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УВАЖАЕМЫЕ КОЛЛЕГИ!
20-22 октября 2020 года состоится

«Инновационные технологии в педиатрии и детской хирургии»

Прием тезисов до 10 июля 2020 года.

Это одно из важнейших событий года в жизни педиатрической обще-
ственности страны. Конгресс вносит достойный вклад в решение 
проблемы повышения квалификации детских врачей и других специ-
алистов, работающих в области охраны здоровья детей.
Научно-практические симпозиумы, семинары, школы, круглые столы 
и дискуссии будут посвящены актуальным проблемам и новейшим 
достижениям в диагностике и лечении в различных разделах педиа-
трии: аллергологии и иммунологии, гастроэнтерологии, гематоло-
гии, вакцинопрофилактике, эндокринологии, кардиологии, генети-
ческим заболеваниям, неврологии, нефрологии, неонатологии, 
нутрициологии, пульмонологии, экопатологии. 
Научная программа будет содержать результаты последних научных 
достижений в диагностике, лечении и профилактике наиболее 
распространенных болезней детского возраста. 
В рамках Конгресса будут проведены мероприятия для молодых 
ученых: Конференция «Таболинские чтения» и Конкурс молодых 
ученых по специальностям педиатрия и стоматология с вручением 
дипломов.

Российский Конгресс «Инновационные технологии в педиатрии и 
детской хирургии» участвует в программе непрерывного медицин-
ского образования. Для достижения образовательных целей 
программа сбалансирована по времени и содержит мультимедий-
ные презентации, интерактивные лекции, дискуссии, «круглые 
столы», сессии "вопрос-ответ" и клинические разборы. По заверше-
нию проводится тестирование, по результатам которого будут 
выдаваться сертификаты НМО.

На Конгрессе будет работать тематическая выставка, в 
которой примут участие ведущие российские и зарубежные 
компании, действующие на фармацевтическом рынке, в 
области медицинской техники и детского питания, будут 
представлены новые лекарственные препараты, биологиче-
ские активные добавки, современные нутрициологические 
средства, новейшее лабораторное, диагностическое и лечеб-
ное оборудование. 

Организаторы конгресса: 
МИНИСТЕРСТВО ЗДРАВООХРАНЕНИЯ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ
РОССИЙСКИЙ НАЦИОНАЛЬНЫЙ ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ им. Н.И. ПИРОГОВА
НАУЧНО-ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКИЙ КЛИНИЧЕСКИЙ ИНСТИТУТ ПЕДИАТРИИ им. академика Ю.Е. ВЕЛЬТИЩЕВА
РОССИЙСКАЯ АССОЦИАЦИЯ ПЕДИАТРИЧЕСКИХ ЦЕНТРОВ
АССОЦИАЦИЯ ДЕТСКИХ КАРДИОЛОГОВ РОССИИ
ТВОРЧЕСКОЕ ОБЪЕДИНЕНИЕ ДЕТСКИХ НЕФРОЛОГОВ
НАЦИОНАЛЬНАЯ ПЕДИАТРИЧЕСКАЯ АКАДЕМИЯ НАУКИ И ИННОВАЦИЙ
НАЦИОНАЛЬНАЯ АССОЦИАЦИЯ ДИЕТОЛОГОВ И НУТРИЦИОЛОГОВ
ОБЩЕСТВО ДЕТСКИХ ГАСТРОЭНТЕРОЛОГОВ
РОССИЙСКАЯ АССОЦИАЦИЯ ЛОР-ПЕДИАТРОВ
РОССИЙСКАЯ МЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ НЕПРЕРЫВНОГО ПРОФЕССИОНАЛЬНОГО ОБРАЗОВАНИЯ
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Индивидуальная коррекция дефицита 
половых стероидов 

в ранней постменопаузе у женщин с 
лейомиомой матки

М.В. Коваль, Т.А. Обоскалова

ФГБОУ ВО «Уральский государственный медицинский университет» 
Министерства здравоохранения, Россия, 620014 Екатеринбург, ул. Репина, д. 3

Для контактов: Марина Владимировна Коваль, e-mail: marinakoval1203@gmail.com

Резюме

Цель исследования: выработать индивидуальные варианты коррекции дефицита половых стероидов у пациенток 
с лейомиомой матки в возрасте ранней постменопаузы.

Материалы и методы. Обследовано 180 пациенток в постменопаузе с лейомиомой матки. Для коррекции климактериче-
ских проявлений пациенткам группы 1 (n = 60) был назначен низкодозированный препарат эстрадиол 1 мг/дроспиренон 
2 мг, пациенткам группы 2 (n = 60) – ультранизкодозированный препарат эстрадиол 0,5 мг/дроспиренон 0,25 мг. Паци-
ентки группы 3 (n = 60) отказались от приема менопаузальной гормональной терапии (МГТ). Проведено клинико-анамне-
стическое, лабораторное и инструментальное обследование с оценкой вазомоторных и генитоуринарных симптомов, 
включая ультразвуковое исследование органов малого таза с доплерометрией внутриопухолевых сосудов.

