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Дисгормональные нарушения — одна 

из частых причин патологии репро-

дуктивной системы — встречаются 

в любом возрасте. Их проявления 

многообразны: у молодых женщин это 

нарушения цикла, бесплодие, невы-

нашивание беременности, в старшем 

возрасте — миома матки, эндометри-

оз, хроническая тазовая боль и т. д. 

Манифестация дисгормональных на-

рушений наиболее часто происходит 

в активном репродуктивном возрас-

те и в своей основе имеет субклини-

ческие нарушения, которые обычно 

начинаются еще в период полового 

созревания. В клинической практике 

врачу чаще всего приходится иметь 

дело с ановуляцией или неполно-

ценной овуляцией с формированием 

недостаточности лютеиновой фазы. 

Ановуляция также часто становится 

причиной дисфункциональных ма-

точных кровотечений, а в 40% случа-

ев — олигоменореи или аменореи. 

Недостаточность лютеиновой фазы, 

по данным ученых, диагностируется у 

каждой второй пациентки с бесплоди-

ем на фоне регулярных менструаций 

[Жук С.И., 2015].

Органами-мишенями при дисгормо-

нальных нарушениях в репродуктив-

ной системе являются молочная же-

леза, эндометрий и миометрий. Они 

содержат большое количество специ-

фических рецепторов к гормонам, 

факторам роста, инсулину и другим 

биологически активным веществам. 

Сбалансированное гормональное 

воздействие на рецепторы обеспечи-

вает периодические циклические пре-

вращения в этих органах. Нарушение 

равновесия и циклических изменений 

гормонального фона может привести к 

изменению роста и дифференцировки 

клеточных элементов с последующим 

развитием пролиферативных процес-

сов. Проблема пролиферативных про-

цессов гормонозависимых органов 

репродуктивной системы в настоящее 

время, несмотря на длительную исто-
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рию изучения, продолжает оставаться 

в центре внимания отечественных и 

зарубежных исследователей и явля-

ется одной из наиболее актуальных в 

гинекологии [Жук С.И., 2016]. 

Одним из самых ранних проявлений 

дисгормональных и пролифератив-

ных нарушений могут быть аномаль-

ное маточное кровотечение или ги-

перплазия эндометрия.

Аномальные маточные 

кровотечения

Аномальное маточное кровотечение 

(АМК) — это обобщающее понятие для 

любого отклонения менструального 

цикла от нормы, включая изменения 

регулярности и частоты менструаций, 

длительности кровотечения или коли-

чества теряемой крови. 

Согласно Приказу МЗ Украины от 

13.04.2016 г. № 353, острым АМК сле-

дует считать эпизоды кровотечений у 

небеременных женщин репродуктив-

ного возраста, интенсивность которых 

требует немедленного вмешательства 

с целью предупреждения дальнейшей 

потери крови. Хронические АМК — это 

кровотечения с отклонениями от нормы 

по продолжительности, объему и/или 

частоте, возникающие на протяжении 

большей части последних 6 месяцев. Тя-

желое менструальное кровотечение 

определяют как «чрезмерную менстру-

альную кровопотерю, которая приводит 

к нарушению физического состояния, 

социальных, эмоциональных и/или мате-

риальных условий жизни женщины».

В 2012 г. Международной экспертной 

группой Всемирной ассоциации аку-

шеров-гинекологов (FIGO) была созда-

на новая система номенклатуры маточ-

ных кровотечений, характеризующая 

их причины, — PALM-COEIN, согласно 

которой унифицированы подходы к ле-

чению, профилактике и реабилитации 

при данной патологии. В последующем 

ее рекомендовали к использованию 

Американская и Европейская коллегии 

акушеров-гинекологов (ACOG, ECOG), 

Европейское общество репродукции 

человека и эмбриологии (ESHRE), На-

циональный институт здоровья США 

(NIH), Американское общество репро-

дуктивной медицины (ASRM) и ряд дру-

гих ассоциаций.

В Украине в 2016 г. разработан и ут-

вержден «Унифицированный кли-

нический протокол первичной, вто-

ричной (специализированной) и 

третичной (высокоспециализирован-

ной) медицинской помощи при ано-

мальных маточных кровотечениях» 

(Приказ МЗ от 13.04.2016 г. № 353). Как 

и в других странах, в Украине введена 

номенклатура PALM-COEIN.

Термин PALM-COEIN получен в резуль-

тате сокращения первых букв заболе-

ваний, которые сопровождают АМК. 

PALM — это АМК, связанные с органи-

ческой патологией, со структурными 

изменениями, которые оцениваются 

при визуализации (ультразвуковое 

исследование  — УЗИ, гинекологиче-

ский осмотр) и гистопатологическом 

исследовании: Polip  — полип, Adeno-

myosis  — аденомиоз, Leiomyoma    — 

лейомиома,  Malignansy  — малигни-

зация и Hyperplasia — гиперплазия 

[Munro M. G. et al., 2011]. COEIN — объ-

единяет причины кровотечений, не 

связанные со структурными измене-

ниями: Coagulopathy — коагулопатия, 

Ovulatory disfunction — овуляторная 

дисфункция, Endometrial — эндоме-

триальные, Iatrogenic — ятрогенные, 

Not yet classifi ed — еще не классифи-

цировано [Munro M.G. et al., 2011].

Согласно номенклатуре PALM-COEIN 

[Munro M.G., 2012], термин «дисфунк-

циональные маточные кровотече-

ния, ДМК» заменен на «аномальные 

маточные кровотечения, не связан-

ные с органической патологией», 

«меноррагия» — на «обильные мен-

струальные кровотечения», «метрор-

рагия» — на «межменструальные 

маточные кровотечения». Для прак-

тических врачей важно помнить, что 

утратила актуальность следую-

щая терминология при маточных 

кровотечениях:

• олигоменорея — интервал между 

месячными более 35 дней;

• полименорея — интервал между 

месячными менее 21 дня;

• меноррагия — регулярные обиль-

ные менструации длительностью 

более 7 дней;

• метроррагия — нерегулярные ма-

точные кровотечения длительно-

стью более 7 дней при кровопотере 

более 80 мл;

• аменорея — отсутствие месячных в 

течение 6 месяцев и более у женщин 

в возрасте 16–45 лет вне беремен-

ности и лактации;

• менометроррагии — обильные 

менструации с межменструальными 

кровотечениями;

• предменструальные «мажущие» вы-

деления — вариант метроррагии, 

ограниченный несколькими днями 

перед менструацией;

• постменопаузальные кровотече-

ния — кровотечения, возникающие 

после 1 года менопаузы.

Введение новой номенклатуры PALM-

COEIN позволяет быстро организо-

вать медицинскую помощь женщинам 

с аномальными маточными кровоте-

чениями, так как на самом начальном 

этапе выяснения анамнеза вектор ди-

агностического поиска направлен в 

сторону выбора нужной методики эф-

фективного лечения. Если это состоя-

ние из группы PALM, методы лечения 

будут определены дополнительными 

протоколами, чаще всего это хирур-

гические методы лечения, а если из 

группы COEIN  — чаще начинают с 

консервативных методов лечения.

