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Эндометриоз все еще остается широко распро-
страненным и в то же время до конца неизученным
заболеванием, являясь одной из актуальных про-
блем современной медицины. Проблема приобре-
тает еще большую значимость в связи с функцио-
нальными и структурными изменениями в репро-
дуктивной системе женщин с эндометриозом, 
у которых частота бесплодия достигает 55–75%. До
настоящего времени ни одна из предложенных
стратегий лечения эндометриоза не привела к его
полному излечению. В статье отражены современ-
ные представления об этиопатогенезе и тактике ве-
дения пациенток с эндометриоз-ассоциированным
бесплодием по данным отечественной и зарубеж-
ной литературы.

Ключевые слова: эндометриоз, бесплодие, вспомо-
гательные репродуктивные технологии, ЭКО.

Endometriosis-Associated Infertility:
from Myths to Harsh Reality

M.R.Orazov1, V.E.Radzinsky1, M.B.Khamoshina1,
E.V.Kavteladze2, V.B.Shustova2, Yu.R.Tsoraeva2,

D.S.Novginov1

1RUDN University, Moscow
2OOO “MedInServis“ (Center for Reproductive

Medicine and Genetics “Nova Clinic”), Moscow

Endometriosis, being a widespread disease, still re-
mains an urgent problem of modern medicine which
has not been completely studied yet.  The problem is
even more significant due to the functional and struc-
tural changes in the reproductive system of women
with endometriosis, whose infertility frequency
reaches 55–75%. To date, none of the proposed strate-
gies for the treatment of endometriosis has led to its
complete cure. The article discusses the modern ideas
about the etiopathogenesis and tactics of manage-
ment of patients with endometriosis-associated infer-
tility, according to the data of domestic and foreign
literature.
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Эндометриоз – это многофакторное заболевание,
при котором за пределами полости матки происхо-
дит доброкачественное разрастание ткани, по мор-
фологическим и функциональным свойствам подоб-
ной эндометрию [1]. Несмотря на вековую историю
и огромное внимание ученых все стран, эндометриоз
остается широко распространенным и в то же время
до конца неизученным заболеванием, являясь одной
из актуальных проблем современной медицины. Эн-
дометриоз относится к числу наиболее распростра-
ненных гинекологических заболеваний, в основном
поражающий женщин репродуктивного возраста,
манифестируя нарушением менструального цикла,
хронической тазовой болью и бесплодием [1]. По
данным литературы, эндометриоз встречается у
5–10% женщин репродуктивного возраста, 80% – это
пациентки с хронической тазовой болью и 20–50%
женщин – с инфертильностью [1, 2]. У женщин, стра-
дающих эндометриозом, обращает на себя внимание
низкое качество жизни, за счет хронической тазовой
боли, а также сочетание таких симптомов, как дис-
менорея, меноррагия, диспареуния, дизурия и дис-
хезия.

Хотя существует множество теорий относительно
развития эндометриоза, истинные механизмы воз-
никновения по-прежнему остаются загадкой. Суще-
ствующие теории этиопатогенеза не раскрывают ис-
тинную суть эндометриоз-ассоциированного беспло-
дия. К возможным причинам субфертильности
можно отнести следующие: трубно-перитонеальный
фактор бесплодия, дисфункциональные нарушения
яичников, изменение рецептивности эндометрия и
другие [1]. Однако истинные механизмы до сих пор
неизвестны. Необходимо подчеркнуть ключевые па-
тогенетические механизмы бесплодия при эндомет-
риозе.

Перитонеальный эндометриоз и бесплодие
Как известно, перитонеальная жидкость, представ-

ляет собой содержимое разорвавшегося фолликула
в период овуляции, объем которой зависит от дня
менструального цикла и степени проницаемости со-
судов, увеличивающейся с концентрацией эстроге-
нов. Перитонеальная жидкость содержит электроли-
ты, мочевину, стероидные гормоны яичников (эстро-
гены и прогестерон), клеточные компоненты,
включая клетки эндометрия, макрофаги, лимфоци-
ты и эритроциты. Эти клеточные компоненты могут
вырабатывать собственные продукты, например,
клетки эндометрия, секретируют гликоделины, а
макрофаги могут продуцировать цитокины и фак-
торы роста или ангиогенные факторы [2].