Результаты. Вазомоторные проявления климактерического синдрома у пациенток в постменопаузе с лейомиомой матки 
эффективно купировались препаратом, содержащим 17β-эстрадиол/дроспиренон независимо от дозы компонентов (ОР 
= 0,25). Размеры узлов лейомиомы матки типов 2–6 по классификации Международной федерации акушеров и гинеколо-
гов (англ. The International Federation of Obstetricians and Gynecologists, FIGO) и показатели доплерометрии в маточной 
артерии у женщин в постменопаузе не изменились на протяжении 9 мес применения комбинации 17β-эстрадиол/дроспи-
ренон. В группе 1 выявили усиление интенсивности васкуляризации (ОР = 1,4) и снижение периферического сосудистого 
сопротивления в интранодулярных сосудах у 6 % пациенток. 

Заключение. Использование препаратов МГТ с различными дозировками компонентов не приводит к увеличению разме-
ров узлов лейомиомы и не влияет на показатели гемодинамики в маточных артериях в течение 6 мес лечения. Однако по 
мере увеличения продолжительности МГТ происходит усиление васкуляризации узлов миомы: при оценке интранодуляр-
ного кровотока выявлено усиление васкуляризации и снижение индекса резистентности на фоне низкодозированного 
препарата МГТ по сравнению с ультранизкодозированным, что следует учитывать при планировании схемы и продолжи-
тельности терапии. 

Ключевые слова: менопаузальная гормонотерапия, генитоуринарный синдром, лейомиома матки, постменопауза

Для цитирования: Коваль М.В., Обоскалова Т.А. Индивидуальная коррекция дефицита половых стероидов 
в ранней постменопаузе у женщин с лейомиомой матки. Акушерство, Гинекология и Репродукция. 2020;14(4):457–468.  
https://doi.org/10.17749/2313-7347/ob.gyn.rep.2020.161.
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Individualized correction of sex steroid deficiency in early postmenopausal 
women with uterine leiomyoma

Marina V. Koval, Tatyana A. Oboskalova

Ural State Medical University, Ekaterinburg, Health Ministry of Russian Federation; 
3 Repina Str., Ekaterinburg 620014, Russia

Corresponding author: Marina V. Koval, e-mail: marinakoval1203@gmail.com

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.g
yn

ec
ol

og
y.

su
. Н

е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.17749/2313-7347/ob.gyn.rep.2020.161&domain=pdf&date_stamp=2020-09-20


А
ку

ш
ер

ст
во

, Г
и

не
ко

ло
ги

я 
и 

Р
еп

ро
ду

кц
и

я

458 http://www.gynecology.su

20
20

 •
 Т

ом
 1

4 
• 

№
 4

Abstract

Aim: to develop individualized options for correcting sex steroid deficiency in early postmenopausal patients with uterine leiomyoma.

Materials and Methods. 180 postmenopausal patients with uterine leiomyoma were examined. To correct menopausal 
manifestations, patients were prescribed: Group 1 (n = 60) – low-dose drug estradiol 1 mg/drospirenone 2 mg, Group 2 (n = 60) 
– ultra-low-dose drug estradiol 0.5 mg/drospirenone 0.25 mg, Group 3 (n = 60) – patients refused to take menopausal hormone 
therapy (MHT). Clinical and anamnestic, laboratory and instrumental examination was carried out by assessing vasomotor and 
genitourinary symptoms. Special attention was paid to ultrasound examination of the pelvic organs with Dopplerometry of the 
intratumoral vessels.

Results. The vasomotor manifestations of menopausal syndrome in postmenopausal patients with uterine leiomyoma were 
effectively relieved with drug containing 17β-estradiol/drospirenone, regardless of component dosage (RR = 0.25). The size of 
nodes in uterine leiomyoma type 2–6 according to classification of The International Federation of Obstetricians and Gynecologists 
(FIGO) as well as Dopplerometry data in the uterine artery in postmenopausal women showed no changes after 9-month use of 
17β-estradiol/drospirenone. In Group 1, increased vascularization intensity (RR = 1.4) and decreased peripheral vascular resistance 
in intranodular vessels were revealed in 6 % patients.

Conclusion. The use of MHT drugs at varying component doses did not enlarge size of leiomyoma nodes nor affected hemodynamic 
parameters in the uterine arteries during 6-month-treatment. However, while prolonging MHT duration, it increased vascularization 
of myoma nodes assessed by measuring intranodular blood flow, increased vascularization and decreased resistance index after 
administering low-dose vs. ultra-low-dose MHT therapy that should be taken into account upon planning therapeutic regimen and 
its timeframe.

Keywords: menopausal hormone therapy, genitourinary syndrome, uterine leiomyoma, postmenopause

For citation: Koval M.V., Oboskalova T.A. Individualized correction of sex steroid deficiency in early postmenopausal women with 
uterine leiomyoma. Akusherstvo, Ginekologia i Reprodukcia = Obstetrics, Gynecology and Reproduction. 2020;14(4):457–468. 
(In Russ.). https://doi.org/10.17749/2313-7347/ob.gyn.rep.2020.161.