«Золотым стандартом» диагностики, 

сейчас является трансвагинальное 

(трансректальное) УЗИ. Оно позволя-

ет детально оценить анатомические 

особенности матки и эндометрия, 

а также выявить структурную пато-

логию миометрия, шейки матки, ма-

точных труб и яичников. Этот метод 

исследования может помочь в диа-

гностике полипов эндометрия, аде-

номиоза, миомы матки, утолщения 

эндометрия, связанного с гиперпла-

зией и злокачественными новооб-

разованиями. При неубедительных 

результатах УЗИ, а также при наличии 

риска злокачественного процесса не-

обходимо проведение гистероскопии 

с гистологическим исследованием 

эндометрия. Слепая аспирационная 

биопсия может быть методом выбора 

(Приказ МЗ от 13.04.2016 г. № 353).

К состояниям, при которых следует от-

давать предпочтение гистероскопии 

с биопсией эндометрия у женщин с 

АМК по отношению к слепой биопсии, 

относятся:

•  возраст старше 40 лет;

• факторы риска развития рака эн-

дометрия (ожирение, отсутствие 

родов в анамнезе, сахарный диабет, 

синдром поликистозных яичников, 
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колоректальный рак в семейном 

анамнезе);

• предварительное неэффективное 

лечение АМК;

• межменструальные кровотечения.

Метод дилатации и выскабливание 

сейчас не является стандартом диа-

гностики состояния эндометрия. Это 

«слепая» процедура, риск осложне-

ний которой является идентичным 

риску при гистероскопии. Применять 

данный метод для оценки состоя-

ния эндометрия необходимо только 

при отсутствии других диагности-

ческих возможностей. Также сейчас 

не требуется определение уровня 

сывороточных гонадотропинов (фол-

ликулостимулирующего — ФСГ и лю-

теинизирующего гормонов — ЛГ), эти-

нилэстрадиола или прогестерона, так 

как их показатели не влияют на выбор 

тактики ведения пациентки с АМК, что, 

в конечном итоге, экономит время, 

деньги и силы пациенток.

Так как после исключения органиче-

ских причин большинство случаев 

АМК обусловлены нарушениями в ги-

поталамо-гипофизарно-яичниковой 

регуляции, основные методы лечения 

будут направлены на их скорейшую 

коррекцию и нормализацию (Приказ 

МЗ от 13.04.2016 г. № 353).

Выбор КОК при острых АМК

Метод лечения при острых АМК 

(рис. 1) выбирают с учетом тяжести со-

стояния, анамнеза, сопутствующей па-

тологии и наличия противопоказаний. 

Для лечения острых АМК может быть 

использовано одно из следующих ле-

карственных средств: транексамовая 

кислота, комбинированные оральные 

контрацептивы (КОК), пероральные 

прогестагены. При применении гемо-

стаза КОК учитывается риск тромбо-

эмболических осложнений (табл. 1). 

При назначении монофазных КОК не-

обходимо учитывать фармакологи-

ческие характеристики прогестинов 

(антиовуляторный и антипролифера-

тивный индексы, сродство к рецепто-

рам прогестерона и т.д.) (табл. 2, рис. 1). 

После остановки острого кровотече-

ния обязателен переход на длительную 

поддерживающую терапию [Маркин 

Л.Б., Чечуга С.Б., 2015]. Например, в ка-

честве длительной противорецидив-

ной терапии может быть назначен мо-

нофазный КОК (Регулон), это особенно 

удобно, когда гормональный гемостаз 

осуществлялся этим препаратом. При-

менение гормонального гемостаза КОК 

(Регулон) патогенетически обоснован-

но при незрелости или нарушениях в 

гипоталамо-гипофизарной системе и 

отсутствии цирхоральной выработки 

гонадотропин-рилизинг гормона [Жук 

С.И., 2015]. Это часто происходит при 

ювенильных кровотечениях и овуля-

торной дисфункции в репродуктивном 

периоде.

Гормональный гемостаз (Регулон) в 

репродуктивном возрасте назначают:

• молодым нерожавшим женщинам, 

у которых исключена органическая 

патология. Так, по данным Wang et al. 

(2007), в США КОК применяют в 53% 

случаев гормонального гемостаза;

• женщинам, которым проводили 

гистологическое исследование эн-

дометрия не более 3 месяцев тому 

назад (не были выявлены предопу-

холевые или опухолевые процессы 

в эндометрии). 

После остановки острого АМК продол-

жается прием Регулона на протяжении 

3–4 месяцев с безгормональным про-

межутком 3–4 дня или в пролонгиро-

ванном режиме не меньше 6 месяцев 

(в течение этого периода в норме про-

исходит созревание полноценного фол-

ликула и нормализация гормональных 

нарушений). Режим приема с уменьше-

нием безгормонального интервала до 

3–4-х дней более приемлем, так как за 

Таблица 1.  Методы лечения острого АМК 

Консервативные методы 

Препарат Разовая доза Режим

КОК (например, 

Регулон)

Монофазные (30–35 мкг 

этинилестрадиола)

3 раза в день, 7 дней или 4−5 раз в сутки на 

3−5 дней, потом уменьшение каждые 2 дня 

на 1 таблетку, общая продолжительность 

применения КОК не меньше 20 дней

Транексамовая 

кислота

1,5 г перорально или 

10 мг/кг внутривенно 

(максимум до 600 мг)

3 раза в сутки, 5 дней, каждые 8 часов

Линестренол* 5 мг перорально 3 раза в сутки 7 дней

Хирургические методы 

Хирургический метод лечения выбирают в случаях органической причины АМК, неэффективности 

консервативных методов лечения или наличия противопоказаний к медикаментозному методу

*  Другие прогестины с другими режимами приема также могут быть эффективными. Гестагенный гемостаз до-

стигается медленнее в сравнении с КОК, поэтому назначается в ситуациях, когда противопоказаны эстрогены, 

или при овуляторных АМК с недостаточностью лютеиновой фазы (НЛФ) (уровень доказательности II–IIIВ) [Та-

тарчук Т.Ф., 2012, 2014; Маркин Л.Б., Чечуга С.Б., 2015].

Таблица 2.  Фармакологические характеристики прогестинов 

Центральное действие

Прогестин
Доза, необходимая для подавления 

овуляции, мг/сут.

