гинекологич еской и неонатальной практике [1–4].

В настоящее время считается, что преждевремен-
ные роды представляют собой синдром, инициируе-
мый множеством механизмов, включая инфекцию, 
воспаление, маточно-плацентарную ишемию, крово-
течение, перерастяжение матки, стресс матери и дру-
гие иммунологически опосредованные процессы [5–7].

Точный механизм ПР в большинстве случаев 
установить невозможно. Считается, что большое 
число факторов риска взаимодействует, вызывая 
переход от покоя матки к спонтанным преждевре-
менным родам (СПР) или преждевременному раз-
рыву плодных оболочек (ПРПО) [1, 7–9, 20].

Известно, что многие факторы риска ПРПО при-
водят к усилению системного воспаления, стимулируя 
инфекцию и воспаления. Наиболее изучен механизм 
ПР, вызванных микробами, при котором бактерии из 
нижних отделов половых путей получают доступ в ам-
ниотическую полость и стимулируют выработку хемо-
кинов и цитокинов (IL-1α, TNFα), а также медиаторов 

воспаления (простагландинов и активных радикалов 
кислорода) и протеаз. Эти продукты могут иниции-
ровать сократимость миометрия и вызывать ПРПО 
[10–14]. Точная этиология СПР остается не до конца 
ясной в связи с тем, что этому могут способствовать 
многие факторы, такие как перерастяжение миоме-
трия матки, истмико-цервикальная недостаточность, 
дисплазия соединительной ткани, сосудистые нару-
шения, инфекция оболочек и амниотической жидко-
сти и дисфункция плаценты [15–18, 21, 22].

Цель исследования — оценить роль дисбиоза вла-
галища и локального иммунного ответа у беремен-
ных в реализации преждевременных родов.

Материалы и методы
Обследованы 172 беременные женщины в сроках 

гестации 22,0–37,0 недели, которые были госпитали-
зированы с угрожающими преждевременными рода-
ми. При поступлении в стационар всем пациенткам 
было проведено исследование отделяемого заднего 
свода влагалища с целью изучения микробиоценоза 
с помощью метода «Фемофлор» и определение ло-
кальной воспалительной реакции по уровню экспрес-
сии мРНК генов цитокинов во влагалищных соско-

Н
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бах. Всем беременным проводилась терапия, которая 
была направлена на пролонгирование беременности, 
и профилактика РДС плода согласно клиническим 
рекомендациям (протокол лечения) «Преждевре-
менные роды» ID 331. После получения результа-
тов обследования микробиоценоза влагалища при 
выявлении дисбиоза и других отклонений от нор-
мы проводилась их коррекция комбинированными 
местными препаратами, разрешенными к исполь-
зованию во время беременности.

По исходу беременности все женщины были раз-
делены на следующие группы: группа 1 — 60 бе-
ременных с преждевременным разрывом плодных 
оболочек (ПРПО) и реализацией преждевременных 
родов (ПР); группа 2 — 52 пациентки со спонтанным 
началом регулярной родовой деятельности и родо-
разрешением до 37 недель (СПР) без ПРПО; груп-
па 3 — 60 беременных с угрозой преждевременных 
родов (УПР), беременность которых была пролонги-
рована до доношенного срока.

Для более детального анализа и получения до-
стоверных результатов было принято решение про-
вести сравнительный анализ состояния микробиоце-
ноза влагалища в разных группах согласно принятой 
классификации по срокам гестации — 22,0–27,6 неде-
ли; 28,0–31,6 недели; 32,0–33,6 недели; 34,0–37,0 не-
дели. Долю пациенток с соответствующим состояни-
ем в группах сравнивали с помощью метода χ2.

Критерии включения: одноплодная беременность, 
угроза преждевременных родов в сроках 22,0–36,6 
недели беременности; I период преждевременных 
родов; преждевременный разрыв плодных оболочек 
в сроках 22,0–36,6 недели беременности.

Критерии исключения: многоплодная беремен-
ность, тяжелая экстрагенитальная патология; тяже-
лая акушерская патология, требующая элективно-
го досрочного родоразрешения; отслойка плаценты; 
задержка роста плода; врожденные пороки разви-
тия плода; наличие ИППП; ВИЧ-инфицированные 
беременные.

На проведение исследовательской работы было 
получено одобрение этического комитета ФГБУ 
«НМИЦ акушерства, гинекологии и перинатологии 
имени академика В. И. Кулакова» Минздрава России, 
все пациентки подписали добровольное информиро-
ванное согласие на участие в исследовании.

В рамках исследования проведено изучение ми-
кробиоценоза влагалища с помощью метода «Фе-
мофлор» («ДНК-Технология», Россия) и определе-
ние локальной воспалительной реакции по уровню 
экспрессии мРНК генов цитокинов во влагалищных 
соскобах («Иммунокванекс», «ДНК-Технология», 
Россия).

Взятие биоматериала осуществлялось цитощет-
кой раздельно из цервикального канала и влагали-
ща. Во избежание деградации мРНК материал поме-
щали в пластиковую пробирку, содержащую 500 мкл 
среды для стабилизации РНК (лизирующий раствор 
из комплекта реагентов для выделения «Проба-НК» 
(«ДНК-Технология», Россия)).

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили с использованием программы SPSS 
Statistics 23.0. Для количественных признаков рас-
считывали медиану и интерквартильные интерва-
лы (Ме (Q25; Q75)) и при сопоставлении двух групп 
применяли непараметрические методы сравнения 
несвязанных признаков — критерий Манна — Уитни 
(Mann-Whitney (U)). При сравнении частот использо-

вали критерий χ2 Пирсона (Pearson chi-square) с по-
правкой на непрерывность или точный критерий Фи-
шера в зависимости от размера сравниваемых групп. 
Если хотя бы одна страта была менее одного наблюде-
ния, применяли точный критерий Фишера c поправ-
кой Вальда путем добавления 0,5 в каждую ячейку 
четырехпольной таблицы (Abramson J. H. WINPEPI 
updated: computer programs for epidemiologists, and 
their teaching potential. Epidemiologic Perspectives & 
Innovations, 2011, 8: 1).

Результаты исследования 
и их обсуждение
Все беременные женщины, включенные в иссле-

дование, были сопоставимы по клинико-анамнести-
ческой характеристике. Возраст беременных, вклю-
ченных в исследование, варьировал от 18 до 41 года. 
Анализ массо-ростовых соотношений у обследован-
ных беременных отклонений от популяционных норм 
не выявил. Средняя масса тела в группе 1 состави-
ла 70,4 ± 12,2 кг, 2 — 68,8 ± 10,2 кг, 3 — 65,3 ± 8,6 кг; 
средний рост — 164,6 ± 7,0, 164,3 ± 7,6, 165,5 ± 4,5 см 
соответственно.

При изучении наследственного анамнеза паци-
енток (сердечно-сосудистые, эндокринные, онко-
логические заболевания) статистически значимых 
различий обнаружить не удалось. Анализ детских 
инфекционных заболеваний выявил примерно рав-
ную частоту встречаемости у обследованных женщин.

На основе анализа заболеваний сердечно-сосу-
дистой, дыхательной, мочевыделительной, эндо-
кринной, пищеварительной, нервной систем были 
получены сопоставимые данные между группами 
обследуемых женщин, которые не имели статисти-
чески значимых различий. Однако стоит отметить, 
что у пациенток с ПРПО отмечалось статистически 
значимое увеличение частоты хронического цисти-
та (р < 0,05) в сравнении с СПР.

Сравнительный анализ характера менстру-
альной функции не выявил статистически значи-
мых различий по периоду становления, продол-
жительности менструации, а также длительности 
менструального цикла между исследуемыми груп-
пами. При изучении особенностей гинекологиче-
ского анамнеза оказалось, что все нозологии рас-
пределены примерно с равной частотой во всех 
группах без статистически значимых различий 
между исследуемыми группами. Надо заметить, 
что хронический сальпингоофорит превалировал 
в группах 1 и 2 (20,9 и 23,4%) относительно груп-
пы 3 (7,7%), но статистически значимых различий 
выявлено не было.

Известно, что инфекционный фактор — одна из 
главных причин реализации преждевременных ро-
дов, в связи с чем в работе была проанализирована 
частота встречаемости инфекционно-воспалитель-
ных заболеваний и определен спектр возможных 
возбудителей. Бактериальный вагиноз, как и вуль-
вовагинальный кандидоз, чаще встречался в группе 
2, тогда как уреаплазменная инфекция чаще встре-
чалась в группе 1, однако статистических различий 
между группами получено не было.