Введение / Introduction
Постменопауза характеризуется большой частотой 

и различной тяжестью симптомов дефицита половых 
гормонов. В этот период значительно снижается каче-
ство жизни, возникают разноплановые расстройства 
здоровья [1]. Наиболее частыми и ранними симпто-
мами являются вазомоторные проявления – приливы 
и гипергидроз, однако у немалой части женщин они 
сохраняются в течение 10 и более лет [2]. В связи 
с утратой слизистыми оболочками урогенитального 
тракта чувствительности к эстрогеновому влиянию 
почти у половины женщин в постменопаузе возникают 
симптомы, обусловленные атрофией вагинального 
эпителия, проявляющиеся нарушениями сексуальной 
функции и урологическими расстройствами [3]. 
Проявления генитоуринарного синдрома в отсутствие 
соответствующей терапии, как правило, прогресси-
руют, что ещё больше снижает качество жизни 
и приводит к функциональным и анатомическим 
изменениям мочеполового тракта [4, 5]. Рекоменда-
ции последних лет, принятые международным меди-
цинским сообществом, предусматривают назначение 
менопаузальной гормональной терапии (МГТ) 
с учетом отсутствия противопоказаний с целью ликви-
дации вазомоторных симптомов, предотвращения 
остеопороза, профилактики кардиоваскулярных 
расстройств у тех женщин, у кого постменопауза 
составила менее 10 лет [6–8]. Современные женщины 
в последние годы стали чаще использовать систем-

ную менопаузальную гормонотерапию (СМГТ), начи-
ная с периода менопаузального перехода. Признано, 
что МГТ должна использоваться в такой минимальной 
дозе, которая тем не менее позволяет получить лечеб-
ный эффект без повышения рисков негативных 
проявлений [8, 9]. Несмотря на подтверждённое 
клиническими исследованиями положительное влия-
ние ультранизких доз МГТ на проявления климактери-
ческого синдрома, эффективность их в отношении 
влияния на мочеполовые пути изучена недостаточно 
[10]. В клинической практике 20–22 % пациенток, 
получающих системную заместительную гормональ-
ную терапию, нуждаются в дополнительном локаль-
ном применении препаратов, содержащих половые 
стероиды [11, 12].

В возрасте менопаузального перехода возрастает 
частота лейомиомы матки, с которой женщина всту-
пает и в менопаузу, когда появляется необходимость 
в МГТ для коррекции климактерического синдрома. 
По данным зарубежных ученых, около 70 % женщин 
в возрасте старше 50 лет имеют различные варианты 
миомы матки [13]. Однако в научной литературе 
сведения о влиянии МГТ на лейомиому матки проти-
воречивы. В исследовании T. Douchi с соавт. говорится 
об увеличении размеров миоматозных узлов на 8,9 % 
на фоне МГТ, применявшейся в течение полугода [14]. 
I. Chang с соавт. также выявили увеличение размеров 
узлов лейомиомы в сочетании со снижением индекса 
резистентности в маточных артериях [15]. На фоне 
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Основные моменты

Что уже известно об этой теме?

►  Практически во всех последних руководствах рекомендо-
вано назначение менопаузальной гормональной терапии 
(МГТ) для устранения менопаузальных расстройств. Одним 
из основных требований, предъявляемых к МГТ, является 
необходимость использования минимальной клинически 
значимой дозы.

►  Использование минимальной клинически значимой дозы 
гормональных препаратов у пациенток с лейомиомой не 
всегда оказывает достаточный эффект, а увеличение 
дозы может приводить к прогрессированию роста узла.

►  Проведение ультразвукового исследования с интраноду-
лярной доплерометрией до назначения и на фоне гормо-
нальной терапии может способствовать прогнозирова-
нию роста опухоли матки.

Что нового дает статья?

►  Терапия (17β-эстрадиол/дроспиренон) не влияет на 
размеры узлов лейомиомы матки и показатели доплеро-
метрии в маточной артерии у женщин в постменопаузе. 
Однако имеет место усиление васкуляризации и снижение 
индекса резистентности в артериях узла при использова-
нии препарата с низкой дозой в отличие от ультранизкодо-
зированного аналога.

►  Системная  МГТ (СМГТ) наряду с купированием вазомотор-
ных симптомов климактерического синдрома уменьшает 
генитоуринарные проявления.

►  Разработан алгоритм персонифицированного подхода к 
СМГТ в постменопаузе при наличии миомы матки.

Как это может повлиять на клиническую практику 
в обозримом будущем?

►  Разработан комплексный подход к применению СМГТ у 
женщин с лейомиомой в постменопаузе, который вклю-
чает оценку интранодулярного кровотока в узле лейоми-
омы матки, тяжесть климактерического синдрома и 
дифференцированное применение препаратов 17β-эстра-
диол/дроспиренон в различной дозировке.

►  Предложенный комплекс диагностических мероприятий 
позволяет своевременно проводить коррекцию дозировки 
препарата МГТ с целью предотвращения пролиферации 
миометрия и уменьшения нежелательных эффектов 
гормонотерапии.

Highlights

What is already known about this subject?

►  Virtually all recent menopause-related guidelines recom-
mended administration of menopausal hormone therapy 
(MHT) to eliminate menopausal disorders. One of the main 
requirements posed to MHT is the need to use it at the mini-
mum clinically significant dose.

►  The use of the minimum clinically significant dose of 
hormonal drugs does not always exert sufficient effects, 
whereas elevated MHT dose can lead to progression of 
node growth.

►  Ultrasound imaging together with intranodular Dopplerom-
etry before and during hormonal therapy can help to 
predict uterine tumor growth.

What are the new findings?

►  Therapy (17β-estradiol/drospirenone) does not affect the 
node size of the uterine leiomyoma and Dopplerometry 
parameters in the uterine artery of postmenopausal women. 
However, low-dose vs. ultra-low-dose drug usage increased 
vascularization and decreased resistance index in the intra-
nodular arteries.