3-кетодезогестрел 0,06

Левоноргестрел 0,06

Диеногест 1,0

Хлормадинона ацетат 1,7

Ципротерона ацетат 1,7

Дроспиренон 2,0

Периферическое действие

Прогестин

Степень сродства 

к рецепторам 

прогестерона, %

Прогестин

Доза, необходимая 

для трансформации 

эндометрия, мг

Дезогестрел 130 3-кетодезогестрел 2

Левоноргестрел 120 Левоноргестрел 4

Прогестерон 40 Диеногест 6

Медроксипрогесте-

рона ацетат
115

Хлормадинона 

ацетат
25

Диеногест 5
Ципротерона ацетат 20

Дроспиренон 50
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этот период отмены не увеличивается 

выброс ФСГ. При 7-дневном интерва-

ле отмены КОК, на 4−5-й день возмо-

жен незначительный подъем ФСГ, и не 

происходит достаточное подавление 

гипоталамо-гипофизарной системы и 

пролиферативных процессов в органах-

мишенях. Применение схемы (21 день 

прием — 3 дня перерыв) на протяжении 

6 месяцев и более позволяет уменьшить 

гормональную нагрузку на цикл приема 

и повысить эффективность противо-

рецидивной терапии. Универсальность 

Регулона (возможность его применения 

как для гормонального гемостаза, так 

и для последующей противорецидив-

ной терапии) позволяет снизить риск 

тромбозов, связанных с переходом с 

монофазного КОК на многофазный или 

другой монофазный КОК с другим про-

гестином (ре-стартующие).

Выбор КОК при хронических 

АМК

Назначение КОК при хронических 

АМК также имеет определенную прио-

ритетность. Это связано с тем, что при-

чина хронических АМК, как и острых, 

чаще всего связана с дисгормональ-

ными нарушениями. Эти нарушения 

требуют гормональной регуляции как 

эстрогенами, так и прогестероном. 

Известно, что гормональный гемо-

стаз быстрее наступает в присутствии 

эстрогенов, которые необходимы для 

нормальной вазоконстрикции (суже-

ние просвета кровеносных сосудов, 

особенно артерий). Прогестероновый 

компонент КОК (Регулон) обеспечи-

вает подавление овуляции и угнетает 

стероидогенез в яичниках, вызывая 

атрофию эндометрия, в то время как 

эстрогенный компонент поддержи-

вает эндометрий, что уменьшает ве-

роятность развития внепланового 

кровотечения прорыва, повышая при-

верженность женщины к терапии (же-

лание длительно применять КОК).

Перед назначением КОК (Регулон) не-

обходимо выяснить репродуктивные 

планы женщины и потребность в гор-

мональной контрацепции. Впрочем, 

при наличии хронического АМК во-

прос планирования беременности 

сразу после остановки АМК сомни-

телен, так как эндометрий и гипота-

ламо-гипофизарная система не гото-

вы к вынашиванию беременности. С 

этой позиции, назначение КОК (Регуло-

на) минимум на 6 месяцев, а, возможно, 

и больше будет оправданным с целью 

прегравидарной подготовки независи-

АМК, связанные

с органической патологией

АМК, не связанные

с органической патологией

Климактерический период

обязательно РДВ
Ювенильный период

ОСТРЫЕ АМК

Лечение по протоколу

в зависимости от причины

(хирургическое и медикаментозное)

УЗИ (трансвагинально+в режиме допплера): подозрение

на предопухолевый или опухолевый процесс

НПВС + транексамовая кислота/

транексамовая кислота при противопоказаниях к НПВС

Профилактика рецидивов

(КОК (Регулон )),

(Эсмия)

® прогестины,

улипристала ацетат

Нет эффекта или плохая переносимость

Ювенильные АМК

Раздельное диагностическое выскабливание (РДВ) +

гистероскопия (кроме ювенильных).

Доброкачественный или фоновый процесс

НЕТ

Эстрогены противопоказаны/

нежелание гормональной терапии
Монофазные КОК с 30 мкг ЕЕ (в среднем

ЕЕ 100 мкг/сутки) и прогестином с выраженными

антиовуляторным и антипролиферативным индексами

по схеме гормонального гомеостаза

—

(Регулон ),®

(Регулон ).®

В ювенильном периоде при неэффективности других

методов:

1-й день 4 таблетки;

2-й день 3 таблетки;

3-й день 2 таблетки;

4-й день 1 таблетка, продолжать прием не меньше

18 дней (общая продолжительность 21 день).

• —

• —

• —

• —

—

• ЛГ-система (не планирует беременность,

не ювенильное, нет риска экспульсии

и признаков эндометрита,

не климактерическое)

• Гестагены в адекватной дозе

не меньше 20 дней в цикле (5 25 день МЦ),

например, МПА (60 120 мг/сут.),

дидрогестерон до 60 мг/сут.

–

–

—

Нет эффекта или плохая переносимость
Хирургические методы лечения

ДА

ДА

НЕТ

Рис. 1.  Алгоритм оказания помощи про острых АМК. РДВ — раздельное диагностическое выскабливание или гистероскопия

Доза, подавляющая овуляцию Доза секреторной трансформации эндометрия

Доза для подавления овуляции, 0,06 мг/сутки

Подавление ФСГ Подавление ЛГ Подавление фазы

пролиферации

(деление клеток)

Подавление фазы

секреции

Прогестагенная активностьАНтигонадотропная активность

Центральный механизм действия Периферический механизм действия

(подавление пролиферации)

Доза секреторной трансформации, 2 мг/цикл

Рис. 2.  Центральный и периферические эффекты дезогестрела в составе Регулон
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мо от репродуктивных планов женщи-

ны на ближайшее время.

Вопрос о применении хирургического 

лечения рассматривается только после 

неэффективного использования мето-

дов консервативной терапии или при 

возникновении клинической ситуации, 

требующей хирургического вмеша-

тельства. Это еще раз подтверждает не-

обходимость более длительного при-

ема Регулона в пролонгированном или 

циклическом режимах, с укорочением 

безгормонального интервала в приеме 

таблеток до 3-х дней (этот временной 

период необходим для повышения эф-

фективности терапии).

В случае назначения для лечения 

АМК лекарственного средства, в 

инструкции которого не указаны 

упомянутые показания (лечение 

хронических АМК), врач должен 

предоставить соответствующую 

информацию женщине (или роди-

телям ребенка). Отсутствие четких 

показаний к применению в инструк-

циях не исключает возможность ис-

пользования КОК при АМК. 

В то же время, наличие показаний в 

инструкции не всегда дает возмож-

ность применения КОК при разных 

видах АМК [Жук С.И., 2015]. Именно 

поэтому существующие юридические 

противоречия заставили специалистов 

в 2007 г. выработать критерии, в соот-

ветствии с которыми препараты могут 

применяться вне инструкции, согласно 

протоколам лечения данной нозологии. 

Эти показания в международной прак-

тике были определены, как «показания 

вне инструкции» (Off -Label-Use или Use-

Unlabeled/Investigational). Офф-лейбл 

(англ. off -label, от off  — «за пределами», 

label  — «этикетка», инструкция) — ис-

пользование лекарственных средств 

по показаниям, не утвержденным в 

инструкции по их применению, может 

производиться при острых состояни-

ях, онкологических заболеваниях, в 

гинекологии, психиатрии, педиатрии 

[Жук С. И., Медведь В. И. 2016].