Инфертильность у пациентов с эндометриозом, в
основном обусловлена хроническим воспалением,
вызванным патологически измененным состоянием
брюшины. Установлено, что объем перитонеальной
жидкости значительно выше у бесплодных женщин
с эндометриозом. При эндометриозе изменяются
многочисленные аспекты иммунной системы. У жен-
щин с эндометриоз-ассоциированным бесплодием,
вышеописанные изменения создают благоприятную
микросреду для формирования эндометриоидных
гетеротопий [3].

Следует предполагать, что эндометриоидные им-
плантаты секретируют эстрадиол, прогестерон, мо-
ноцитарный хемотаксический протеин (MCP-1), со-
судистый эндотелиальный фактор роста и провоспа-
лительные цитокины, такие как интерлейкины (IL-1,
IL-6 и IL-8) и фактор некроза опухоли альфа (TNF-a)
[4]. Секреция этих веществ способствует пролифера-
тивной и ангиогенной активности, развитию и про-
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Ягрессированию эндометриоза. Было показано, что
клетки эндометрия, подвергшиеся воздействию пе-
ритонеальной жидкости у пациентов с эндометрио-
зом, усиливают экспрессию генов эндотелиального
фактора роста и активатора плазминогена [5]. По-
скольку оплодотворение происходит в маточной тру-
бе, изменения в составе брюшной жидкости непо-
средственно влияют на процесс оплодотворения. На-
пример, указанные изменения могут нарушать
подвижность сперматозоидов за счет IL-1, IL-6, сек-
ретируемых макрофагами и фактором, ингибирую-
щим миграцию макрофагов (MIF) [6]. Кроме того,
TNF-a может повреждать ДНК сперматозоидов, за
счет апоптоза и негативного воздействия окислитель-
ного стресса [7].

При эндометриозе отмечается взаимодействие
между иммунной и эндокринной системами. Эндо-
метриоидные гетеротопии характеризуются локаль-
ной выработкой эстрогена, аномальной экспрессией
рецепторов эстрогена, повышенной продукцией ци-
клооксигеназы-2 (ЦОГ-2) и простагландина. Эндо-
метриоз характеризуется усиленным гуморальным
иммунным ответом с увеличением числа В-лимфо-
цитов и продукцией аутоантител [8]. Иммуногисто-
химический анализ и оценка микрочипов экспрессии
генов показали, что в эндометриоидных гетерото-
пиях бесплодных женщин содержится повышенное
количество плазматических клеток и активирован-
ных макрофагов, и высокоэкспрессируемых стиму-
ляторов цитокинов B-лимфоцитов [9]. B-лимфоциты
относятся к семейству цитокинов фактора некроза
опухоли, который играет основную роль в диффе-
ренцировке B-лимфоцитов, а его избыточная экс-
прессия связана с аутоиммунными заболеваниями
[10]. Высокие уровни В-лимфоцитов приводят к про-
дукции большого количества аутоантител, которые
включают антиэндометриальные, антифосфолипид-
ные и антиядерные антитела. По данным исследова-
ния, два из них были идентифицированы как анти-
эндометриальные аутоантитела к альфа-2-гликопро-
теину и трансферрину [11]. Известно, что
трансферрин – это белок крови, функцией которого
является транспорт железа, при оценке состава пери-
тонеальной жидкости у пациенток с эндометриозом
отмечен его высокий уровень [12]. Присутствие из-
бытка железа в брюшной жидкости может вызвать
окислительный стресс и повреждение тканей с
последующим образованием новых очагов эндомет-
риоза. Кроме того, аутоиммунная реакция на транс-
феррин влияет на созревание гранулезных клеток в
яичниках [13] и приводит к снижению подвижности
сперматозоидов [14].