►  Systemic MHT (SMHT) along with relieved vasomotor 
symptoms of menopausal syndrome lowers genitourinary 
manifestations.

►  An algorithm has been developed for a personified approach to 
SMHT in postmenopausal women with uterine fibroids.

How might it impact on clinical practice in the foreseeable 
future?

►  An integrated approach to SMHT use in postmenopausal 
women with leiomyoma has been developed, that includes 
assessment of intranodular blood flow in the uterine 
leiomyoma, severity of menopausal syndrome as well as 
differential use of drugs containing 17β-estradiol/drospirenone 
at varying doses.

►  The proposed set of diagnostic measures allows to timely 
adjusting dosage of MHT drugs in order to prevent myometrial 
proliferation and lower undesirable effects of hormone therapy.

гормонотерапии тиболоном в постменопаузе не выяв-
лено изменений внутриопухолевого кровотока 
и объема лейомиомы матки, пульсационный индекс 
маточных артерий также оставался неизменным.  
В контрольной группе здоровых женщин в постмено-
паузе отмечено снижение пульсационного индекса 
и индекса резистентности маточных артерий у женщин 
в течение года наблюдения [16]. По данным F. Polatty 
с соавт., использование МГТ в сочетании эстрадиола 
валерат и ципротерона ацетат перорально не приводит 
к возникновению новых и росту существующих ранее 
миоматозных узлов [17]. 

На сегодняшний день в клинической практике 
используются препараты с низкими и ультранизкими 
дозами гормонов и различными гестагенами, поэтому 
у врачей появляется возможность выбора медикамен-
тозного воздействия и формирования персонифици-
рованного подхода к ведению пациенток с различной 
степенью и длительностью дефицита половых стерои-
дов и лейомиомой матки.

Цель исследования: выработать индивидуальные 
варианты коррекции дефицита половых стероидов 
у пациенток с лейомиомой матки в возрасте ранней 
постменопаузы. 
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 4 Индивидуальная коррекция дефицита половых стероидов в ранней постменопаузе у женщин с лейомиомой матки

Материалы и методы / Materials 
and Methods
Дизайн исследования / Study design

Проведено открытое когортное проспективное 
рандомизированное исследование. Первоначально 
для участия в исследовании было отобрано 325 паци-
енток, обратившихся с жалобами на приливы жара, 
гипергидроз, нарушения сна и ухудшение самочув-
ствия в постменопаузальном периоде. У 120 пациен-
ток лейомиома тела матки не выявлена; у 12 пациенток 
выявлена лейомиома тела матки с узлами крупных 
размеров; у 8 женщин были обнаружены узлы с субму-
козной локализацией типов 0 и 1 по классификации 
Международной федерации акушеров и гинекологов 
(англ. The International Federation of Obstetricians and 
Gynecologists, FIGO); у 5 пациенток выявлена множе-
ственная лейомиома (более 3 узлов), и все они (n = 145) 
были исключены из дальнейшего исследования.

Путем случайной выборки (методом конвертов) 
пациентки были рандомизированы на 2 группы. Паци-
енткам группы 1 (основная группа, n = 60) был назначен 
низкодозированный таблетированный, системный 
комбинированный препарат МГТ (эстрадиол 1 мг/
дроспиренон 2 мг) ежедневно 1 раз в сути. Пациенткам 
группы 2 (группа сравнения, n = 60) назначен аналогич-
ный препарат в ультранизкодозированной форме 
(эстрадиол 0,5 мг/дроспиренон 0,25 мг) ежедневно 
1 раз в сутки. Третью группу (группа контроля, n = 60) 
составили пациентки, которые отказались от приема 
МГТ. Дизайн исследования представлен на рисунке 1.

Критерии включения и исключения / Inclusion and 
exclusion criteria

В исследование включено 180 пациенток, удовлет-
воряющих приведенным ниже критериям включения.

Критерии включения: период ранней постменопаузы; 
наличие вазомоторных проявлений климактерического 
синдрома; лейомиома матки с максимальным размером 
узлов до 3 см и количеством не более 3; соответствие 
узлов типам 2–6 по классификации FIGO; отсутствие 
приема препаратов половых стероидов с лечебной или 
контрацептивной целью в течение 1 года, предшествую-
щего исследованию; подписанная форма информиро-
ванного согласия на участие в исследовании.

Критерии исключения: лейомиома матки крупных 
размеров; гистеровариоэктомия в анамнезе; наличие 
противопоказаний для МГТ; наличие острого вагинита.

Методы исследования / Study methods
При обследовании проводили уточнение жалоб 

и анамнестических данных, общеклиническое обсле-
дование, использовали инструментальные и клини-
ко-лабораторные методы. Ультразвуковое исследова-
ние (УЗИ) органов малого таза выполнено на аппара-
тах Voluson E6, Vivid E9, Logiq-e (General Electric, США) 
в сочетании с доплерометрической оценкой маточных 

артерий и сосудов, визуализирующихся внутри 
миоматозных узлов. Тип лейомиомы матки опреде-
ляли с использованием классификации FIGO, которая 
описывает 8 типов миом по отношению к мышечному 
слою матки. Клинические проявления климактериче-
ского синдрома оценивали по шкале Грина. Шкала 
охватывает основные сферы, влияющие на качество 
жизни женщины (вазомоторные симптомы, физиче-
ское самочувствие, нервно-психическое состояние, 
сексуальная сфера), и состоит из 21 вопроса. Степень 
выраженности каждого из симптомов оценивают от 0 
до 3 баллов. Итоговые баллы по 4 разделам суммиро-
вали и вычисляли общую оценку степени выраженно-
сти симптомов: 1–11 баллов – слабая выраженность, 
12–19 баллов – средняя, более 20 баллов – тяжёлая. 
Наличие вагинальной атрофии и ее степень опреде-
ляли с помощью цитологического исследования 
с подсчетом индекса созревания влагалищного эпите-
лия (ИСВЭ) = 0,5×количество промежуточных 
клеток (%) + 1×количество поверхностных клеток (%). 
Значение менее 15 % соответствует выраженной атрофии, 
15–25 % – умеренной, 25–35 % – незначительной [18].