При изучении паритета наибольшая частота по-
вторнобеременных женщин наблюдалась в груп-
пах 1 и 2. В группе 3 как первобеременные, так и по-
вторнобеременные встречались примерно с равной 
частотой, тогда как среди групп 1 и 2 частота по-
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вторнобеременных составила 67,5 и 72,4% случаев 
соответственно.

Был проанализирован репродуктивный анам-
нез, при котором достоверно чаще встречалось само-
произвольное прерывание беременности в группе 2 
(р < 0,01). Частота неразвивающейся беременности 
статистически чаще была выявлена в группе 1 (p = 
0,0167). Частота искусственного прерывания бере-
менности статистически не различалась среди ис-
следуемых групп. Преждевременные роды в анам-
незе, а также частота внутриматочных операций 
значимо чаще встречались в группах 1 и 2 относи-
тельно группы 3.

В результате анализа клинико-анамнестических 
данных обследованных пациенток мы с высокой сте-
пенью уверенности выявили несколько факторов, 
способствующих преждевременным родам. К ним 
относятся хронические воспалительные заболева-
ния мочевыводящей системы и органов малого таза, 
а также наличие отягощенного акушерско-гинеколо-
гического анамнеза, включая случаи самопроизволь-
ных выкидышей и неразвивающейся беременности. 
Преждевременные роды в анамнезе и проведение 
внутриматочных операций также считаются значи-
мыми факторами риска для преждевременных ро-
дов при определенных обстоятельствах. Настоящие 
данные подтверждают, что наличие отягощенного 
акушерского анамнеза значительно увеличивает ве-
роятность возникновения этих осложнений. Таким 
образом, выявленные факторы риска подчеркивают 
важность тщательного мониторинга состояния здо-
ровья пациенток с подобным анамнезом, что позво-
лит своевременно принимать меры для предотвра-
щения преждевременных родов и связанных с ними 
осложнений. Понимание этих рисков является клю-
чевым для улучшения исхода беременности и здоро-
вья новорожденных.

При анализе полученных результатов исследова-
ния было выявлено, что у пациенток с экстремально 
ранними ПР с ПРОПО в 100% случаев встречалось 
сочетание дисбиотических изменений во влагалище 
с локальным воспалением (14/14).

Анализ состояния микробиоценоза у пациенток 
с СПР в экстремально раннем сроке выявил нормо-
флору всего у 8,3% пациенток (1/12), такой же про-
цент женщин с изолированным воспалением — 8,3% 
(1/12); изолированный дисбиоз был выявлен у 16,6% 
пациенток (2/12), при этом сочетание дисбиотиче-
ских изменений с локальным воспалением влагали-
ща отмечено в 66,6% случаев (8/12).

При исследовании микробиоценоза влагалища 
у беременных с УПР, беременность была пролонги-
рована до доношенного срока, было выявлено, что 
у данных беременных нормоценоз встречался в 53,3% 
случаев (8/15), состояние изолированного дисбиоза 
встречалось у 26,6% беременных (4/15), изолирован-
ное воспаление у 13,3% пациенток (2/15), при этом 
сочетание дисбиотических изменений с локальным 
воспалением всего у 6,6% (1/15) беременных.

При сравнительном анализе выявлены стати-
стически значимые различия между группами бе-
ременных с ПРПО, СПР и УПР. Так, у женщин 
с реализацией экстремально ранних ПР на фоне 
проводимой терапии в сравнении с пациентками 
с УПР, беременность которых была пролонгиро-
вана до доношенного срока, статистически значи-
мо чаще встречалось сочетание дисбиоза с локаль-
ным воспалением: ПРПО (р = 2,1 · 10–7) и СПР (р = 

0,003). Частота встречаемости изолированного дис-
биоза в группах женщин с СПР и УПР не была ста-
тистически значимой (р = 0,6).

У пациенток с ранними ПР дисбиоз влагалища 
встречался у 20% беременных с ПРПО (3/15), в 23,1% 
случаев у женщин с СПР (3/13) и у 40% пациенток 
с УПР (6/15). Сочетание дисбиоза с локальным вос-
палением встречалось в 66,6% случаев у женщин 
с ПРПО (10/15), у 61,5% беременных с СПР (8/13) 
и у 6,7% пациенток с УПР (1/15). Также при иссле-
довании микробиоценоза влагалища в данной груп-
пе женщин было выявлено наличие изолированно-
го воспаления у 6,6% женщин с ПРПО (1/15), 15,4% 
беременных с СПР (2/13) и 6,7% пациенток с УПР 
(1/15), при этом нормоценоз у данных пациенток 
определялся в 6,6% случаев у женщин с ПРПО (1/15) 
и 46,7% — с УПР (7/15). В группе женщин с СПР 
в сроках 28,0–31,6 недели не было выявлено ни од-
ного случая нормоценоза.

Сравнительный анализ выявил статистически 
значимые различия в частоте встречаемости соче-
тания дисбиоза с локальным воспалением у бере-
менных с ПРПО (р = 0,002) и СПР (р = 0,004) в срав-
нении с пациентками с УПР, беременность которых 
была пролонгирована до доношенного срока. В дан-
ной группе частота встречаемости изолированно-
го дисбиоза у женщин с СПР, ПРПО и УПР не была 
статистически значимой.

Анализ состояния микробиоценоза и локального 
иммунитета влагалища у женщин с ПР выявил, что 
у беременных с ПРПО сочетание дисбиоза с локаль-
ным воспалением влагалища встречалось в 33,3% слу-
чаев (5/15), у женщин с СПР в 46,2% случаев (7/13) 
и у беременных с УПР — в 6,7% (1/15). При этом изо-
лированный дисбиоз встречался у 33,3% женщин как 
с ПРПО (5/15), так и с УПР (5/15), при этом в груп-
пе женщин с СПР не было выявлено случаев изоли-
рованного дисбиоза. Также исследование микробио-
ценоза влагалища выявило в данной группе женщин 
изолированное воспаление у 13,4% женщин с ПРПО 
(2/15), 38,5% с СПР (5/13) и всего у 6,7% с УПР (1/15), 
при этом нормоценоз был выявлен у 20% женщин 
с П РПО, 15,4% с СПР и у 53,3% с УПР (8/15).

При сравнительном анализе в данной груп-
пе также был выявлен статистически значимый 
процент дисбиотических нарушений в сочетании 
с локальной воспалительной реакцией: у жен-
щин с ПРПО — 40% (р = 0,08), с СПР — 46,2% (р = 
0,02) в сравнении с женщинами с УПР, где дисбиоз 
в сочетании с локальным воспалением встречался 
у 6,7%. Были выявлены достоверные различия по 
частоте встречаемости нормоценоза при сравне-
нии женщин с ПРПО (р = 2,5 · 10–4) и СПР (р = 0,02). 
Так же, как и в предыдущих группах беременных, 
не было выявлено достоверно значимых различий 
в частоте встречаемости изолированного дисбиоза 
в группах женщин с ПРПО, СПР и УПР. Нормоце-
ноз в группе женщин с УПР встречался достоверно 
чаще в сравнении с беременными ПРПО (р = 0,05) 
и СПР ((р = 0,05).

Не менее интересные данные были получены 
в группе женщин с поздними ПР. У пациенток с ПРО-
ПО дисбиоз влагалища встречался у 50% беремен-
ных (8/16), и сочетание дисбиоза с локальным воспа-
лением встречалось у остальных 50% (8/16), однако 
не было выявлено ни одного случая изолированного 
воспаления и нормоценоза в группе женщин с ПРПО 
и поздними ПР. Сочетание дисбиоза с локальным вос-
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палением встречалось в 14,3% случаев у беременных 
с СПР (2/14) и у 6,7% — с УПР (1/15).

При исследовании микробиоценоза влагали-
ща в данной группе женщин было выявлено нали-
чие изолированного воспаления у 50% беременных 
с СПР (7/14) и 13,3% пациенток с УПР (2/15), при 
этом нормоценоз у данных пациенток определял-
ся в 14,3% случаев у женщин с ПРПО (2/14) и в 60% 
у беременных с УПР (9/15).

В данной группе также выявлен статистически зна-
чимый процент дисбиотических нарушений в сочета-
нии с локальной воспалительной реакцией у женщин 
с ПРПО — 50% (р = 0,01) в сравнении с женщинами 
с УПР, где дисбиоз в сочетании с локальным воспале-
нием встречался у 6,7%. Были выявлены достоверные 
различия по частоте встречаемости нормоценоза при 
сравнении женщин с ПРПО (р = 2,5 · 10–4) и СПР (р = 
0,02). Так же, как и в предыдущих группах беремен-
ных, не было выявлено достоверно значимых разли-
чий в частоте встречаемости изолированного дисбио-
за в группах женщин с ПРПО, СПР и УПР.