Индентификация биомаркеров, которые могут по-
мочь в неинвазивной диагностике и мониторинге эн-
дометриоза, в настоящее время активно изучаются.
На сегодняшний день недостаточно данных, чтобы ре-
комендовать какой-либо биомаркер для использова-
ния в рутиной клинической практике [15]. Более того,
указанные маркеры никакого отношения к диагно-
стике инфертильности, ассоциированной с эндомет-
риозом не имеют. В поисках характерных маркеров,
присущих эндометриозу, существуют многочислен-
ные исследования перитонеальной жидкости у паци-
ентов, страдающих данным заболеванием. H.Rakhila
и соавт. [5] продемонстрировали профиль экспрессии
цитокинов, способствующих пролиферации и ангио-
генезу у пациентов с эндометриоз-ассоциированным
бесплодием. В ходе исследования обнаружены повы-
шенные уровни следующих компонентов: фактора
роста фибробластов (FGF-2 fibroblast growth factor),
интерлейкинов (IL-1a, IL-17a), воспалительного белка

продуцируемого макрофагами (MIP-1b-macrophage
inflammatory protein), хемотоксического белка, проду-
цируемого моноцитами (MCP-3-monocyte-chemotactic
protein 3), белка CD40, трансформирующего (TGF-a)
и тромбоцитарного (PDGF-AA, PDGF-BB) факторов
роста. Несколько исследований продемонстрировали
увеличение системы инсулиноподобного фактора ро-
ста (ИФР-1) в перитонеальной жидкости у инфер-
тильных пациенток с эндометриозом, что также мо-
жет способствовать пролиферации стромальных кле-
ток эндометрия [16].

M.Beste и соавт. [17] показали, что у пациенток с эн-
дометриозом отмечаются изменения в цитокиновом
профиле, выявлено значительное содержание интер-
лейкинов (IL-1, IL-1b, IL-6, IL-8, IL-10, IL-16), фактора
роста гепатоцитов (HGF), моноцитарного хемотоксиче-
ского фактора (MCP-1), интерферона гамма (IFN-g),
гранулоцитарно-колониестимулирующего фактора
(G-CSF-granulocyte-colony stimulating factor), онкоге-
на, регулируемого рост (GRO-a-growth-regulated on-
cogene) и RANTES (regulated upon Activation, Normal
T cell Expressed, and Secreted хемокин, выделяемый
T-клетками при активации). В ходе исследования вы-
яснилось, что уровень цитокинов напрямую корели-
рует с процессом, управляемым макрофагами, свя-
занных с протоонкогенами (NFκB – nuclear factor
kappa-light-chain-enhancer of activated B cells), Jun (c-
Jun), Fos (c-Fos), белком-активатором 1 (AP-1-activa-
tor protein 1) и с митоген-активируемой протеинки-
назой (MAPK-mitogen-activated protein kinase).

Овариальный эндометриоз и бесплодие
Учеными нередко отмечается влияние эндометрио-

мы на морфофункциональное состояние яичника, в
том числе и контралатерального, что обусловлено
диффузией содержимого эндометриоидной кисты
в окружающие ткани [18]. Содержимое эндомет-
риомы является богатым источником провоспали-
тельных цитокинов, железа, активных форм кисло-
рода, факторов роста [18]. Структурные изменения
были выявлены в прилежащей к эндометриоме тка-
ни яичника. Отмечена более низкая плотность фол-
ликулов, увеличение фиброзной ткани и изменения
стромального компонента [19]. Кроме того, биопсия
коры яичников, содержащих эндометриомы, выяви-
ла атрезию преантральных фолликулов, что не на-
блюдалось в контралатеральном яичнике [20]. Су-
ществует множество публикаций о негативном
влиянии окислительного стресса, возникающего
вследствии местных воспалительных реакций, на
структуру прилежащей к эндометриоме ткани яич-
ника [20]. Как TGF-b1, так и активные формы кис-
лорода (ROS) способствуют фиброзу в ткани яични-
ка [21]. Структурные изменения, в том числе потеря
стромы яичника, оказывают негативное влияние на
фолликулогенез за счет нарушения кровоснабже-
ния фолликулов и снижения факторов роста, сек-
ретируемых клетками стромы [22].