Этические аспекты / Ethical aspects
Дизайн исследования утвержден ФГБОУ ВО «Ураль-

ский государственный медицинский университет» МЗ 
РФ, протокол № 1 от 15.01.2015. Все пациентки дали 
свое информированное согласие на участие в исследо-
вании и публикацию его результатов в открытой печати.

Статистический анализ / Statistical analysis 
Статистическая обработка результатов исследования 

проведена с использованием прикладных статистиче-
ских пакетов SPSS Statistics 20.0 для Windows (IBM, 
США). Качественные признаки описывали следующим 
образом: абсолютная и относительная частота встреча-
емости. Сравнение между ними проводили с использо-
ванием критерия χ2 с поправкой Йетса и точного крите-
рия Фишера. Количественные данные представлены 
в виде медианы (Me) и границ доверительного интер-
вала (границы межквартильного интервала составляют 
25 и 75 квартиль). Уровень значимости составлял р < 
0,05. Для оценки влияния различных доз МГТ на изме-
нение изучаемых параметров рассчитывали показатель 
относительного риска (ОР): значения более 1,0 демон-
стрируют то, что фактор повышает частоту исхода; 
значения менее 1,0 демонстрируют снижение вероятно-
сти исхода при воздействии фактора.

Результаты / Results
Клинико-анамнестическая характеристика пациенток / 
Clinical and anamnestic characteristics of patients

Средний возраст участниц исследования не имел 
значимых различий, составляя для женщин групп 1, 2 
и 3 – 53,0 (50,5÷55,0), 53,0 (52,2÷54,0) и 53,0 
(51,0÷55,0) года, соответственно. Медиана продол-
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жительности постменопаузального периода соста-
вила 2,8 (2,0÷3,0), 2,7 (1,5÷3,0) и 3,0 (1,5÷4,0) года 
соответственно по группам и значимо не различалась. 
Структура гинекологической патологии характеризо-
валась высокой частотой нарушений менструального 
цикла – 77 % (n = 46), 70 % (n = 43) и 65 % (n = 39) 
соответственно группам 1, 2 и 3, с обильными 
и частыми менструациями при регулярном цикле 
(N92.0 по МКБ 10). Экстрагенитальная патология 
чаще всего проявлялась заболеваниями желудоч-
но-кишечного тракта – 63 % (n = 38), 65 % (n = 39) 
и 57 % (n = 34) пациенток соответственно группам 

1, 2 и 3; заболевания сердечно-сосудистой системы 
встречались у 40 % (n = 24), 30 % (n = 18) и 28 % (n = 17) 
пациенток соответственно. 

Результаты обследования по климактерической 
шкале Грина / Results of examination according to 
Greene Climacteric Scale

Проявления климактерического синдрома согласно 
климактерической шкале Грина во всех группах соот-
ветствовали средней степени тяжести (табл. 1). При 
использовании 17β-эcтрaдиoл/дроспиренон перо-
рально по 1 таблетке в сутки в течение 3 мес средний 

Рисунок 1. Дизайн исследования. 

Примечание: МГТ – менопаузальная гормональная терапия; УЗИ – ультразвуковое исследование; УЗДГ – ультразвуковая доплерография; ИСВЭ – 
индекс созревания вагинального эпителия.

Figure 1. Study design.

Note: МГТ – menopausal hormone therapy; УЗИ – ultrasound; УЗДГ – Doppler ultrasound; ИСВЭ – vaginal epithelium maturation index.

Этап I Оценка результатов клинико-лабораторного и инструментального обследования 

пациенток в постменопаузе и формирование выборки согласно критериям включения 
(n = 325) 

Несоответствие 
критериям 

включения  

(n = 145) 
Этап II Рандомизация на группы. 

Обследование перед 

назначением МГТ (n = 180)

Основная группа:  
эстрадиол 1 мг/ 

дроспиренон 2 мг 

(n = 60) 

 Группа сравнения:

эстрадиол 0,5 мг/ 

дроспиренон 0,25 мг 

(n = 60)

Группа контроля:

без гормональной 

терапии 
(n = 60) 

 

Этап III Оценка жалоб, данных обследования, УЗИ, УЗДГ малого таза, подсчет ИСВЭ, 

биохимический анализ крови, исследование гормонов  
(через 3 и 9 мес после начала исследования) 

 

 

 

Формирование выводов, алгоритмов и практических рекомендаций 
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итоговый балл значимо уменьшился до 4 баллов 
в группе 1 и до 6 баллов в группе 2. Через 9 мес отме-
чено снижение баллов по шкале Грина до 3,0 в группе 
1 и до 2,5 в группе 2. В группе 3 средний итоговый 
балл по климактерической шкале остался на уровне 
15–16 баллов, что существенно выше, чем в группах, 
принимавших МГТ.