КОК достаточно популярны и эффек-

тивны при АМК, поэтому до 2009 г. не 

было необходимости в проведении 

большого количества рандомизиро-

ванных исследований. Возможно, они 

не проводились в достаточном коли-

честве по причине того, что практиче-

ские врачи получали необходимую эф-

фективность в лечении, используя КОК 

на основе их механизмов действия. 

А именно, одним из основных меха-

низмов КОК, описанных в инструкции, 

является снижение кровопотери на 

фоне их применения и восстановление 

уровня сывороточного железа. До 2009 

г. существовало одно рандомизирован-

ное исследование, подтверждающее 

эффективность КОК при АМК [Farquhar 

C. еt al., 2009]. В этом исследовании КОК 

применяли в циклическом режиме, и 

эффективность их была в диапазоне 

43–66%. В последние годы опублико-

ван ряд исследований в результате 

появления новых КОК и уменьшения 

безгормонального интервала на фоне 

их применения.

При пролонгированном применении 

КОК их эффективность увеличивается 

до 68−88% [Davis A. et al., 2000; Fraser I. S. 

et al., 2011; Jensen J. T. et al., 2011]. Эффек-

тивность и целесообразность назна-

чения КОК при хронических АМК была 

подтверждена и обоснована в обзоре 

«Менеджмент абдоминальных маточ-

ных кровотечений» (2013). В данном до-

кументе было отмечено, что при АМК, 

не связанных с органической патоло-

гией (циклические и ациклические), 

наиболее часто назначаемыми явля-

ются КОК (монофазные и многофаз-

ные), несмотря на то, что в инструк-

циях большинства препаратов нет 

этих показаний к назначению.

Медикаментозное лечение 

тяжелых маточных 

кровотечений (ТМК)

Если по данным анамнеза и обследо-

вания медикаментозное лечение, а 

именно гормональная или негормо-

нальная терапия, являются приемле-

мыми, терапию следует организовать 

в следующем порядке:

• левоноргестрел-высвобождаемая 

внутриматочная система (ЛНГ-ВМС) 

при длительном применении (не 

менее 12 месяцев) [A];

• КОК [B] или транексамовая кислота 

или нестероидные противовоспали-

тельные средства (НПВС) [A]; 

• препараты норэтистерона (15 мг) еже-

суточно с 5-го по 26-й день менстру-

ального цикла или инъекции проге-

стагенов длительного действия [A].

Если гормональная терапия противо-

показана пациентке, то предлагается 

применение транексамовой кислоты 

или НПВП [D].

Медикаментозное лечение может 

быть целесообразным при отсутствии 

По показаниям гистологическое исследование АМК ХРОНИЧЕСКИЕ

АМК, связанные

с органической

патологией

АМК, не связанные

с органической патологией

Лечение по протоколу

в зависимости

от причины

Нет эффекта или плохая переносимость

Хирургические методы лечения

НПВС + транексамовая кислота/

транексамовая кислота при противопоказаниях к НПВС

Нет эффекта или плохая переносимость

•

•

ЛГ-система

Гестагены

(не планирует беременность)

в адекватной дозе

не меньше 20 дней в цикле (5 25 день МЦ)–
Профилактика рецидивов

(КОК (Регулон )),

(Эсмия)

®

прогестины, улипристала

ацетат

�

�

Монофазные КОК (Регулон ), с 30 мкг ЕЕ

и прогестином с выраженными антиовуляторным

и антипролиферативным индексами

в пролонгированном режиме или с пропуском

в приеме 3 дня

®

(Регулон )

Многофазный КОК с Е2В и диеногестом

®

Эстрогены противопоказаны

ДА

НЕТ

Рис. 3.  Алгоритм оказания помощи про хронических АМК
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структурных или гистологических на-

рушений, или при наличии фиброми-

ом диаметром 3 см, не приводящих к 

деформации полости матки [D]. 

Таким образом, при острых, хро-

нических и тяжелых АМК, соглас-

но комментарию рабочей группы 

(Приказ МЗ от 13.04.2016 г. № 353) 

при применении монофазных КОК 

необходимо учесть дозу эстрогенов 

(этинилэстрадиола не менее 30 мкг), 

фармакологические свойства проге-

стинов (высокие антиовуляторные 

и антипролиферативные индексы: 

левоноргестрел, дезогестрел, гесто-

ден) и режим дозирования (в про-

лонгированном или с пропуском в 

приеме не более 3-х дней).

Итак, применение монофазных КОК 

при острых, хронических и тяжелых 

АМК не вызывает сомнения, а назна-

чение КОК при гиперплазии эндоме-

трия — это повод для дискуссии. 

Гиперплазия 

эндометрия и КОК

Гиперплазия эндометрия (ГЭ) — про-

лиферативное состояние, в отноше-

нии которого никогда не прекратятся 

научные и практические дискуссии 

[Овсянникова Т.В., 2016]. Ключевым 

моментом в данном вопросе является 

классификация ГЭ, так как она опреде-

ляет особенности патогенеза, морфо-

логии и «чувствительности» к лечению 

и профилактике рецидивов гиперпла-

стических процессов эндометрия. 

Классификация ГЭ — это не просто 

классификация, а ключ к лечению и 

профилактике (рис. 4). В ее основе 

лежит морфологическое исследова-

ние гистологических препаратов эн-

дометрия. Несмотря на длительную 

историю изучения этой патологии, 

до настоящего времени среди мор-

фологов и гинекологов отсутствует 

единое мнение относительно крите-

риев оценки выраженности пролифе-

ративных изменений эндометрия, и, 

соответственно, отсутствует единая 

универсальная клинико-морфологи-

ческая классификация ГЭ. 

В Украине согласно протоколу, утверж-

денному Приказом МЗ Украины от 

31.12.2004 г. № 676, действующей яв-

ляется классификация ВОЗ 1994 года и 

Международная классификация болез-

ней 10-го пересмотра (МКБ-10). 

Согласно МКБ-10 выделяют следую-

щие виды ГЭ:

• N84 — Полип женских половых орга-

нов;

• N84.0 — Полип тела матки. Полип эн-

дометрия;

• N85 — Другие невоспалительные по-

ражения матки, за исключением шей-

ки матки;

• N85.0 — Железистая гиперплазия эн-

дометрия: кистозная, железисто-ки-

стозная, полиповидная;

• N85.1 — Аденоматозная гиперплазия 

эндометрия. Гиперплазия эндометрия 

атипичная (аденоматозная).

Действующая классификация ВОЗ 

1994 года имеет «клинические плю-

сы», которые врачи используют в сво-

ей практике, а именно, ГЭ делится на 

гиперплазию без клеточной атипии 

и гиперплазию с клеточной атипией. 