Обращало на себя внимание, что в группах жен-
щин с ПР и поздними ПР в сравнении с экстремаль-
но ранними и ранними ПР отмечалось уменьшение 
количества случаев сочетания дисбиотических на-
рушений с локальной воспалительной реакцией при 
всех случаях ПР (ПРПО, СПР), но при этом мы видим 
статистически значимый рост количества случаев 
с изолированной локальной воспалительной реакци-
ей во влагалище на фоне нормоценоза и изолирован-
ного дисбиоза без наличия воспалительной реакции.

Для достоверного сравнения (выявления досто-
верных значений) было принято решение объеди-
нить группы по срокам: 22,0–32,0 и 32,0–37,0 недели.

В результате анализа (см. таблицу) выявле-
но, что в группе женщин с ПРПО, родоразре-
шенных в сроках 32,0–37,0 недели, нормоценоз 
встречался у 34% женщин, что было статистиче-
ски значимо в сравнении с группой женщин, ро-
доразрешенных в сроках 22,0–32,0 недели, где 
нормоценоз встречался всего лишь у 3% женщин 
(р = 1,6–5). При этом сочетание дисбиоза с вос-
палением в группе женщин, родоразрешенных 
в сроках 22,0–32,0 недели, встречалось у 81% 
женщин и было статистически значимо выше 
в сравнении с женщинами, родоразрешенны-
ми в сроках 32,0–37,0 недели, где такое сочета-
ние встречалось в 15% случаев (р = 1,4–13). Также 
обращала на себя внимание статистически зна-
чимая частота встречаемости случаев с изоли-
рованным воспалением, которая у беременных 
с ПРПО в сроках 22,0–32,0 недели составила 3% 
в сравнении с беременными, родоразрешенны-
ми в сроках 32,0–37,0 недели, у которых часто-
та составила 30% (р = 0,0001).

Выводы
Таким образом, на основании проведенных нами 

исследований были сделаны следующие выводы.
1. Изолированный дисбиоз влагалища при отсут-

ствии признаков локального воспаления не является 
диагностическим критерием реализации ПР. Корре-
ляционный анализ не выявил статистически зна-
чимых различий в частоте встречаемости изолиро-
ванного дисбиоза у женщин, госпитализированных 
с УПР, реализовавших ПР и пролонгированных до 
доношенного срока беременности.

2. Диагностическим критерием реализации ПР 
является сочетание дисбиотических нарушений с ло-
кальным воспалением во влагалище у беременных. 
У всех женщин, госпитализированных с УПР и реа-
лизовавших ПР, статистически значимо чаще встре-
чалось сочетание дисбиоза влагалища с локальным 
воспалением в сравнении с пациентками, госпита-
лизированными с УПР, беременность которых была 
пролонгирована до доношенного срока.

3. При всех случаях ПР (ПРПО, СПР) у женщин 
с ПР и поздними ПР случаи сочетания дисбиотиче-
ских нарушений с локальной воспалительной реак-
цией достоверно значимо ниже в сравнении с экстре-
мально ранними и ранними ПР.

4. Комплексное определение состояния микро-
биоценоза и локального иммунитета влагалища на 
ранних сроках гестации является высокоинфор-
мативным диагностическим фактором реализации 
ПР. У женщин, госпитализированных с УПР и ре-
ализацией экстремально ранних и ранних ПР на 
фоне проводимой терапии, в сравнении с пациент-
ками, беременность которых была пролонгирова-
на до доношенного срока, сочетание дисбиоза с ло-
кальным воспалением встречалось статистически 
значимо чаще.

5. Нормальный микробиоциноз при отсутствии 
локального воспаления служит положительным 
прогностическим показателем. Среди пациенток, 
госпитализированных с угрозой преждевремен-
ных родов на различных сроках беременности, 
у 50– 62,5% тех, чья беременность была успешно 
продлена до доношенного срока, не обнаружено ни 
нарушений микробиоценоза, ни признаков локаль-
ного воспаления.

Таблица. Сравнительный анализ состояния 
микробиоценоза у беременных
Table. Comparative analysis of the state of 
the microbiocenosis in pregnant women

32,0–37,0 недели / 32.0–37.0 weeks

Нормоценоз, %
Normocenosis, % 34 16 38 61

Дисбиоз, %
Dysbiosis, % 21 10 38 18

Воспаление, %
Inflammation, % 30 50 24 15

Дисбиоз + 
воспаление, %
dysbiosis + 
Inflammation, %

15 24 0 6

22,0–32,0 недели / 22.0–32.0 weeks

Нормоценоз, %
Normocenosis, % 3 6 64 68

Дисбиоз, %
Dysbiosis, % 12 14 18 12

Воспаление, %
Inflammation, % 3 8 12 12

Дисбиоз + 
воспаление, %
Dysbiosis + 
inflammation, %

81 72 6 8

ПРПО СПР Угроза Норма
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Опыт работы консультантов по поддержке 
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РЕЗЮМЕ.  Хорошо известно, что грудное молоко обладает многочисленными преимуществами для здоровья 
матери и ребенка. Рекомендуется исключительно грудное вскармливание ребенка до 6-месячного возраста 
с продолжением грудного вскармливания до 1–2 лет. К сожалению, эти рекомендации выполняются менее чем 
в половине случаев в странах с высоким уровнем дохода. Консультанты по грудному вскармливанию специали-
зируются на поддержке матерей при естественном вскармливании и представляют собой многообещающий 
ресурс для улучшения показателей грудного вскармливания. Для того чтобы работа консультантов по грудному 
вскармливанию стала широко применяться в рамках политики общественного здравоохранения, необходимо 
понимание их влияния на показатели грудного вскармливания как важного фактора для здоровья.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:  ГРУДНОЕ ВСКАРМЛИВАНИЕ, КОНСУЛЬТАНТЫ ПО ПОДДЕРЖКЕ ГРУДНОГО ВСКАРМЛИВАНИЯ, ЛАКТАЦИЯ

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ / FOR СITATION: Ладодо О. Б., Олина А. А., Зубков В. В. и соавт. Опыт работы 
консультантов по поддержке грудного вскармливания в мире, перспективы для Российской Федерации. 
Медицинский оппонент. 2024; 2 (26): 53–58. [Ladodo O. B., Olina A. A., Zubkov V. V. et al. Work experience of 
consultants in supporting breastfeeding in the world, prospects for the Russian Federation. Meditsinskiy opponent = 
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Work Experience of Consultants in Supporting Breastfeeding 
in the World, Prospects for the Russian Federation
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SUMMARY.  I Tis well established that breast milk offers numerous health benefits for mother and child. Mothers are recommended to exclu-
sively breastfeed their child until 6 months of age, with continued breastfeeding up to 1–2 years of age or beyond. Yet, these recommenda-
tions are met less than half of the time in high- income countries. Lactation consultants specialize in supporting mothers with breastfeeding 
and are a promising approach to improving breastfeeding rates. For lactation consultant interventions to be implemented widely as part of 
public health policy, a better understanding of their effect on breastfeeding rates and important health outcomes is needed.

KEYWORDS: BREASTFEEDING, LACTATION, LACTATION CONSULTANT

Если вы знаете кого- то, кто может 
точно предсказать, во сколько 
проголодается ваш ребенок, не тратьте 
время на второстепенные вопросы, 
а лучше выясните у него, какой номер 
выпадет в лотерее.

Карлос Гонсалес

Введение
рудное молоко широко признано оптималь-

ным источником питания для младенцев. Все-
мирная организация здравоохранения (ВОЗ) 

и другие организации рекомендуют исключи-
тельно грудное вскармливание до 6-месячного 

возраста с его продолжением до 1–2 лет и старше 

[6, 7, 12, 22, 27]. Доказано, что грудное вскармлива-
ние имеет многочисленные преимущества для здо-
ровья матери и ребенка. У матерей может снизить-
ся риск рака молочной железы, яичников и развития 
диабета, увеличиться интервал между родами из- 

за лактационной аменореи [23], а у детей грудное 
вскармливание снижает риск ожирения, инфекций 
и улучшает развитие нервной системы [28].

Экономическая выгода грудного вскармливания 
значительна. Например, улучшение развития благо-
даря грудному вскармливанию до 6-месячного воз-
раста оценивается как прирост в 0,53% (231,4 млрд 
долларов США) валового национального дохода стран 
с высоким уровнем дохода [21]. Однако согласно дан-
ным ВОЗ во всем мире только 44% младенцев в воз-
расте до 6 месяцев получают исключительно груд-
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ное молоко [29]. Более того, за последние десятилетия 
распространенность грудного вскармливания уве-
личилась очень незначительно, а вот продажи дет-
ских молочных смесей примерно за этот же период 
выросли более чем вдвое [29].