Результаты ультразвуковых исследований / 
Ultrasound results

При проведении УЗИ узлов лейомиомы матки 
у женщин в постменопаузе мы установили наличие 
преимущественно одиночных узлов типов 2–6 по 
классификации FIGO до 3 см в диаметре у 55, 66 
и 60 % женщин соответственно по группам. Объем 
миоматозных узлов значимо не различался, составляя 
4,5 (2,0÷6,9) см3 в группе 1, 4,5 (2,0÷8,0) см3 в группе 
2 и 3,8 (1,5÷6,5) см3 в группе 3. Независимо от дози-
ровки препаратов МГТ в группах 1 и 2 не было обнару-
жено изменений объема лейомиомы матки через 3, 6 
и 9 мес гормонотерапии по сравнению с первоначаль-
ными данными. Не выявлено разницы и с группой 
женщин, не принимавших МГТ.

Максимальная скорость кровотока в маточных 
артериях у женщин в постменопаузе при наличии 
лейомиомы матки составила 25 (21÷27) см/с, 26 
(21÷32) см/с и 27 (20÷32) см/с соответственно по 
группам, и не имела значимых различий. Исходные 
данные индекса резистентности соответствовали 
средним показателям: 0,77 (0,72÷0,79) в группе 1, 0,77 
(0,76÷0,8) в группе 2 и 0,79 (0,69÷0,76) в группе 3. 
Через 3, 6 и 9 мес наблюдения значимых различий 

параметров кровотока в маточной артерии по сравне-
нию с исходными характеристиками не установлено.

 
Результаты интранодулярной доплерометрии / 
Intranodular Dopplerometry

Доплерометрические исследования кровообраще-
ния внутри узлов миомы показали, что в группе 1 
у 40 % (n = 24) пациенток, в группе 2 у 38 % (n = 23) и в 
группе 3 у 39 % (n = 23) женщин миоматозные узлы 
были аваскулярными. В остальных случаях регистри-
ровался скудный периферический кровоток с низкой 
максимальной систолической скоростью, который 
существенно не изменился в течение 9 мес наблюде-
ния. Индекс резистентности интранодулярных, пери-
ферических сосудов на начальном этапе исследования 
составил 0,65 (0,72÷0,79) в группе 1, 0,59 (0,72÷0,79) 
в группе 2 и 0,6 (0,72÷0,79) в группе 3. Через 9 мес 
наблюдения только в группе 1 зарегистрировано 
статистически значимое (р = 0,02) снижение индекса 
резистентности в периферических сосудах миоматоз-
ного узла (табл. 2) до 0,5 (0,69÷0,76). Полученные 
параметры свидетельствуют о тенденции лейомиомы 
к пролиферации. Кроме того, у 6 % пациенток 
в группе 1 отмечено появление центрального интрано-
дулярного кровотока. В группах 2 и 3 изменений гемо-
динамики в узлах миомы не зафиксировано (рис. 2).

Результаты терапии вагинальной атрофии / Results 
of treated vaginal atrophy 

Перед началом СМГТ 45 % (n = 27) пациенток 
группы 1 указывали на такие симптомы менопаузаль-
ного генитоуринарного синдрома, как сухость 

Таблица 1. Динамика среднего итогового балла по шкале Грина у женщин с лейомиомой матки в постменопаузе (Me [Q25÷Q75]).

Table 1. Dynamics of mean total score in Greene Climacteric Scale for postmenopausal women with uterine leiomyoma (Me [Q25÷Q75]).

Группы
Groups

Месяцы
Months

Группа 1
Group 1
(n = 60)

Группа 2
Group 2
(n = 60)

Группа 3
Group 1
(n = 60)

p

0 (исходные данные)
0 (baseline data) 15,5 (13÷20) 15 (12,2÷20) 16 (13,2÷19,7)

p1–3 = 0,85
p2–3 = 0,88
p1–2 = 0,95

Через 3 мес после начала исследования
3 months after the onset of the study 4 (2÷6) 6 (4÷6) 16 (14÷20)

p1–3 = 0,001
p2–3 = 0,001
p1–2 = 0,76

Через 9 мес после начала исследования
9 months after the onset of the study 3 (0÷5) 2,5 (2÷4) 15 (10÷17)

p1–3 = 0,001
p2–3 = 0,001
p1–2 = 0,62

р* между 0–3 мес
р* between 0–3 months
р* между 0–9 мес
р* between 0–9 months
p* между 3–9 мес
р* between 3–9 months

0,001

0,001

0,86

0,001

0,001

0,36

1,0

0,95

0,95

Примечание: p – статистическая значимость различий между группами; p* – статистическая значимость различий внутри группы 
между визитами.

Note: p – statistical significance for inter-group differences; p* – statistical significance of intra-group differences between visits.

Индивидуальная коррекция дефицита половых стероидов в ранней постменопаузе у женщин с лейомиомой матки

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.g
yn

ec
ol

og
y.

su
. Н

е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 



463

2020 • V
ol. 14 • №

 4
O

bstetrics, G
ynecolog

y and  R
eproduction

Коваль М.В., Обоскалова Т.А. 