Фолликулярная жидкость при бесплодии, обуслов-
ленном эндометриозом, содержит цитокины, проду-
цируемые гранулезой и местными иммунными клет-
ками, что создает определенную среду в структуре
яичника. При оценке фолликулярной жидкости у
пациентов, прошедших программу ЭКО, выявлены
высокие уровни содержания IL-1, IL-6, IL-8 и IL-18.
Показано, что присутствие внутрифолликулярных
IL-1 и IL-6 может негативно влиять на фолликуляр-
ный аппарат [23], высокие уровни IL-8, IL-12 отрица-
тельно коррелировали с количеством полученных
зрелых ооцитов и качеством эмбрионов [24]. Оценка
уровня IL-18 продемонстрировала высокий уровень
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его содержания в перитонеальной жидкости, в то же
время в фолликулярной жидкости значения досто-
верно не отличались [25]. Известно, что воспалитель-
ные цитокины могут влиять на фолликулогенез у па-
циентов с эндометриозом, регулируя экспрессию
связанного с G-белком рецептора эстрогена (GPER)
и состав GPER-положительных макрофагов в яични-
ках [26]. GPER является трансмембранным рецепто-
ром, который участвует в негеномном сигнальном
пути эстрогена и активируется у пациенток с эндо-
метриозом [26]. Передача сигналов GPER играет
важную роль в созревании фолликулов, и более низ-
кая фолликулярная экспрессия GPER может объ-
яснить меньшее количество фолликулов у пациен-
ток с эндометриомой [26]. При умеренной и тяжелой
стадии эндометриоза фолликулярная среда характе-
ризовалась повышенным уровнем окислительного
стресса и маркером активации лейкоцитов миелопе-
роксидазы, а также снижением качества ооцитов
[27]. Стероидный статус в фолликулярной микросре-
де, по данным различных исследований, оказался
различным [25].

По данным ASRM (Американское общество репро-
дуктивной медицины), отмечено отрицательное
влияние эндометриоза как на состояние овариально-
го резерва, так и на ответ на контролируемую стиму-
ляцию яичников [28]. В метаанализе, в котором об-
следовались 1039 пациенток, у инфертильных жен-
щин с эндометриозом количество полученных
ооцитов, частота оплодотворения и число получен-
ных эмбрионов достоверно ниже, в сравнении с
контрольной группой. В то же время вышеперечис-
ленные отличия не установлены при пункции фол-
ликулов контралатерального яичника [29]. S.Ferrero
и соавт. [30] выявлено негативное влияние на контра-
латеральный яичник при величине эндометриомы 
5 см и более. Вопрос, является ли снижение овари-
ального резерва результатом хирургического лече-
ния или последствием эндометриоидного пораже-
ния, остается дискутабельным. При тяжелых формах
эндометриоза установлены более низкие показатели
овариального резерва [31].

Эндометриальный фактор инфертильности
На сегодняшний день существует вопрос, влияет

ли эндометриоз на эутопическую слизистую оболоч-
ку эндометрия и имплантацию [32]. Несколько кли-
нических исследований показали снижение частоты
имплантации у пациенток с эндометриозом в про-
граммах ЭКО [33]. Метаанализ 27 исследований про-
демонстрировал значительно более низкие показате-
ли имплантации и частоты наступления беременно-
сти у пациенток с тяжелым эндометриозом [34].
Противоположные результаты были получены в
большом ретроспективном когортном исследовании,
в котором приняли участие 22 416 женщин с эндо-
метриозом, вступивших в программу ЭКО, по дан-
ным которого не отмечено достоверной разницы в
частоте наступления беременности, выкидышей и
живорожденности [35]. Таким образом, влияние эн-
дометриоза на имплантацию остается дискуссион-
ным. Возможные объяснения расхождений между
исследованиями включают различные методы иссле-
дований, неоднородные критерии включения и не-
большое число зарегистрированных пациентов.