Многие матери с самого начала испытывают труд-
ности с грудным вскармливанием, а практика оказа-
ния медицинской помощи во многих учреждениях пре-
пятствует процессу надлежащего кормления детей 
грудного и раннего возраста. Тем не менее даже мате-
ри, которые успешно начинают грудное вскармлива-
ние, часто прекращают его и переходят на искусствен-
ное вскармливание. Неэффективное вскармливание 
может привести к недоеданию, которое становится все 
более серьезной проблемой во многих странах. Более 
трети детей в возрасте до 5 лет недоедают — будь то 
задержка роста, истощение или дефицит витами-
на А, железа или других питательных микроэлемен-
тов [30]. В то же время неправильное питание, веро-
ятно, способствует увеличению случаев избыточной 
массы тела (ожирения) в детстве. Консультирование 
по кормлению детей грудного и раннего возраста на-
правлено на решение проблем, ведущих к недоста-
точному питанию, а также тех, которые предраспо-
лагают к накоплению избыточного веса.

В то время как недостаточная выработка моло-
ка постоянно упоминается как частая причина, ко-
торую женщины связывают с прекращением груд-
ного вскармливания, по оценкам, только 5% женщин 
на самом деле испытывают физиологическую недо-
статочность выработки молока [16].

Недавний систематический обзор 27 обсервацион-
ных и качественных исследований показал, что отсро-
ченное начало грудного вскармливания, отсутствие 
знаний об исключительно грудном вскармливании 
и докорме смесями и отсутствие консультирования 
по вопросам грудного вскармливания — основные 
факторы, способствующие восприятию недостаточ-
ного количества молока [10].

Все медицинские работники, ухаживающие за 
женщинами и детьми в послеродовой период и по-
сле него, должны играть ключевую роль в установле-
нии и поддержании грудного вскармливания. Однако 
многие медицинские работники не могут эффектив-
но исполнять такую роль, потому что этому не обуче-
ны, поскольку в учебных планах врачей, медсестер, 
акушерок и других специалистов консультирова-
нию и поддержке навыков грудного вскармливания 
и вскармливания младенцев уделяется мало време-
ни. Следовательно, существует необходимость в об-
учении всех тех, кто занимается консультированием 
по грудному вскармливанию навыкам, необходимым 
для поддержки и защиты грудного вскармливания.

Грудное вскармливание — это не только забо-
та одной женщины, а работа команды: необходимы 
квалифицированные специалисты, поддержка чле-
нов семьи, поставщиков медицинских услуг, работо-
дателей, политиков и других лиц. Необходимы мас-
штабные действия для его поощрения [19].

ВОЗ: шесть ключевых 
рекомендаций
Руководство ВОЗ «Консультирование женщин 

по улучшению практики грудного вскармливания» 
было разработано международной группой экспер-
тов на основе систематических обзоров литературы 
в 2018 г. [25]. Руководство основано на предыдущих 

рекомендациях «Глобальной стратегии вскармлива-
ния детей грудного и раннего возраста» [24] и усили-
вает рекомендации по консультированию по вопро-
сам грудного вскармливания. В нем представлены 
шесть научно обоснованных рекомендаций.

1. Консультации по грудному вскармливанию 
должны быть предоставлены всем беременным 
женщинам и матерям с младенцами и маленьки-
ми детьми и их семьям. Необходимо приложить все 
усилия для обеспечения наличия и доступности кон-
сультационных услуг.

2. Консультации по грудному вскармливанию 
следует проводить как в антенатальном, так 
и в постнатальном периоде до 24 месяцев или доль-
ше. Идеальное время для шести рекомендуемых кон-
сультаций по грудному вскармливанию:

 до рождения (антенатальный период);
 во время и сразу после рождения (перинаталь-

ный период до первых 2–3 дней после рождения);
 через 1–2 недели после рождения (в неонаталь-

ный период);
 в первые 3–4 месяца (ранний младенческий 

возраст);
 в 6 месяцев (начало прикорма);
 после 6 месяцев (поздний младенческий и ран-

ний детский возраст);
 дополнительные контакты по мере необходи-

мости.
Эти временные точки выделяются и рекоменду-

ются, так как совпадают с важными этапами разви-
тия и физиологическими изменениями, но не явля-
ются предписывающими.

3. Консультации по грудному вскармливанию 
следует проводить от шести раз и более по мере 
необходимости. Всем матерям рекомендуется как 
минимум шесть консультаций по грудному вскарм-
ливанию, чтобы обеспечить базовый уровень под-
держки, начиная с антенатального периода до вве-
дения прикорма и далее. Консультирование должно 
включать постоянные запланированные контакты, 
чтобы женщины могли прогнозировать, когда кон-
сультация будет доступна [15]. Консультирование 
по грудному вскармливанию, проводимое не менее 
4 раз в течение двух лет после рождения, более эф-
фективно, чем консультирование, проводимое толь-
ко в дородовой период или менее 4 раз [14].

4. Консультации по грудному вскармливанию 
следует проводить в форме личных бесед. Консуль-
тирование лицом к лицу является универсальной ре-
комендацией и предпочтительным способом контакта 
для консультирования по вопросам грудного вскарм-
ливания. Однако при определенных обстоятельствах 
очная консультация может быть невозможна. В этих 
случаях консультации по грудному вскармливанию 
могут быть предоставлены по телефону или други-
ми дистанционными способами. Следует приложить 
усилия для организации или возобновления очного 
консультирования как можно скорее.

В целом индивидуальное очное консультирование 
может быть дополнено, но не заменено дистанцион-
ным. Каждый способ консультирования имеет свои 
преимущества и недостатки. Технологии дистанци-
онного консультирования, такие как консультиро-
вание по телефону, могут быть полезны в условиях, 
когда возможности или доступ к очному консульти-
рованию ограничены или отсутствуют.

5. Консультации по грудному вскармливанию 
должны предоставляться как непрерывная помощь 
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должным образом подготовленными медицински-
ми работниками и консультантами по грудному 
вскармливанию. Медицинские работники — практи-
кующие врачи, фельдшеры, медсестры, фармацевты, 
акушерки, диетологи и консультанты по грудному 
вскармливанию, контактирующие с матерями и их 
детьми, должны обладать базовыми навыками кон-
сультирования по вопросам грудного вскармливания.

Консультанты по грудному вскармливанию яв-
ляются смежными медицинскими работниками или 
парапрофессионалами. У них может быть образова-
тельный или практический опыт по специальности 
здравоохранения.

Роль консультанта по грудному вскармлива-
нию отличается от роли клинициста и требует чет-
кого и специализированного набора навыков, зна-
ний и отношения.

Хотя некоторые врачи, медсестры, акушерки 
и другие смежные медицинские работники могут по-
лучить значительные знания или опыт, относящи-
еся к грудному вскармливанию, во время обучения, 
они обычно не обладают знаниями в области лакта-
ции и коммуникативными навыками, необходимы-
ми для консультирования по грудному вскармлива-
нию. Для этого медицинские работники нуждаются 
в дальнейшем обучении для развития соответству-
ющих компетенций. Некоторые медицинские работ-
ники могут получить квалификацию непрерывного 
образования в области консультирования по грудно-
му вскармливанию или сертификат консультанта по 
грудному вскармливанию. По международным ре-
комендациям парапрофессионалы могут стать кон-
сультантами по грудному вскармливанию без фор-
мальной медицинской квалификации.

6. Консультирование по грудному вскармлива-
нию должно предвидеть и решать важные проблемы 
грудного вскармливания в дополнение к формирова-
нию навыков, компетентности и уверенности в себе 
у матерей. Консультирование по грудному вскарм-
ливанию должно не только формировать у матерей 
навыки, знания и уверенность в себе, но и предви-
деть потенциальные проблемы. Упреждающее кон-
сультирование помогает снизить потенциальные 
риски, проблемы или осложнения, учитывая как об-
щие проблемы, так и те, которые уникальны для об-
стоятельств конкретной пары грудного вскармлива-
ния. Это включает подготовку матерей к различным 
этапам роста и развития младенцев, которые могут 
создавать особые проблемы, особенно для матерей, 
впервые родивших ребенка. Примеры упреждающих 
консультаций включают подготовку к вскармлива-
нию в неонатальный период и во время активного 
роста, своевременное введение прикорма и плани-
рование возвращения на работу или учебу.

Консультанты по поддержке 
грудного вскармливания 
в мире
Многообещающим подходом к улучшению пока-

зателей грудного вскармливания в странах с высо-
ким уровнем дохода является введение должности 
консультанта по грудному вскармливанию. Консуль-
танты по грудному вскармливанию — это эксперты 
по поддержке грудного вскармливания. В их каче-
стве могут быть обучены как медицинские работни-
ки, так и не медики (организаторы здравоохранения 

и т. д.). Общественные организации и больницы мо-
гут нанимать консультантов как для стационарных, 
так и для амбулаторных учреждений.