и дискомфорт во входе влагалища. В группах 2 и 3 
данные жалобы предъявляли по 28 (47 %) пациенток. 
По истечению 3 мес гормонального лечения сухость 
и дискомфорт во влагалище испытывали 15 % (n = 9) 
пациенток группы 1 и 25 % (n = 15) группы 2. На фоне 
СМГТ произошло купирование указанных жалоб, 
причем у пациенток, которые принимали препарат 
17β-эстрадиол/дроспиренон в низкой дозе, результат 
был более показательным. В группе 3 доля женщин, 
отмечавших наличие дискомфорта во влагалище, 
несколько возросла (р = 0,45) и составила 52 % 
(n = 31). Через 9 мес симптомы генитальной атрофии 
у пациенток, принимавших препараты МГТ, значимо 
регрессировали; однако 20 % (n = 12) женщин  
группы 1 и 23 % (n = 14) группы 2 по-прежнему предъ-
являли жалобы на вагинальный дискомфорт и сухость. 
Вышеперечисленные признаки вагинальной атрофии 
значительно прогрессировали в группе 3: через 9 мес 
наблюдения они встречались у 60 % (n = 36) пациен-
ток, что значимо больше, чем в группах 1 и 2. 

Через 3 мес в группах 1 и 2 установлена тенденция к 
пролиферации эпителия, на что указывало повыше-
ние ИСВЭ. В группе 3 ИСВЭ сохранялся (р = 0,76) 
прежним (рис. 3).

Обсуждение / Discussion
В течение нескольких десятилетий успешного 

применения МГТ в мире для коррекции симптомов, 
связанных с угасанием эстрогенного влияния, сохра-
няется актуальность безопасности гормональных 
средств [6, 7]. У пациенток перименопаузального 
возраста, как правило, имеется набор и соматиче-
ских и гинекологических заболеваний, течение кото-
рых может усугубиться на фоне приёма половых 
гормонов. Одной из таких нозологических форм 
является лейомиома матки. Вопросы влияния эстро-
генов и прогестагенов на объем миомы матки, увели-
чение риска злокачественных заболеваний в период 
лечения женщин в постменопаузе остаются спор-
ными [19–22]. 

Результаты нашего исследования согласуются 
с литературными данными об отсутствии негативного 
влияния СМГТ на лейомиому матки у женщин периме-
нопаузального периода за исключением опухолей 
больших размеров, что ассоциируется со стабильно-
стью кровотока в маточных артериях на фоне МГТ [23, 
24]. Однако нами установлено, что решающее значе-
ние следует придавать оценке интранодулярного 
кровообращения. Периферические сосуды миоматоз-
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Рисунок 2. Типы кровотока в миоматозном узле у пациенток в постменопаузе по данным цветового доплеровского картирования на 
фоне применения 1 мг 17β-эстрадиол/2 мг дроспиренон (группа 1).

Примечание: ОР1 = 1,4 (1,1–1,6) – относительный риск повышения васкуляризации миоматозного узла в группе 1 (р = 0,003). 

Figure 2. Types of blood flow in the myomatous node in postmenopausal patients administered with 1 mg 17β-estradiol/2 mg drospirenone 
and assessed by color Dopplerometry (Group 1).

Note: RR1 = 1.4 (1.1–1.6) – the relative risk of increased vascularization in myomatous node in Group 1 (p = 0.003).
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ных узлов визуализируются чаще и в большем количе-
стве, чем сосуды интранодулярной части узла. У 2/3 
обследованных нами женщин с лейомиомой матки 
в периоде ранней постменопаузы при УЗИ выявлен 
интранодулярный кровоток, преимущественно носив-
ший слабоинтенсивный периферический характер. 
Однако при применении препаратов с низкими дозами 
компонентов по мере увеличения продолжительности 
приёма СМГТ зарегистрировано появление централь-
ного кровотока по данным цветового доплеровского 
картирования (ОР = 1,4) и снижение индекса рези-
стентности артерий узла (р = 0,02) как показателя 
усиления васкуляризации миоматозного узла. 
М.Н. Буланов считает, что данные изменения гемоди-
намики характерны для пролиферирующей лейоми-
омы матки [25]. В группе 2, в которой использовалась 
ультранизкодозированная СМГТ, таких изменений не 
было. Вероятно, существует дозозависимое влияние 
МГТ на лейомиому матки [15]. 

СМГТ, независимо от дозировки 17β-эстрадиол/
дроспиренон, одинаково эффективно купировала 
вазомоторные и нейровегетативные симптомы 
климактерического синдрома у пациенток с лейомио-
мой матки в постменопаузе. Ультранизкодозирован-
ная комбинация 17β-эстрадиол/дроспиренон показала 
хорошую эффективность для купирования умеренных 

приливов у женщин в постменопаузе, что согласуется 
с крупным рандомизированным исследованием, 
проведенным в США [10].

На фоне приёма препаратов с низкими и ультраниз-
кими дозами эстрогенов выявлено положительное 
влияние на симптомы вагинальной атрофии, несмотря 
на то, что эти проявления не входят в число показаний 
для назначения СМГТ. Применение комбинации 
17β-эстрадиол/дроспирен улучшает состояние слизи-
стой влагалища, что способствует снижению частоты 
жалоб на сухость и дискомфорт. При использовании 
СМГТ эффект коррекции вагинальной атрофии разви-
вается не сразу [10]. У пациенток группы 1, принимав-
ших 1 мг 17β-эстрадиол/2 мг дроспиренон, симптомы 
регрессировали через 3 мес, а у пациенток группы 2, 
принимавших 0,5 мг 17β-эстрадиол/0,25 мг дроспире-
нон, спустя 6 мес терапии. Легкие или умеренные 
проявления вагинальной атрофии сохранялись у 20 % 
пациенток в обеих группах, что предполагает назначе-
ние местных лекарственных форм, содержащих 
эстриол или эстриол в сочетании с прогестероном 
(рис. 4). 