Причиной гиперплазии без клеточ-

ной атипии, как правило, является 

абсолютная или относительная гипе-

рэстрогения, и ее лечение «чувстви-

тельно» к действию гормональных 

препаратов (КОК, агонисты гонадо-

тропин-рилизинг гормона — аГнРГ, 

прогестины). Атипическая гиперпла-

зия представляет собой прогрессиру-

ющее моноклональное мутационное 

повреждение с независимым от гор-

монального воздействия локальным 

ростом [Вовк И.Б., 2016]. Именно по-

этому атипическая ГЭ плохо поддает-

ся гормональной терапии. Учитывая 

факт резистентности атипической ги-

перплазии к гормональной терапии 

и высокие риски ее малигнизации, 

ставится под сомнение длительное 

бесконтрольное применение аГнРГ и 

прогестинов (требуется УЗ контроль 

вагинальным датчиком с допплероме-

трией и морфологическое исследова-

ние эндометрия на 3-й месяц приема). 

Не все виды прогестинов, и только 

в определенных дозах могут приме-

няться при атипической гиперплазии 

эндометрия. КОК при атипической 

гиперплазии эндометрия не приме-

няются на втором этапе лечения, а мо-

гут использоваться на последующих 

этапах у женщин репродуктивного 

возраста без противопоказаний, ко-

торые нуждаются в надежном методе 

контрацепции с профилактическими 

эффектами.

Чувствительность к гормональным 

воздействиям во многом определя-

ется рецепторным фенотипом эндо-

метрия: два типа эстрогенных рецеп-

торов — ER-α и ER-β, две изоформы 

прогестероновых — PR-A и PR-В. ER 

и PR выявляются как в эпителиаль-

ных, так и в стромальных клетках 

эндометрия. Концентрация ER и РR 

колеблется в зависимости не только 

от фазы менструального цикла, но и 

от наличия патологического процес-

са в слизистой оболочке матки. При 

этом данные литературы о содержа-

нии рецепторов к половым стеро-

•

сложная (комплексная) гиперплазия

( без )

простая атипическая

( )

аденокарцинома

к

Действующая классификация ВОЗ (1994):

—

—

—

—

—

неатипичес ая

аденоматоз атипии

сложная комплексная атипическая

простая

• дискуссииВопрос для

—

—

1994

,

сомнительная прогностическая

ценность из-за субъективизма

заключения

Заключения патоморфолога по

классификации ВОЗ зависят

от его субъективного мнения иногда

тяжело провести грань между простой

и сложной гиперплазией

• Предложенная классификация

ВОЗ (2014):

—

—

Гиперплазия без

атипией

атипии

Гиперплазия с

• Преимущества
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Рис. 4.  Спорные, контраверсионные вопросы классификации «гиперплазии 

эндометрия»
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идным гормонам при ГЭ крайне раз-

норечивы [Чернуха Г.Е. и др., 2011]. 

Существуют доказательства наличия 

взаимосвязи рецепторного аппарата 

с формой ГЭ: высокое содержание ER 

при простой ГЭ и уменьшение – при 

сложной, особенно при атипичной. 

Такая закономерность наблюдается 

в отношении PR [Chen Y.P. et al., 2001]. 

В то же время Maruo T. et al. (2000) не 

выявили эту закономерность. В насто-

ящее время существует точка зрения, 

что различная экспрессия рецепторов 

половых стероидов в гиперплазиро-

ванном эндометрии ассоциируется с 

разной ответной реакцией на тера-

пию прогестагенами, которые подоб-

но натуральному прогестерону ней-

трализуют влияние эстрогенов путем 

снижения содержания ER и РR. Одной 

из основных причин развития про-

лиферативных заболеваний эндо- и 

миометрия считается дисбаланс про-

цессов пролиферации и апоптоза. Те-

оретически при гиперплазии эндоме-

трия должна быть высока активность 

маркеров пролиферации Ki-67 и PCNA 

(рroliferating cell nuclear antigen) в же-

лезистом и стромальном компонентах 

эндометрия. На практике отмечается 

как высокая [Макаров О.В. и др., 2003; 

Озерская И.А. и др., 2002], так и низкая 

или нейтральная активность [Gorchev 

G. еt al., 1993]. 

Итак, в классификации ГЭ (ВОЗ, 

1994) есть существенный недоста-

ток, который проявился за многие 

годы ее использования и послужил 

причиной дискуссии в постановке 

диагноза, лечения и профилактики:

• зависимость результата от морфо-

лога, его опыта и от качества пре-

доставленного материала (соскоб, 

полученный в результате диагно-

стического выскабливания, имеет 

очень низкую информативность 

в сравнении с Пайпель-биопсией 

или с образцами, полученными в 

результате гистероскопии  — иде-

альный вариант);

• деление ГЭ (с атипией и без ати-

пии) на простую и комплексную. 

В основе деления атипической ГЭ 

на простую и комплексную лежит 

выраженность изменений желе-

зистого компонента. 

Для простой ГЭ характерно только 

увеличение числа желез и изменение 

их формы, незначительное изменение 

соотношения стромального и желе-

зистого компонентов при отсутствии 

выраженной пролиферации и измене-

ния архитектоники. При комплексной 

ГЭ меняется структура эндометрия: 

определяется сложная архитектоника 

желез за счет их пролиферации, уве-

личения, железам становится «тесно», 

и они располагаются в виде папил-

лярных разрастаний (формируются 

внутрижелезистые выросты в виде 

подушек или участков вида «железы в 

железе»), увеличивается соотношение 

железистого и стромального компо-

нентов с преобладанием железистого. 

Несоответствие в уровне биодоступно-

го эстрадиола (Е2) при простой и слож-

ной ГЭ нельзя считать основанием для 

утверждения роли этого фактора как 

главного в формировании выражен-

ности гиперплазий, поскольку содер-

жание свободных эстрогенов опреде-

ляется не только уровнем общего Е2 в 

плазме крови, но и уровнем глобули-

на, связывающего половые гормоны 

(ГСПС), так как таковой регулируется 

многими факторами. J. E. Nestler et al. 

(1996), S. Toprak et al. (2001) отмечают, 

что при нормальной массе тела эстро-

гены стимулируют выработку ГСПС пе-

ченью, однако при гиперинсулинемии, 

инсулинорезистентности, ожирении, 

т.е. при наличии метаболических на-

рушений, содержание ГСПС в крови 

снижается. Следовательно, снижение 

уровня ГСПС является, с одной сторо-

ны, фактором, способствующим повы-

шению биодоступности эстрадиола, с 

другой,  — показателем, отражающим 

наличие и тяжесть метаболических на-

рушений. Именно поэтому у женщин с 

яичниковой гиперандрогенией, когда 

характерно снижение уровня ГСПС, 

происходит повышение содержания 

свободных стероидов, как андрогенов, 

так и эстрогенов. В связи с этим СПКЯ 

на фоне повышенного веса или ожире-

ния является фактором риска гипер-

плазии или атипии эндометрия.

Итак, закономерным является то, что 

для развития простой ГЭ наличие ги-

перэстрогении становится необхо-

димым и достаточным условием, в то 

время как для развития сложной ГЭ, 

в т.ч. с атипией, гиперэстрогения яв-

ляется необходимым, но при этом не-

достаточным условием. При сложной 

ГЭ происходят локальные изменения 

эндометрия, приводящие к извращен-

ной реакции на ткани, на гормональ-

ное и паракринное воздействие [По-

бединский Н.М. и др., 2007].