В систематическом обзоре 2019 г. в рамках пред-
варительных, рандомизированных и нерандомизиро-
ванных исследований изучалось влияние поддержки, 
оказываемой консультантами по грудному вскарм-
ливанию, на показатели грудного вскармливания. 
Результаты говорят о том, что их работа благотвор-
но влияет на продолжительность грудного вскарм-
ливания ребенка [5].

Эта новая профессия возникла в 1970–80-х годах 
в ответ на потребность матерей в специализирован-
ной помощи по вопросам грудного вскармливания. 
В этот же период росло количество опубликованной 
информации о преимуществах грудного вскармли-
вания и организации поддержки матерей.

Факторы потребительского спроса, научные 
данные и практические клинические навыки объ-
единились, чтобы создать идеальный климат для 
новой профессии и для стандартов, которые де-
монстрируют знания и навыки практикующего 
врача в области консультирования по грудному 
вскармливанию.

Международным знаком качества в сфере груд-
ного вскармливания является Международный совет 
экспертов- консультантов по грудному вскармливанию 
(International Board of Lactation Consultant Examiners, 
IBLCE) — международный аттестационный орган, чья 
миссия состоит в том, чтобы служить глобальным об-
щественным интересам, продвигая профессиональ-
ную практику в области консультирования и поддерж-
ки грудного вскармливания посредством аттестации.

IBLCE был основан в марте 1985 г. с использова-
нием кредита в размере 40 000 долларов США в каче-
стве начального финансирования от La Leche League 
International — международной общественной част-
ной организации по поддержке кормящих женщин 
и популяризации грудного вскармливания. Основа-
ние IBLCE было ответом на потребность в стандар-
тах в развивающейся профессии консультанта по 
грудному вскармливанию.

В 1985 г. IBLCE была учреждена программа сер-
тификации консультантов по поддержке грудного 
вскармливания International Board Certified Lactation 
Consultant (IBCLC). Звание IBCLC — это наивыс-
ший стандарт знаний в области лактации и груд-
ного вскармливания. Чтобы получить сертификат 
IBCLC, нужно сдать экзамен в виде теста на 150 во-
просов по лактации, анатомии, физиологии, социо-
логии, диетологии, детского развития и психологии. 
Для допуска к экзамену нужно также подтвердить 
1 000 ч практики и не менее 90 ч обучения в области 
грудного вскармливания.

По состоянию на 2022 г. в 131 стране мира насчи-
тывалось около 36 000 сертифицированных по этой 
программе консультантов [11].

Консультанты по грудному вскармливанию, 
сертифицированные IBLCE, оказывают помощь 
в различных условиях, давая соответствующие на-
правления к другим специалистам в области здра-
воохранения и общественным службам поддержки. 
Работая вместе с семьями, политиками и обще-
ством, IBCLC предоставляют квалифицированную 
помощь по грудному вскармливанию и лактации, 
продвигают изменения, которые поддерживают 
грудное вскармливание и помогают снизить риски 
отказа от него.
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Подавляющее большинство матерей в США на-

чинают грудное вскармливание, но лишь четверть 
продолжает кормить исключительно грудью в тече-
ние 6 месяцев. Было создано множество инициатив 
для увеличения их числа и показателей успешности 
грудного вскармливания с небольшими изменения-
ми в цифрах за последние 5 лет.

Согласно данным CDC, в 2020 г. 83,8% женщин 
в США начинали кормить грудью, при этом 59% де-
тей получали грудное молоко до 28 дней, к трем ме-
сяцам исключительно на грудном вскармливании 
находилось 47,5% детей, к году — 36,2%, а к 18 ме-
сяцам — 15% [4].

Консультантами по грудному вскармливанию 
в США часто являются медсестры, акушерки и ну-
трициологи, получившие дополнительную серти-
фикацию. В начале 2023 г. в США насчитывалось 
19 218 сертифицированных IBCLC консультантов по 
поддержке грудного вскармливания [11].
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Большинство австралийских женщин (96%) на-

чинают грудное вскармливание [1] сразу после ро-
дов, однако показатели исключительного грудного 
вскармливания резко снижаются в последующие 
месяцы, и только 39% младенцев находятся на ис-
ключительно грудном вскармливании в возрасте 
трех месяцев, а к 6 месяцам этот показатель снижа-
ется до 35,4% [26].

Австралийское национальное исследование 
грудного вскармливания (N = 28 759) и другие 
крупные обсервационные исследования (диапазон: 
N= 889–17 564) аналогичным образом обнаружили, 
что раннее прекращение грудного вскармливания 
(до 6-месячного возраста) связано с рядом материн-
ских характеристик, включая более молодой возраст 
(до 25 лет), низкий социально- экономический статус, 
низкий уровень образования, ежедневное курение 
сигарет, кесарево сечение или вагинальные роды 
с помощью ассистента, насилие со стороны интим-
ного партнера и отсутствие социальных отношений 
и партнерской поддержки [3]. Также большую роль 
в раннем прекращении кормления грудью играет 
отсутствие обучения и консультативной поддерж-
ки в вопросах грудного вскармливания.

Консультанты по грудному вскармливанию Ав-
стралии и Новой Зеландии (The Lactation Consul-
tatans of Australia and New Zealand, LCANZ) — это 
профессиональная организация сертифицирован-
ных консультантов по грудному вскармливанию 
(IBCLC), медицинских работников и представите-
лей общественности, интересующихся вопросами 
лактации и грудного вскармливания в Австралии 
и Новой Зеландии.

LCANZ служит ключевым национальным кон-
сультативным органом для поставщиков медицин-
ских услуг и государственных органов по вопросам, 
которые касаются грудного вскармливания и лакта-
ции человека, предоставляет информацию о том, как 
связаться с консультантом по грудному вскармли-
ванию, стать им и продлить сертификацию, а также 
проводит мероприятия для медицинских работников 
и представителей общественности, интересующих-
ся вопросами лактации и грудного вскармливания.

На начало 2023 г. в Австралии работало 2 125 сер-
тифицированных IBCLC консультантов по поддерж-
ке грудного вскармливания [11].
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Диапазон квалифицированных консультацион-

ных услуг, предоставляемых матерям и младенцам 
в Кувейте — от беременности до первых лет жизни 
ребенка, — обеспечивает важнейшую основу для на-
чала и поддержания грудного вскармливания. Ин-
вестиции в наращивание потенциала медицинского 
персонала сыграли решающую роль в обеспечении 
женщин квалифицированной поддержкой, в кото-
рой они нуждаются.

Во всех женских консультациях Кувейта для 
повышения осведомленности и обучения беремен-
ных женщин работает программа дородового кон-
сультирования по вопросам грудного вскармлива-
ния. Персонал использует инструмент — Учебный 
лист по грудному вскармливанию — для обучения 
беременных матерей во время их обычных посеще-
ний клиник. Кроме того, сотрудники клиник прохо-
дят занятия по увеличению знаний и опыта в области 
консультирования по вопросам грудного вскармли-
вания и практики, ориентированной на матерей, для 
улучшения реализации программы.

Послеродовые консультационные услуги в ме-
дицинских учреждениях обязательно включают 
в себя отделения поддержки грудного вскармлива-
ния. В Кувейте на 2023 г. насчитывалось 24 консуль-
танта по грудному вскармливанию, сертифициро-
ванных IBCLC [8].

За последние два десятилетия показатели груд-
ного вскармливания среди кувейтских матерей уве-
личились. Доля детей, когда- либо находившихся 
на грудном вскармливании, увеличилась с 76,6% 
в 1996 г. до 94% в 2019 г. Точно так же показатель на-
чала грудного вскармливания в течение одного часа 
после рождения увеличился с 10% в 2013 г. до поч-
ти 50% в 2019 г. Однако показатели исключительно 
грудного вскармливания остаются низкими и состав-
ляют 7,83% согласно отчету за 2019 г. [13].

Интеграция квалифицированного консультиро-
вания по изменению поведения и поддержке матерей 
во время беременности и в течение первых двух лет 
жизни ребенка стала ключом к улучшению практи-
ки грудного вскармливания и увеличению его пока-
зателей в Кувейте.
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В то время как медицинские работники на Западе 

настойчиво поощряют грудное вскармливание, соци-
альные нормы в Пакистане и других странах Южной 
Азии отдают предпочтение искусственному вскарм-
ливанию, продукту десятилетий маркетинга произ-
водителей детских молочных смесей. Хотя некото-
рые из этих компаний изменили свою практику под 
давлением общественности, многие пакистанцы по- 

прежнему считают грудное вскармливание недоста-
точным питанием для растущего ребенка. Это мне-
ние поддерживается медицинскими учреждениями, 
которые часто рекомендует сразу начинать кормить 
младенца молочной смесью.