Заключение / Conclusion
Таким образом, лейомиома матки небольших 

размеров не является противопоказанием для СМГТ. 

Индивидуальная коррекция дефицита половых стероидов в ранней постменопаузе у женщин с лейомиомой матки

Таблица 2. Динамика параметров интранодулярной доплерографии у женщин с лейомиомой матки в постменопаузе на протяжении 
исследования (Me [Q25÷Q75]).

Table 2. Temporal dynamics of intranodular dopplerography parameters in postmenopausal women with uterine leiomyoma (Me [Q25÷Q75]).

Показатель
Parameter 

Группа
Group 

Исходные данные
Baseline data

Через 3 мес
After 3 months

Через 9 мес
After 9 months p

Группа 1 / Group 1 (n = 60)
Максимальная систолическая скорость 
кровотока, см/с
Maximum systolic blood flow velocity, сm/s

10 (8÷13) 10 (7÷13) 11 (8÷11)
р0–3 = 1,0

р3–9 = 0,45
р0–9 = 0,45

Индекс резистентности
Resistance index

0,65
(0,72÷0,79)

0,58
(0,76÷0,8)

0,5
(0,69÷0,76)

р0–3 = 0,07
р3–9 = 0,07
р0–9 = 0,02

Группа 2 / Group 2 (n = 60)
Максимальная систолическая скорость 
кровотока, см/с
Maximum systolic blood flow velocity, сm/s

9 (7÷13) 10 (7÷15) 10 (8÷16) р0–3, р3–9,
р0–9 = 1,0

Индекс резистентности
Resistance index

0,59
(0,72÷0,79)

0,60
(0,67÷0,77)

0,58
(0,7÷0,8)

р0–3 = 0,83
р3–9 = 0,78
р0–9 = 0,85

Группа 3 / Group 3 (n = 60)
Максимальная систолическая скорость 
кровотока, см/с
Maximum systolic blood flow velocity, сm/s 

11 (9÷16) 10 (7÷13) 9 (7÷13)
р0–3 = 0,86
р3–9 = 0,86
р0–9 = 0,56

Индекс резистентности
Resistance index

0,60
(0,72÷0,79)

0,6
(0,67÷0,77)

0,6
(0,69÷0,79)

р0–3, р3-9,
р0–9 = 1,0

Примечание: p – статистическая значимость различий между визитами. Сравнения проведены в начале исследования (исходные 
данные), через 3 и 9 мес после начала исследования.

Note: p – statistical significance of differences between visits assessed before (baseline data) as well as 3 and 9 months after the onset.
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Рисунок 3. Индекс созревания вагинального эпителия у женщин с лейомиомой матки в постменопаузе на протяжении исследования.

Примечание: ОР1 = 0,45 (0,34–0,59) – относительный риск вагинальной атрофии в группе 1 (р = 0,001); ОР2 = 0,31 (0,25–0,51) – относительный риск 
вагинальной атрофии в группе 2 (р = 0,001). 

Figure 3. Temporal vaginal epithelium maturation index in postmenopausal women with uterine leiomyoma.

Note: RR1 = 0.45 (0.34–0.59) – the relative risk of vaginal atrophy in Group 1 (p = 0.001); RR2 = 0.31 (0.25–0.51) – the relative risk of vaginal atrophy in Group 2 
(p = 0.001).

Рисунок 4. Алгоритм применения 
системной менопаузальной 
гормональной терапии у 
женщин с лейомиомой матки в 
постменопаузе.

Примечание: FIGO – классификация 
Международной федерации акушеров 
и гинекологов; УЗИ – ультразвуковое 
исслелование; УЗДГ – ультразвуковая 
доплерография; ИСВЭ – индекс 
созревания влагалищного эпителия; 
МГТ – менопаузальная гормональная 
терапия.

Figure 4. Algorithm for using systemic 
menopausal hormone therapy in 
postmenopausal women with uterine 
leiomyoma.

Note: FIGO – the classification of the 
International Federation of Obstetricians 
and Gynecologists; УЗИ – ultrasound 
imaging; УЗДГ – Doppler ultrasound; МГТ 
– menopausal hormone therapy; ИСВЭ – 
vaginal epithelium maturation index.
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Однако наличие опухоли матки вносит определённые 
нюансы в коррекцию менопаузальных расстройств, 
так как длительный приём препаратов с низкой дозой 
эстрогенов может вызвать усиление интранодуляр-
ного кровотока и создать предпосылки для роста 
узлов. Поэтому важно своевременно перевести паци-
ентку на препараты с ультранизкой дозой эстрогенов 
и продолжить регулярный динамический контроль 

кровообращения в матке в целом и интранодулярного 
кровотока в наиболее крупных узлах. На фоне СМГТ 
у части женщин можно ожидать купирования симпто-
мов урогенитальной атрофии, однако индивидуаль-
ный подход к терапии определяется также назначе-
нием интравагинальных чисто эстрогеновых или 
комбинированных с прогестероном и лактобациллами 
лекарственных средств.
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