Влияние эндометриоза на рецептивность эндомет-
рия связано с развитием хронического воспаления. 
В норме прогестерон способствует преобразованию
пролиферативного эндометрия в секреторный, ока-
зывает противовоспалительную активность, форми-
рует воспалительный ответ. Прогестерон приводит к

снижению метаболизма простагландина и увеличе-
нию активных форм кислорода, которые активи-
руют опосредованный воспалительный каскад, инду-
цирует процессы, необходимые для менструации
[36]. Резистентность к прогестерону, которая нередко
формируется при эндометриозе, имитирует позд-
нюю секреторную фазу, приводя к преждевремен-
ной инициации воспаления [32]. В результате в эндо-
метрии накапливаются провоспалительные цитоки-
ны, хемокины, АФК, ММР, ЦОГ-2 и простагландины,
причем все эти медиаторы воспаления взаимодей-
ствуют друг другом.

У пациенток с эндометриоз-ассоциированным
бесплодием при имплантации эутопический эндо-
метрий имеет ряд биохимимических особенностей.
Резистентность к прогестерону обычно наблюдает-
ся при эндометриозе с измененным рецепторным
аппаратом к прогестерону [37]. К нарушению им-
плантации может привести аномально повышенная
изоформа ER-a, которая встречается у пациенток с
эндометриозом в секреторной стадии [38]. Эутопи-
ческий эндометрий у женщин с эндометриозом со-
держит значительную активность фермента арома-
тазы Р450, который усиливает местную активность
эстрогена [39]. Стромальные клетки, полученные из
эндометрия женщины с эндометриозом, имеют по-
ниженную способность к децидуализации [40], что
вероятно обусловлено резистентностью к прогесте-
рону и воспалительными цитокинами TNF-a и IL-1
[41]. Восприимчивость эндометрия связана с экс-
прессией интегрина эндометрия, однако женщины
с эндометриозом имеют пониженную экспрессию
avb3, возможно из-за снижения HOXA10 [42]. Также
затрагиваются другие, связанные с имплантацией
биомаркеры, такие как гликоделин А, остеопонтин,
LIF, рецептор 3 лизофосфатидной кислоты и белок
1 (IGFBP1), связывающий инсулиноподобный фак-
тор роста (ИФР-1). В результате исследований вы-
явлено повышенное содержание гена EMX2 во вре-
мя окна имплантации у пациенток с эндометрио-
зом, что возможно приводит к снижению частоты
имплантации [43].

Таким образом, все вышеперечисленные измене-
ния ухудшают рецептивность эндометрия у пациен-
ток с эндометриоз-ассоциированным бесплодием.
Однако ни один из этих маркеров не включен в обя-
зательный перечень клинических обследований, что
открывает перед учеными новые горизонты для
дальнейших исследований.

Следует отметить, что в настоящее время един-
ственным внедренным в практику генетическим те-
стом для оценки рецептивности эндометрия и окна
имплантации является тест ERA. Данное исследова-
ние позволяет определять рецептивные свойства эн-
дометрия, готовности слизистой оболочки матки к
принятию и имплантации эмбриона в конкретный
период. В рамках этого теста полученная после био-
псии РНК эндометрия гибридизируется и проверяет-
ся на молекулярные маркеры 238 генов, отвечающих
за этот процесс. После гибридизации компьютерная
программа на основании специфических профилей
экспрессии генов рассчитывает, какие из них связаны
со способностью принятия эмбриона [44]. ERA мо-
жет помочь клиницистам установить оптимальные
временные рамки для переноса эмбрионов у паци-
енток с неудачными попытками ЭКО [45]. J.Garsio-
Velasco и соавт. [46] провели исследование, в ходе ко-
торого сравнивали данные ERA между пациентами
с эндометриозом и контрольной группой, по данным
которых не выявлено достоверной разницы между
испытуемыми. На основании чего ученые пришли к
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Ямнению, что эндометриоз не влияет на восприимчи-
вость эндометрия, по крайней мере, на транскрип-
томном уровне. Планируется расширить перечень
включенных маркеров в исследования, которые смо-
гут дать представление о состоянии эндометрия на
протеомном, эпигеномном и гормональном уровнях
и улучшить представление о влиянии эндометриоза
на процесс имплантации.