Добившись успеха на Западе, продвигая искус-
ственное вскармливание как ключ к освобождению 
женщин, производители детских молочных смесей 
начали искать новые рынки сбыта в странах Глобаль-
ного Юга. В 1975 г. 95% младенцев в Пакистане нахо-
дились на грудном вскармливании в возрасте 12 ме-
сяцев. К 1986 г. кампании западных производителей 
детских молочных смесей помогли снизить этот про-
цент до 86. Сегодня только 38% пакистанских мате-
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рей практикуют исключительно грудное вскармли-
вание в течение всего лишь 6 месяцев, несмотря на 
высокие показатели задержки роста — состояния, 
характеризующегося низким ростом по сравнению 
с возрастом ребенка, плохим умственным развити-
ем и другими задержками в развитии.

Более того, во всем Пакистане в 2021 г. был толь-
ко один сертифицированный IBCLC практикующий 
консультант по грудному вскармливанию (Зохра 
Курджи — педиатрическая медсестра в Больни-
це Университета Ага Хана в г. Карачи) [9]. К 2023 г. 
количество консультантов по грудному вскармли-
ванию, получивших сертификат IBCLC, достигло 
восьми человек [8].

Консультирование 
по поддержке грудного 
вскармливания в Российской 
Федерации
В настоящее время оказание помощи по вопро-

сам поддержки грудного вскармливания в Россий-
ской Федерации регламентировано несколькими 
нормативными документами, такими как приказ 
Министерства здравоохранения Российской Фе-
дерации от 15 ноября 2012 г. № 921н «Об утверж-
дении Порядка оказания медицинской помощи по 
профилю “неонатология”», приказ Министерства 
здравоохранения Российской Федерации от 20 ок-
тября 2020 г. № 1130н «Об утверждении Порядка 
оказания медицинской помощи по профилю “аку-
шерство и гинекология”».

При этом данный вид помощи не отражен в прика-
зе Министерства здравоохранения Российской Феде-
рации от 16 апреля 2012 г. № 266н «Об утверждении 
Порядка оказания педиатрической помощи». Един-
ственным подразделением, в котором рекомендует-
ся выделение медицинской сестры для поддержки 
грудного вскармливания, является отделение ново-
рожденных (приказ Министерства здравоохранения 
Российской Федерации от 15 ноября 2012 г. № 921н 

«Об утверждении Порядка оказания медицинской 
помощи по профилю “неонатология”»).

Также существует расхождение между функци-
ями, обозначенными в порядках оказания медицин-
ской помощи, и трудовыми функциями, которые ре-
гламентированы в профессиональных стандартах.

Например, функции по поддержке грудного 
вскармливания отсутствуют в профессиональном 
стандарте врача — акушера- гинеколога, фельдше-
ра, медицинской сестры (брата), а в профессиональ-
ном стандарте акушерки обозначены только прави-
ла первого прикладывания новорожденного к груди. 
В профессиональном стандарте врача- неонатолога 
в трудовые действия, необходимые умения и знания 
входит организация и проведение мероприятий по 
поддержке грудного вскармливания. При этом в тру-
довые функции, необходимые умения врача- педиа-
тра входит только разъяснительная работа о пользе 
грудного вскармливания, формирование привержен-
ности к грудному вскармливанию.

В Российской Федерации насчитывается пять 
сертифицированных IBCLC консультантов по под-
держке грудного вскармливания [8].

Выводы
В Российской Федерации необходимо рассмотреть 

возможность корректировки нормативных докумен-
тов в части организации помощи по поддержке груд-
ного вскармливания. Возможно введение должности 
специалиста (консультанта) по поддержке грудно-
го вскармливания в номенклатуру должностей ме-
дицинских работников.

Данная насущная необходимость обусловлена 
большим числом консультантов, которые выполня-
ют эту работу на платной основе и зачастую не яв-
ляются сотрудниками медицинских организаций, 
а ведут деятельность как самозанятые.

Таким образом, отсутствуют единые требования 
к обучению и контролю теоретических и практиче-
ских навыков данных специалистов, а также возмож-
ность контроля качества предоставляемых ими услуг.
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Предикторы прогрессирования хронической 
болезни почек у детей с CAKUT
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РЕЗЮМЕ.  Врожденные аномалии почек и мочевых путей являются одной из наиболее частых причин развития 
хронической болезни почек, и пациенты с этими аномалиями лидируют в этиологической структуре терминаль-
ной почечной недостаточности. Этиология CAKUT до конца не изучена, но известно, что такие внешние факторы, 
как стресс, недостаточное питание, инфекции, воздействие химических веществ, лекарств или нарушения об-
мена веществ, могут оказывать влияние на процесс дифференцировки клеток плода и нарушать формирование 
мочевой системы. В настоящее время остается недостаточно изученным вопрос в отношении биологических 
«предикторов» прогрессирования хронической болезни почек у детей с CAKUT. Мы хотим представить анализ 
последних исследований, в которых изучались вопросы влияния различных факторов в пренатальный и постна-
тальный периоды развития и их влияние на прогрессирование хронической болезни почек.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:  ДЕТИ, ПРЕДИКТОРЫ ПРОГРЕССИРОВАНИЯ, ВРОЖДЕННЫЕ АНОМАЛИИ РАЗВИТИЯ ПОЧЕК, ХБП, CAKUT
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Predictors of Progression of Chronic Kidney 
Disease in Children with CAKUT
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SUMMARY.  Congenital anomalies of the kidneys and urinary tract are one of the most common causes of chronic kidney disease, and 
patients with these anomalies lead in the etiological structure of end- stage renal failure. The etiology of CAKUT is not fully understood, but 
it is known that external factors such as stress, malnutrition, infections, exposure to chemicals, drugs or metabolic disorders can affect the 
process of differentiation of fetal cells and impair the formation of the urinary system. Currently, the question remains insufficiently studied 
regarding the biological «predictors» of the progression of chronic kidney disease in children with CAKUT. We would like to present an 
analysis of recent studies that examined the influence of various factors in the prenatal and postnatal periods of development and their 
impact on the progression of CKD.

KEYWORDS: СHILDREN, PREDICTORS OF PROGRESSION, CONGENITAL RENAL ANOMALIES, CKD, CAKUT

Введение
рожденные аномалии почек и мочевых путей 

(Congenital anomalies of the kidney and urinary 
tract, CAKUT) являются одной из наиболее 

частых причин развития хронической болезни 
почек (ХБП). Пациенты с CAKUT занимают лиди-

рующие позиции в этиологической структуре тер-
минальной почечной недостаточности (тХПН), что 
подтверждается данными регистров Европы (ESPN/
ERA-EDTA), России и Беларуси. У 30,4– 44,6% па-
циентов с различными аномалиями органов моче-
вой системы согласно этим данным наблюдается 
тХПН [1–4].

В 2015 г. Fathallah- Shaykh S. и соавт. опубликова-
ли данные по когорте детей с хронической болезнью 
почек. Среди 689 обследованных детей у 76% была 
негломерулярная причина ХБП, из них 69% состав-
ляли пациенты с врожденными аномалиями почек 
и мочевых путей (CAKUT). В частности, 25% пациен-
тов имели обструктивную уропатию, 21% — аплазию, 

гипоплазию или дисплазию почек, 19% — рефлюкс-
нефропатию и 4% — другие формы CAKUT [1–4].

Этиология развития врожденных аномалий почек 
и мочевых путей гетерогенна и до конца не изучена. 
Известно, что такие внешние факторы, как стресс, 
недостаточное питание, инфекции, воздействие хи-
мических веществ, лекарств или нарушения обмена 
веществ, воздействуя на организм беременной жен-
щины, могут влиять на процесс дифференцировки 
плюрипотентных клеток плода и нарушать форми-
рование органов и тканей [5].

Большинство врожденных аномалий органов мо-
чевой системы диагностируется внутриутробно или 
в течение первых месяцев жизни ребенка.

Следует отметить, что последние достижения в ме-
дицине, касающиеся ранней диагностики врожденных 
аномалий органов мочевой системы и последующей 
хирургической коррекции, привели к увеличению 
числа новорожденных с выраженными нарушениями 
функции почек, которые выживают. Это в свою оче-
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редь потребовало разработки мультидисциплинар-
ных подходов к ведению и созданию персонализиро-
ванных планов сопровождения пациентов с CAKUT. 
Такие подходы направлены на раннюю диагностику, 
своевременную коррекцию пороков развития и ранее 
назначение ренопротективной терапии, что в конеч-
ном итоге позволяет сохранить функциональный ре-
зерв нефронов и функцию почек [6–7].