Простая атипическая ГЭ встречается до-

статочно редко. Это связано с тем, что 

клеточный атипизм не может быть изо-

лированным (ограничен только желе-

зами) и, поэтому, очень часто сопрово-

ждается тканевым атипизмом. Именно 

поэтому на практике обычно встреча-

ется сложная атипическая гиперплазия 

(аденоматоз с атипией). Очень тяжело 

провести грань между комплексной 

(сложной) гиперплазией и аденокарци-

номой. В отличие от аденокарциномы, 

комплексная атипическая гиперплазия 

эндометрия характеризуется отсутстви-

ем стромальной инвазии.

Большинство признаков, характе-

ризующих простую и комплексную 

гиперплазию, являются, скорее, каче-

ственными, нежели количественными, 

что при их оценке нередко вносит эле-

мент субъективизма интерпретации 

полученных данных [Вовк И. Б., 2016]. 

Поэтому основной недостаток клас-

сификации ГЭ (ВОЗ, 1994) — это опи-

сательный характер изменений, что 

приводит к несоответствию патомор-

фологических заключений истинной 

картине ГЭ, а впоследствии — к непра-

вильному лечению и сомнительному 

прогнозу [Овсянникова Т. В., 2016]. 

Слепые рандомизированные исследо-

вания с участием 6 независимых спе-

циалистов в области патоморфологии 

гинекологических заболеваний, по-

священные вопросам воспроизводи-

мости диагнозов гиперпластических 

изменений эндометрия в соответствии 

с критериями ВОЗ 1975 и 1994 гг., про-

демонстрировали высокую частоту 

несовпадения диагнозов при исполь-

зовании обеих классификаций, что 

свидетельствует о необходимости 

уточнения морфологических крите-

риев гиперпластических процессов и 

предраковых состояний эндометрия и 

указывает на важность дальнейшего со-

вершенствования классификации этой 

группы заболеваний [Вовк И. Б., 2016].

Частота расхождений мнений между 

морфологами при исследовании од-

них и тех же микропрепаратов неко-

торых заболеваний может достигать 

87%, что свидетельствует о трудностях 

воспроизводимости морфологиче-
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ского диагноза. Так, результаты ис-

следований Н. М. Хмельницкой и др. 

(2004) показали, что при микроско-

пической диагностике атипической 

ГЭ по соскобам полости матки между 

патологоанатомами лечебных учреж-

дений и специализированного онко-

логического диспансера существуют 

значительные диагностические раз-

ногласия. Расхождения диагнозов 

между этими учреждениями состави-

ли 93,2%. Совпадение диагнозов ати-

пической ГЭ отмечено лишь у 47 (6,8%) 

из 687 больных. При этом наибольшее 

количество расхождений (85,3%) от-

носилось к категории ложноположи-

тельных. По данным G. L. Мutter et al., 

воспроизводимость диагноза атипи-

ческой ГЭ была более высокой и со-

ставила 38% [Мutter G. L. et al., 2007]. 

Указанные выше обстоятельства в зна-

чительной степени объясняют низкую 

воспроизводимость диагноза атипи-

ческой ГЭ, что выражается как в недо-

оценке тяжести поражения (гиподиаг-

ностика), так и в его гипердиагностике.

Итак, для риска малигнизации чрез-

вычайно важны следующие виды 

гиперплазий: все виды комплексной 

гиперплазии (с атипией и без ати-

пии), простая ГЭ с атипией. Другими 

словами, ГЭ с атипией рассматрива-

ют как состояние с высоким риском 

рака эндометрия или уже с наличи-

ем аденокарциномы (порой сложно 

определить, есть инвазия или она 

отсутствует).

Доказано, что простая гиперпла-

зия без атипии имеет очень низкий 

риск малигнизации, в большинстве 

случаев (до 80%) может отмечаться 

естественная регрессия. Объясне-

ния этим фактам (низкая малигниза-

ция, естественная регрессия) простой 

ГЭ без атипии связаны со следующим:

• простая ГЭ без атипии имеет самую 

высокую частоту в популяции и по-

рой связана с физиологической 

реакцией организма на функцио-

нальные сбои репродуктивной си-

стемы (обычно связаны с ановуляци-

ей и относительной или абсолютной 

гиперэстрогенией). Эти состояния у 

женщин чаще всего возникают в воз-

расте 30–35 лет в связи с истощением 

овуляторного резерва;

• все остальные ГЭ рассматриваются 

как последовательные стадии он-

копроцесса, имеющие совершенно 

другие патофизиологические фор-

мы (нарушаются процессы проли-

ферации и апоптоза, происходят 

прогрессирующие моноклональ-

но-мутационные повреждения с 

независимым от гормонального 

воздействия локальным ростом) 

[Овсянникова Т.В., 2016].

В настоящее время многие исследо-

ватели считают возможным принци-

пиальное деление ГЭ на две основные 

группы в зависимости от степени риска 

малигнизации. Согласно их мнению, 

степень риска во многом определяется 

морфологическим состоянием эндоме-

трия и, соответственно, типом ГЭ. 

В 1999 г. объединили простую и ком-

плексную неатипические ГЭ в эндоме-

триальную гиперплазию (ЭГ), которая 

является результатом эстрогенной 

стимуляции и, соответственно, хоро-

шо поддается гормональной терапии. 

Простую и комплексную атипические 

формы гиперплазии объединили в «эн-

дометриальную интраэпителиальную 

неоплазию» (Endometrial Intraepithelial 

Neoplasia — EIN) и трактуют как пред-

рак, требующий индивидуального 

подхода и, нередко, хирургического 

лечения. Морфологическими при-

знаками EIN является железистое 

переполнение, при котором объем 

железистого компонента составляет 

более 55% желез, а в пределах зоны 

неоплазии строма составляет менее 

45% от общей площади измененной 

ткани (величина фокуса должна быть 

не менее 1 мм в диаметре) в сочетании 

с клеточной атипией [Вовк И. Б., 2016]. 

Однако, как видно, данная номенкла-

тура вносит определенную путаницу 

из-за термина «эндометриальная ги-

перплазия», этот термин имеет разную 

смысловую нагрузку по номенклатуре 

МКБ-10, ВОЗ 1994 и 1999 гг. и предо-

пределяет субъективизм в оценке на-

личия атипии.

Поэтому в 2014 г. эксперты ВОЗ пред-

ложили новую классификацию гипер-

плазии эндометрия, где ее подразде-

ляют на две формы: с атипией и без 

атипии. Преимущество этой класси-

фикации в том, что выявление атипии 

основано не только на субъективном 

мнении морфолога, а и на результа-

тах генетических исследований, что 

позволило рассматривать патологию 

в свете современного понимания мо-

лекулярно-генетических механизмов 

формирования новообразований эн-

дометрия. 

Выделение только двух категорий ГЭ 

(без атипии и с атипией) значительно 

упростит терминологию и понимание 

проблемы для клинициста и спрогно-

зирует вероятность риска малигнизции. 