Методы преодоления бесплодия
При выработке тактики ведения пациенток с эндо-

метриоз-ассоциированным бесплодием следует учи-
тывать состояние овариального резерва, возраст
женщины, продолжительность бесплодия, наличие
болевого синдрома и стадию заболевания [44].

В нашей стране лапароскопия является «золотым
стандартом» диагностики и лечения эндометриоза.
Более того, хирургическое лечение улучшает репро-
дуктивные прогнозы у бесплодных женщин с на-
ружным генитальным эндометриозом (НГЭ) I–II ста-
дии (B). Следует помнить о том, что у бесплодных
женщин с эндометриомами оперативные вмешатель-
ства, в том числе повторные, следует свести к мини-
муму во избежание уменьшения овариального ре-
зерва.

Влияние на фертильность хирургического лечения
глубокого инфильтративного эндометриоза весьма
контраверсионно [47].

При установленной I–II стадии эндометриоза, со-
гласно Клиническим рекомендациям по ведению па-
циенток с бесплодием от 2019 г. и ESHRE 2014, воз-
можна выжидательная тактика от 6 до 12 мес после
оперативного вмешательства [47]. Эффективность
хирургических методов лечения в качестве един-
ственного средства восстановления фертильности
при НГЭ I–II стадии распространения составляет
20–40% [47].

В то же время отказ от выжидательной тактики и
начало внутриматочной инсеминации (ВМИ) спер-
мой мужа или донора значительно увеличивают ча-
стоту наступления беременности и родов, особенно
при использовании гонадотропинов для стимуляции
овуляции.

Поэтому и постулируется, что при отсутствии на-
ступления беременности в течение 6 мес целесооб-
разно выполнить ВМИ на фоне индукции овуляции
гонадотропинами [47]. По данным многочисленных
исследований, ВМИ в сочетании с контролируемой
стимуляцией яичников (КОС) является наиболее эф-
фективным методом преодоления бесплодия у жен-
щин с эндометриозом минимальной или легкой ста-
дии [1, 47]. По данным I.Tummon и соавт., совокуп-
ный коэффициент рождаемости в пять раз
превышал после КОС–ВМИ в сравнении с выжида-
тельной тактикой [48]. По данным литературы, на
фоне индукции овуляции клостилбегитом (КЦ) ча-
стота наступления беременности (ЧНБ) при ВМИ
ниже, в сравнении со стимуляцией гонадотропинами
[49]. Совокупная ЧНБ у субфертильных женщин с
НГЭ I–II стадии, по данным E.Kemmann и соавт. [49],
составила 7,3% на фоне КОС с гонадотропинами и
ВМИ, при проведении КОС с КЦ и ВМИ – 6,6%, и са-
мые низкие значения были установлены в группе па-
циенток с выжидательной тактикой ведения – 2,8%
соответственно.

При отсутствии наступления беременности в тече-
ние 1 года рекомендовано ЭКО [1, 44]. В том числе
ЭКО следует рассматривать терапией первой линии
у пациенток с низкими показателями овариального
резерва, старшего репродуктивного возраста и дли-
тельностью бесплодия более 2 лет [50].

На этапе подготовки к ЭКО у пациенток с ПЭ на-
значение аГнРГ в течение 2–3 мес и при распростра-
ненном инфильтративном эндометриозе в течение
3–6 мес с высоким уровнем доказательности повыша-
ет положительные исходы вспомогательных репро-
дуктивных технологий (ВРТ) и увеличивает частоту
наступления клинической беременности более чем в
4 раза [47, 50]. В работе [50] обращают внимание на
то, что назначение аГнРГ предотвращает преждевре-
менный выброс ЛГ, предотвращая смещение «окна»
имплантации, что увеличивает частоту имплантации
и улучшает показатели ЧНБ.

Достоверного различия в эффективности протоко-
лов аГнРГ и антГнРГ в программе ЭКО при эндомет-
риозе не установлено [47].

Некоторым преимуществом может обладать «су-
пердлинный» протокол с аГнРГ при инфильтратив-
ном, распространенном эндометриозе [51]. «Cупер-
длинный» протокол по сути является гормональной
супрессивной терапией (ГСТ), на фоне которой фор-
мируется длительное и глубокое гипоэстрогенное со-
стояние, по завершении которой в качестве индук-
ции суперовуляции назначаются гонадотропины.