На сегодняшний день остается недостаточно из-
учен вопрос в отношении биологических «предикто-
ров» прогрессирования хронической болезни почек 
при CAKUT у детей. Более того, в соответствии с осо-
бенностями развития и физиологической адаптацией 
почек к внеутробной жизни наблюдается естествен-
ное улучшение скорости клубочковой фильтрации 
(СКФ) с момента рождения на протяжении первых 
двух лет жизни [8–9].

Ниже рассмотрим основные предикторы разви-
тия CAKUT у детей.

Антенатальные предикторы 
прогрессирования хронической 
болезни почек
 Связь между хроническими заболеваниями ма-

тери и врожденными аномалиями почек и мочевых 
путей у потомства все еще требует более детально-
го изучения.

Так, в исследовании Chou и соавт. (2023) была про-
ведена комплексная оценка связи между хрониче-
скими заболеваниями матерей и CAKUT у их детей 
и последующей оценкой функции почек. В исследо-
вание были включены беременные со следующими 
заболеваниями: гестационный диабет, диагностиро-
ванный после 20 недель беременности, предгестаци-
онный диабет, артериальная гипертония, аномалии 
развития почек и мочевых путей, железодефицитная 
анемия, заболевания соединительной ткани, заболе-
вания щитовидной железы, эпилепсия и расстройства 
настроения, ожирение, — а также беременные, при-
нимающие препараты группы ингибиторов ангиотен-
зинпревращающего фермента (иАПФ) и блокаторов 
ангиотензин II рецептора (БРА). После изучения ис-
следуемой когорты, включающей 1 196 175 матерей 
и 1 628 706 детей, было выявлено, что все вышепе-
речисленные факторы, влияющие на развитие пло-
да, имели значительную связь с появлением CAKUT 
у потомства [10].

Влияние сахарного диабета 
на развитие аномалий почек 
и мочевых путей плода
Еще одним важным предиктором возникновения 

аномалий органов мочевой системы у детей являются 
гипергликемические состояния, вызванные как сахар-
ным диабетом первого и второго типа, так и гестаци-
онным сахарным диабетом. Гипергликемия во время 
беременности вследствие предгестационного сахар-
ного диабета и гестационного сахарного диабета ста-
новится все более распространенным заболеванием.

Сообщается, что глобальная заболеваемость ге-
стационным диабетом составляет около 20%. Однако 
различия в протоколах скрининга и критериях диа-
гностики приводят к варьированию заболеваемости 
среди разных групп беременных [11–12].

Еще один механизм повреждающего действия 
гипергликемии заключается в снижении активно-

сти ферментов, которые принимают участие в суль-
фатировании гепарансульфата (ГС). ГС сосудистой 
стенки участвует в создании отрицательного заряда 
эндотелия, обеспечивая при этом антикоагулянтные 
свой ства, а также регулирует пролиферацию глад-
комышечных клеток.

В исследовании L. Fuhrmann и соавт. (2021) для 
понимания молекулярных изменений, которые были 
обусловлены гипергликемией в антенатальный пери-
од, культуры клеток метонефроса выращивали в ус-
ловиях с высоким содержанием глюкозы в течение 
3,5 дня, а затем меняли на условия с низким содер-
жанием глюкозы в течение того же периода. Куль-
тивирование почечных эксплантатов в условиях вы-
сокого содержания глюкозы привело к клеточным 
и транскриптомным изменениям, напоминающим 
диабетическую нефропатию человека. Кратковре-
менных условий культивирования с высоким содер-
жанием глюкозы было достаточно для долгосрочных 
изменений эпигенетической памяти, связанных с ме-
тилированием ДНК. Примечательно, что инкубация 
в физиологических условиях после более короткого 
периода инкубации в среде с высоким содержанием 
глюкозы не обратила вспять снижение роста после 
7 дней культивирования, при этом культуры росли 
с той же скоростью, как и при непрерывном куль-
тивировании с высоким содержанием глюкозы [13]

В метаанализе, который был проведен M. Pari-
mi и соавт. (2020), показано, что потомство, рожден-
ное от матерей с любой формой сахарного диабета 
во время беременности, имело достоверно на 50% по-
вышенный риск CAKUT по сравнению с потомством 
матерей без диабета, при этом у новорожденных от 
матерей с уже существующим сахарным диабетом 
частота CAKUT была почти в 2 раза выше [14–16].

Влияние ингибиторов ангиотензин- 
превращающего фермента 
(иАПФ) и блокаторов рецептора 
ангиотензина (БРА) на развитие 
аномалий почек и мочевых путей 
плода
Еще одной актуальной проблемой развития по-

роков органов мочевой системы является использо-
вание иАПФ у беременных.

Активация ренин- ангиотензин-альдостероно-
вой системы происходит при гипоперфузии клубоч-
ковой афферентной артериолы, снижении доставки 
натрия в дистальный извитой каналец или повыше-
нии симпатической активности, стимулирующей юк-
стагломерулярный аппарат почек к выработке ре-
нина. Результатом этого является задержка натрия 
и выведение калия с последующим увеличением ар-
териального давления [17].

Препараты группы иАПФ подавляют превраще-
ние ангиотензина I в ангиотензин II, которое приводит 
к вазодилатации эфферентной артериолы и сниже-
нию артериального давления. Ангиотензин II стиму-
лирует высвобождение медиаторов воспаления, та-
ких как фактор некроза опухоли альфа, различные 
цитокины и хемокины, действие которых также ин-
гибируется БРА, дополнительно предотвращая фи-
броз почек и образование склеротических измене-
ний в результате хронического воспаления [18–20].

Известно, что ингибиторы ангиотензин- превра-
щающего фермента и блокаторы рецепторов ангио-
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тензина II обладают тератогенным действием и могут 
вызывать развитие врожденных аномалий мочевой 
системы при их применении в первом триместре бе-
ременности. В последние годы эти группы препаратов 
стали назначаться женщинам детородного возраста 
все чаще, что связано с увеличением частоты артери-
альной гипертензии и сахарного диабета. В результате 
этого увеличивается число случаев непреднамерен-
ного применения ингибиторов АПФ и БРА во время 
беременности, поскольку большинство беременно-
стей до середины первого триместра могут оставаться 
незамеченными или являются незапланированными. 
Так, по результатам исследования Wellings K. и соавт., 
проведенного в 2013 году, сообщается, что 16% бере-
менностей в Великобритании являются незапланиро-
ванными. В результате этого несвоевременная отмена 
ингибиторов АПФ и БРА может приводить к разви-
тию различных аномалий плода [15, 20–22].

В исследовании Cooper O. и соавт., проведенном 
в 2024 году, анализ 209 младенцев, подвергавших-
ся воздействию ингибиторов АПФ только в первом 
триместре беременности, выявил значительно по-
вышенный риск пороков развития сердечно-сосу-
дистой и центральной нервной систем. Также был 
выявлен значительно высокий риск пороков разви-
тия почек и мочевых путей [21].

Постнатальные предикторы 
прогрессирования хронической 
болезни почек у детей с CAKUT. 
Протеинурия — предиктор 
прогрессирования ХБП у детей 
с CAKUT
Важным маркером и наиболее изученным преди-

ктором прогрессирования хронической болезни по-
чек является протеинурия. Множество проведенных 
исследований предоставляют убедительные доказа-
тельства тесной связи между протеинурией и риском 
прогрессирования ХБП как у взрослых, так и у де-
тей. Нормальной экскрецией белка считается выде-
ление менее 100 мг/м2 в сутки или в общей сложности 
менее 150 мг в сутки. У новорожденных показатели 
значительно отличаются: нормальной экскрецией 
белка у них считается выделение до 300 мг/м2. Та-
кое отличие обусловлено сниженной реабсорбцией 
отфильтрованных белков у новорожденных [3, 23].

Надо отметить, что половина нормально экскре-
тируемого белка состоит из белков, которые секре-
тируются канальцевым эпителием, в основном из 
белка Тамма — Хорсфалла (уромодулин). Другая 
половина состоит из белков плазмы, включая аль-
бумин, на долю которого приходится примерно 40% 
от общего белка мочи, и низкомолекулярных белков, 
таких как бета-2-микроглобулин и аминокислоты.