Поэтому осведомленность и мини-

мизация субъективизма в морфоло-

гической оценке различных видов 

ГЭ, универсальность классифика-

ции, взятие материала для иссле-

дования во время гистероскопии 

являются исключительно важными 

факторами своевременного выбора 

оптимальной индивидуализирован-

ной тактики прогноза течения и ве-

дения заболевания.

Лечение пациенток с ГЭ согласно про-

токолу, утвержденному Приказом МЗ 

Украины от 31.12.2004 г. № 676, вклю-

чает следующие этапы:

• І этап — удаление измененного эн-

дометрия с дальнейшим морфоло-

гическим исследованием, детализа-

цию дальнейшей тактики лечения 

проводят в зависимости от вида па-

тологии эндометрия;

• ІІ этап — гормональная терапия, на-

правленная на супрессию эндоме-

трия с применением гестагенов и/

или агонистов ГнРГ. Длительность 

терапии — 6 месяцев с повторным 

гистологическим исследованием 

каждые 3 месяца (при простой гипер-

плазии возможна гистология через 6 

месяцев при отсутствии ультразву-

ковых критериев гиперплазии). При 

наличии гиперплазии через 3 меся-

ца лечения — коррекция терапии, а 

при атипической гиперплазии — ле-

чение у гинеколога-онколога.

Согласно действующему клиническому 

протоколу гормонотерапию проводят 

в репродуктивный период, а в периоды 

пери- и постменопаузы – только при 

неатипичных формах ГЭ. Используют 

следующие группы препаратов:

• Гестагены:

-  дидрогестерон — при неатипич-

ной гиперплазии эндометрия в 

репродуктивном возрасте с 5-го по 

25-й день в дозе 20–30 мг в сутки;

-  медроксипрогестерона ацетат 

— до 40 лет — по 200–400 мг вну-
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тримышечно 1 раз в неделю, 41–

50 лет — по 400 мг внутримышечно 

1 раз в неделю;

-  12,5% 17-оксипрогестерона капро-

нат — до 40 лет — по 500 мг вну-

тримышечно 2 раза в неделю, 41–

50 лет — по 500 мг внутримышечно 

3 раза в неделю;

• Агонисты ГнРГ:

-  гозерелин — 3,6 мг подкожно 1 раз 

в 28 дней;

-  бусерелин — 3,75 мг подкожно 

1 раз в 28 дней;

-  бусерелин (спрей назальный) — 

900 мг в сутки непрерывно на про-

тяжении всего курса лечения, курс 

лечения — 4–6 месяцев;

-  трипторелин — 3,75 мг подкожно 

1 раз в 28 дней;

• ЛНГ-ВМС (в данный протокол не 

входит, входит в зарубежные про-

токолы).

Показания к применению агонистов 

ГнРГ у женщин с гиперплазией эндо-

метрия (В):

• простая неатипическая ГЭ в пери- и 

постменопаузе;

• рецидивирующее течение простой 

неатипической ГЭ в репродуктив-

ном возрасте после монотерапии 

гестагенами;

• неатипическая комплексная ГЭ в 

репродуктивном возрасте и пери-

менопаузе;

• рецидивирующая комплексная не-

атипическая ГЭ в репродуктивном 

возрасте;

• простая и комплексная атипичная 

ГЭ в репродуктивном возрасте;

• ГЭ в сочетании с лейомиомой матки 

или аденомиозом.

Применение агонистов ГнРГ в соче-

тании с гестагенами целесообразно 

в течение 3 месяцев, а в случае необ-

ходимости (при отсутствии атрофии 

эндометрия при контрольном гисто-

логическом исследовании эндоме-

трия после 3-х месяцев терапии) — до 

6 месяцев. В случае подтверждения 

атрофии эндометрия через 3 месяца 

в дальнейшем проводится назначе-

ния монотерапии гестагенами еще 

на 3 месяца. Агонисты в этих случаях 

используют с целью повышения эф-

фективности консервативной тера-

пии и профилактики метаболических 

и психопатологических нарушений в 

результате длительного применения 

высоких доз пролонгированных геста-

генов (гестонорона капроат, медрок-

сипрогестерон, депо-провера, 17-ок-

сипрогестерона капронат).

В случае комплексного применения 

гестагенов с агонистами ГнРГ возмож-

но применение непролонгированных 

форм гестагенов.

С 2004 г. произошли некоторые из-

менения в парадигме применения 

прогестинов при ГЭ. Это связано с 

резистентностью в лечении только 

прогестероном. Врачи не всегда по-

лучают ожидаемый результат при 

лечении лишь прогестероном. На-

пример, при наличии миомы матки 

такое назначение не всегда уместно, 

может спровоцировать рост образо-

вания в матке [Жук С.И., 2016].

С чем могут быть связаны неудачи 

терапии прогестероном? Они зави-

сят от вида гиперплазии (простая 

или комплексная, с атипией или 

без атипии), нарушения восприя-

тия прогестерона собственными 

рецепторами, при недостатке или 

отсутствии эстрогенов происходит не-

правильное формирование прогесте-

роновых рецепторов. При рецептор-

ной резистентности к прогестерону в 

организме женщины может формиро-

ваться резистентность к терапии про-

гестинами вследствие дисфункции ре-

цепторов плазматических мембран и 

митохондриального аппарата клеток 

эндометрия; как говорится: «прогесте-

рона много, и в то же время недоста-

точно» [Овсянникова Т. В. и др., 2016; 

Silverberd S. G., 2003]. 

Резистентность к прогестероновй 

терапии, высокая частота метаболи-

ческих нарушений на фоне приема 

некоторых прогестинов, развитие пси-

хопатологического и физикального 

симптомокомплексов формируют син-

дром непереносимости гестагенов и 

заставляют искать альтернативу [Жук 

С. И., 2016].

Лечебные эффекты комбинированных 

оральных контрацептивов на эутопи-

ческий и эктопический эндометрий 

обусловлено снижением пролифера-

тивной активности и активацией апоп-

тоза [Gomez M. K. O. et al., 2009]. Анти-

пролиферативные эффекты КОК не 

вызывают сомнения (рис. 5).

Под влиянием монофазных КОК эндо-

метрий в пролиферативную фазу цик-

ла быстро регрессирует, происходит 

преждевременная трансформация 

эндометриальных желез, а в строме на-

блюдается децидуоподобная реакция. 

Таким образом, стромальный компо-

нент начинает преобладать над желе-

зистым. Значительные изменения при 

терапии КОК происходит в сосудистой 

сети спиральных артерий в поверх-

ностном слое эндометрия. Имеются 

убедительные данные об онкопротек-

тивных эффектах КОК (снижение риска 

рака эндометрия, тела матки, яичников 

и колоректального рака подтвержде-

ны исследованиями 1979–2010 гг.).

Информация том, что КОК способ-

ствуют пролиферативной актив-

ности эндометрия и могут быть 

причиной рака, была опровергнута 

данными доказательной медицины 

[Овсянникова Т. Г., 2016].