В настоящее время выделяют три основных ме-
ханизма экскреции белка, а именно: клубочковый, 
канальцевый и избыточной протеинурии. Механизм 
клубочковой протеинурии обусловлен повышенной 
фильтрацией белковых макромолекул через стен-
ку клубочковых капилляров, подобный патологиче-
ский процесс может возникнуть вследствие анато-
мических или функциональных поражений, у детей 
чаще всего обусловлен гломерулопатиями (чаще бо-
лезнь с минимальными изменениями) или физиоло-
гическими состояниями (лихорадка, физические на-
грузки, ортостатическая протеинурия).

Канальцевая протеинурия встречается реже и яв-
ляется результатом повышенной экскреции низкомо-
лекулярных белков, таких как бета-2-микроглобулин, 
альфа-1-микроглобулин и ретинолсвязывающий белок.

В норме эти молекулы фильтруются через клубо-
чек, а затем в значительной степени реабсорбируются 
в проксимальных канальцах. Нарушение реабсорбции 
в проксимальных канальцах из-за различных тубуло-
интерстициальных заболеваний может привести к по-
вышенной экскреции этих более мелких белков [24].

Дети с CAKUT подвергаются высокому ри-
ску прогрессирующего ухудшения функции почек 
и дальнейшего развития ХБП 5-й стадии даже после 
успешной хирургической коррекции. Альбуминурия 
является одним из основных предикторов прогрес-
сирования снижения функции почек. В большин-
стве исследований изучалась связь альбуминурии 
с ухудшением функции почек у взрослого населе-
ния с ХБП, в то время как у педиатрических паци-
ентов исследования в основном ограничивались па-
циентами с сахарным диабетом [4, 25–27].

Такие состояния, как врожденная гипоплазия 
почек, односторонняя агенезия, пузырно- мочеточ-
никовый рефлюкс с последующим развитием реф-
люкс-нефропатии, предрасполагают к подоцитопа-
тии с протеинурией [28, 29].

Артериальная гипертензия — 
предиктор прогрессирования 
ХБП у детей с CAKUT
 Артериальная гипертензия является независи-

мым фактором риска более быстрого снижения ско-
рости клубочковой фильтрации у пациентов с почеч-
ной недостаточностью, но исследований с участием 
только детей с CAKUT мало.

Пациенты с врожденными аномалиями почек 
и мочевых путей подвержены прогрессированию 
хронической болезни почек вплоть до терминаль-
ной стадии хронической почечной недостаточности 
(тХПН). В случаях тяжелой дисплазии тХПН воз-
никает в первые годы жизни, тогда как при других 
пороках развития существует начальный переход-
ный период, в течение которого скорость клубочко-
вой фильтрации (СКФ) может оставаться стабиль-
ной или даже увеличиваться за счет адаптационной 
гипертрофии оставшихся нефронов.

Согласно исследованию J. T. Flynn и соавт. (2008) 
у 54% детей с ХБП на момент первичного поступления 
возникает артериальная гипертензия (АГ). Ее опре-
деляют как повышение систолического артериаль-
ного давления (САД), диастолического артериально-
го давления (ДАД) или обоих выше 95-го перцентиля 
для соответствующего возраста, измерения которого 
проводились во время визитов к врачу [30]. Ряд иссле-
дований показал, что артериальная гипертензия игра-
ет роль независимого фактора риска снижения СКФ 
у пациентов с почечной недостаточностью [1, 31–33].

Механизм влияния АГ на прогрессирование ХБП 
основан на активации РААС, прямом повреждении 
эндотелиальных клеток, истощении резервов не-
фронов вследствие феномена гиперфильтрации, ги-
поперфузии почечной ткани и других патофизиоло-
гических механизмах.

Механизмы, с помощью которых клубочковая ги-
пертензия и гипертрофия вызывают повреждение 
клубочков, до конца не изучены, так как могут быть 
задействованы множественные факторы, такие как 
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прямое повреждение эндотелиальных клеток, анало-
гичное повреждению, вызванному системной гипер-
тензией, повышенное напряжение стенок клубочка, 
которое может вызывать отслоение клеток клубоч-
кового эпителия от стенки клубочковых капилляров 
с последующим накоплением крупных циркулирую-
щих макромолекул в субэндотелиальном пространстве.

Накопление отложений в субэндотелиальном 
пространстве при прогрессировании внутриклубоч-
ковой гипертензии может постепенно сужать про-
свет капилляров и снижать клубочковую перфузию 
и фильтрацию. Мезангиальные клетки со своей сто-
роны при повышении нагрузки на них активируют 
выработку цитокинов и компонентов внеклеточно-
го матрикса [19, 34–36].

Постоянный мониторинг артериальной гипертен-
зии у детей с врожденными аномалиями почек и мо-
чевых путей и хронической болезнью почек крайне 
необходим, так как он может замедлить прогресси-
рующую потерю почечной функции. Однако суще-
ствует ограниченное количество данных о том, какие 
именно клинические уровни артериального давле-
ния (АД) могут способствовать замедлению прогрес-
сирования ХБП. В исследовании J. T. Flynn и соавт. 
(2021) представлено наблюдение, что АД ниже 90-го 
перцентиля связано с более медленным прогрессиро-
ванием ХБП у детей. Также было показано, что АД 
в диапазоне между 50-м и 75-м перцентилем может 
принести дополнительную пользу детям с негломе-
рулярными болезнями почек [37].

Клиницистам, лечащим детей с ХБП, необходи-
мы рекомендации относительно оптимальных уров-
ней АД, которые могут снизить вклад АГ в прогрес-
сирование ХБП, а также необходимо разрабатывать 
механизмы по замедлению прогрессирования почеч-
ной недостаточности.

Недоношенность — предиктор 
прогрессирования ХБП у детей 
с CAKUT
Недоношенность была еще одним параметром, 

который также в значительной степени ассоцииро-
вался с пациентами с ХБП. У недоношенных детей 
размер и количество клубочков, а также функцио-
нальная и морфологическая незрелость клубочков 
коркового слоя обуславливают снижение фильтра-
ционной способности со снижением диуреза и разви-
тием отечных состояний  [38]. Скорость клубочковой 
фильтрации (СКФ) у детей, родившихся раньше по-
ложенного срока, в период новорожденности состав-
ляет 0,5 мл/кг/мин, что в 3 раза меньше, чем у до-
ношенных детей , — 1,5 мл/кг/мин [30].

Также надо отметить, что исходное сниже-
ние количества нефронов у недоношенных де-

тей может способствовать продолжающейся за-
программированной гибели клеток в CAKUT, что 
может способствовать прогрессированию ХБП. 
В литературе имеются противоречивые данные 
о недоношенности и ХБП. Сообщалось, что у не-
доношенных детей функции почек в норме [31]. 
В то же время Melo и соавт. предположили, что 
недоношенность является независимым пре-
диктором почечной недостаточности в CAKUT. 
В нашем исследовании не выявлено недоношен-
ности как фактора риска развития ХБП, но это 
может быть связано с отсутствием полной анте-
натальной информации о пациентках, участво-
вавших в исследовании. Что касается факторов, 
связанных с повреждением почек, масса тела при 
рождении колебалась от 925 до 5 090 г, в среднем 
3157,23 ± 597,26 г. Низкую массу тела при рож-
дении имели 63 пациента (9,2%), из них недоно-
шенных новорожденных было 68 (9,9%). Имелись 
существенные различия в зависимости от основ-
ной патологии как по массе тела при рождении, 
так и по относительной частоте низкой массы тела 
при рождении и недоношенности, которые были 
выше у пациентов с аномалиями количества, раз-
мера и положения.

Отечественными учеными было проведено ис-
следование по изучению эхографических признаков 
острого повреждения почек у глубоко недоношен-
ных детей в периоде новорожденности. В исследова-
ние вошли недоношенные новорожденные c массой 
тела при рождении менее 1 500 г и сроком гестации 
менее 32 нед., из них 24 ребенка с клинико-лабора-
торными признаками острого почечного поврежде-
ния и 76 детей, которые не имели признаков остро-
го повреждения почек.

В результате исследования дети с наличием кли-
нико- лабораторных признаков острого повреждения 
почек имели выраженное диффузно-неравномерное 
повышение эхогенности паренхимы, при изучении 
кровотока отмечалось обеднение сосудистого рисун-
ка в субкапсульной зоне и (или) в кортикальном слое 
паренхимы, у 25% пациентов на 5–15-е сутки жиз-
ни отмечались анэхогенные образования без при-
знаков кровотока диаметром 1–3 мм в области кор-
тикального слоя [38].

Выводы
Все вышеперечисленное подтверждает необходи-

мость построения индивидуальной траектории веде-
ния пациента в тесном контакте с такими специали-
стами, как неонатологи, детские нефрологи, детские 
хирурги и педиатры, для разработки комплексного 
лечения пациента, которое будет направлено на за-
медление прогрессирования ХБП.
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