Так почему же возникают возражения 

относительно применения КОК при 

простой неатипической гиперплазии 

сразу после подтверждения диагноза? 

Это связано со страхом и предубеж-

дениями в плане того, что причиной 

гиперплазии являются эстрогены, и 

врачи не хотят назначать их в составе 

препаратов. В данной ситуации необ-

ходимо разделять препараты, которые 

могут вызвать относительную или абсо-

лютную гиперэстрогению (общую или 

Подавление секреции

ГТ-РГ гипоталамусом

Подавление секреции

эстрогенов

Положительный эффект на

молочные железы,

миометрий, эндометрий

Подавление гонадотропной

функции гипофиза
Торможение овуляции

Рис. 5.  Механизм действия КОК (Линдинет, Регулон)
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локальную), и средства заместитель-

ной гормональной терапии — чистые 

эстрогены, селективные блокаторы 

эстрогеновых рецепторов, кломифен 

цитрат и препараты, которые вызы-

вают снижение уровня эстрогенов до 

ранней пролиферативной фазы (моно-

фазные КОК) [Zaino R. J. et al., 2006]. 

Как уже говорилось выше, эстрогены в 

адекватных дозах (например, в соста-

ве монофазных КОК) необходимы для 

сокращения спиралевидных сосудов 

при АМК, повышения чувствительно-

сти и правильного формирования от-

вета прогестероновых рецепторов на 

экзогенный прогестерон. 

Монофазные КОК (например, Ре-

гулон) могут быть назначены при 

простой ГЭ без атипии [Прилепская 

В. Н., 2006], на фоне нарушений мен-

струального цикла [Varma R., 2008] 

после морфологического исследо-

вания эндометрия [Cметник В. П., 

2009], потому что:

• очень редко простая ГЭ без атипии 

перерождается в рак;

• причина простой ГЭ без атипии — 

гипер эстрогения. Монофазные КОК 

(Регулон) снижают уровень эстро-

генов;

• простая ГЭ без атипии чувствитель-

на к гормональной терапии;

• эстрогены в составе КОК необхо-

димы для правильного ответа и 

формирования прогестероновых 

рецепторов; взаимодействие проге-

стина в составе КОК с прогестероно-

выми рецепторами уменьшает про-

лиферацию и увеличивает апоптоз;

• Регулон содержит прогестин с 

«сильным» антиовуляторным и 

антипролиферативным индексами, 

что приводит к необходимому анти-

эстрогеновому и антипролифера-

тивному эффекту. 

В некоторых ситуациях можно 

спрогнозировать резистентность к 

прогестерону и назначить монофаз-

ные КОК при простой ГЭ без атипии 

с нарушением цикла. С этой целью 

необходимо определить иммуно-

гистохимическим методом экспрес-

сию рецепторов к а-эстрогенам и 

прогестерону и маркер пролифера-

ции Ki-67 в эпителии желез и клет-

ках стромы эндометрия. В Украине 

это пока недоступно повсеместно, 

но перспективно.

Высокий иммуногистохимический ин-

декс рецепторов прогестерона (11–15 

баллов) говорит о хорошей чувстви-

тельности и целесообразности назна-

чения прогестинов или КОК. Низкий 

индекс (1–5) — «глухие рецепторы», 

как правило, это наблюдается при ин-

сулинорезистентности. Добиться того, 

чтобы рецепторы «слышали и видели» 

гормоны (увеличить их экспрессию), 

можно за счет назначения эстрогена 

в составе КОК (например, Регулон) и 

метформина [Овсянникова Т. В. и др., 

2016; Клинышкова Т. В., 2010; Фран-

ко П. Г., 2011; Xie Y. et al., 2011; Shen Z. Q., 

2008; Session D. R., 2003] (рис. 6).

В каких ситуациях необходимо по-

думать о целесообразности назна-

чения КОК на 2 этапе терапии?

1. Наличие атипических клеток эндо-

метрия — основной аргумент, что-

бы не назначать КОК.

2. Простая ГЭ без атипии, без наруше-

ния менструального цикла — назна-

чение не совсем целесообразно, так 

как причины этого состояния уже 

другие, как если бы были наруше-

ния цикла (обычно, ановуляция или 

недостаточность лютеиновой фазы).

3. Многофазных КОК при простой ГЭ 

без атипии не назначают, так как на 

фоне многофазных КОК наблюда-

ется незначительное повышение 

уровней прогестерона и эстрогенов 

в крови в определенные дни прие-

ма (т.е. наблюдается незначительная 

цикличность, которая неизвестным 

образом влияет на пролифера-

Рис. 6.  Возможности прогноза резистентности к прогестерону

Рис. 7.  Изменения гормонального фона у женщин во время приема КОК
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цию — стимулирует или подавляет) 

(рис. 7).

На этапе оптимизации гормонального 

статуса с целью предупреждения даль-

нейшего развития гиперэстрогенемии 

уже не возникает дискуссии о целесо-

образности назначения монофазных 

КОК (Регулон) у женщин репродуктив-

ного возраста с целью восстановления 

двухфазного менструального цикла 

при необходимости сохранения репро-

дуктивной функции. Регулон применя-

ют, так как он содержит дезогестрел, 

обладающий сильным антипролифера-

тивным и антиовуляторным действием 

на эндометрий. Многофазные КОК 

нецелесообразно назначать, так как 

возможны непрогнозируемые эф-

фекты из-за их механизма действия 

и развития относительной гиперэ-

строгении (см. рис. 7).

Диспансерное наблюдение должно 

длиться в течение 5 лет после эффек-

тивной гормональной терапии и 6 ме-

сяцев — после оперативного лечения 

(УЗИ органов малого таза 2 раза в год).

Необходимо отметить, что на данном 

этапе формируется новый протокол 

лечения гиперпластических процес-

сов эндометрия, который будет адап-

тирован к современным условиям.

Вместо послесловия

В последние годы изменились подхо-

ды к диагностике и лечению АМК и ГЭ. 

Однако осталось множество вопро-

сов, которые требуют дальнейшего 

изучения. Также изменилось отноше-

ние к применению монофазных КОК 

при данных нозологиях, и этот вопрос 

требует дальнейшего глубокого и 

всестороннего изучения, так как КОК 

остаются доступными и эффективны-

ми методами лечения и профилактики 

при разумном и правильном их приме-

нении. А именно: клиницисты сегодня 

нуждаются в правильной интерпрета-

ции результатов гистологического ис-

следования выявленных изменений. 

Для разумного выбора гормональной 

терапии КОК или прогестинами не-

обходимы доступные иммуногистохи-

мические и генетические диагности-

ческие методики и алгоритмы. Все это 

будет способствовать более точному 

прогнозу течения патологического 

процесса и выбору действенных ин-

дивидуальных методик лечения. Кро-

ме того, в современных условиях мы 

должны думать как об эффективности 

диагностических, лечебных и про-

филактических программ, так и об их 

экономической целесообразности.
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