Однако следует помнить о том, что длительное по-
давление функции яичников может привести к сниже-
нию или отсутствию ответа от проводимой стимуля-
ции яичников, особенно при сниженном овариальном
резерве и у пациенток старшего репродуктивного воз-
раста. ЭКО обеспечивает наступление беременности
на начатый стимулированный цикл при НГЭ I–II ста-
дии распространения в 35–45% [52]. 

При рецидивировании ПЭ, которое расценивают
по критерию возврата и выраженности болевого син-
дрома в период ожидания повторных попыток ЭКО,
также рекомендуется использование ГСТ, только с
целью лечения болевого синдрома [47, 52]. Выбор
препарата (аГнРГ, прогестаген) зависит от продолжи-
тельности периода между попытками ЭКО, возраста
и состояния овариального резерва. В настоящее вре-
мя прогестагены рассматриваются как терапия пер-
вой линии при эндометриоз-ассоциированном бес-
плодии.

Дидрогестерон (Дюфастон) – прогестин III поколе-
ния, ретропрогестерон – был внедрен в клиническую
практику для восполнения абсолютного или относи-
тельного дефицита эндогенного гормона, в том чис-
ле при лечении эндометриоза.

Для этого гестагена характерна высокая биодо-
ступность и хорошая переносимость; он не влияет на
эстрогенный, андрогенный, анаболический и глюко-
кортикоидный профиль. После печеночной био-
трансформации дидрогестерона образуется биоло-
гически активный метаболит – дигидродидрогесте-
рон. Как показали исследования in vitro,
дидрогестерон на 50% активнее связывается с рецеп-
торами прогестерона, чем сам эндогенный гормон.

Дидрогестерон – единственный гестаген, в отноше-
нии которого высказаны предположения о повыше-
нии шансов на наступление беременности при эндо-
метриозе. Если женщина после операции при эндо-
метриозе планирует вскоре зачать ребенка, то
дидрогестерон не подавляет овуляцию, при этом ве-
роятность наступления беременности у женщин с
эндометриоз-ассоциированным бесплодием повыша-
ется. Дидрогестерон доказано снижает риск спора-
дического и привычного невынашивания беременно-
сти при недостаточности лютеиновой фазы. Его при-
ем целесообразен во время беременности, так как
при эндометриозе риск самопроизвольной потери
повышен в 1,7–3 раза (прочие одобренные для лече-
ния эндометриоза гестагены противопоказаны при
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беременности) [53]. Дидрогестерон не подавляет ову-
ляцию, поэтому может назначаться женщинам, пла-
нирующим беременность. Он также может повы-
шать вероятность успешной беременности [51]. По
данным D.Triverdi и соавт. [55], использование дид-
рогестерона облегчает связанную с эндометриозом
тазовую боль и приводит к регрессу очагов эндомет-
риоза.

Следует отметить, что для лечения эндометриоза
применяются и другие прогестины, в частности дие-
ногест [1, 54, 56]. Так же, как и для других гестагенов,
установлена высокая эффективность в лечении бо-
левого синдрома. В то же время их использование
при эндометриоз-ассоциированном бесплодии неце-
лесообразно в связи с ненужным для этих женщин
подавлением овуляции и чрезмерным угнетением
эндометрия [52, 54].

До настоящего времени предметом оживленной
дискуссии является роль хирургических методов,
ГСТ, ЭКО в отношении тактики ведения пациенток с
ЭКЯ, особенно при их рецидивировании. 

По утвержденным в 2013 г. Министерством здраво-
охранения клиническим рекомендациями по эндо-
метриозу, хирургическое лечение лапароскопиче-
ским доступом является преимущественным для ди-
агностики и лечения впервые выявленных
эндометриоидных кист яичников (ЭКЯ) с целью ве-
рификации диагноза [1, 56].

Лапароскопическая кистэктомия у пациенток с
бесплодием и ЭКЯ при установленном диагнозе на
основании патоморфологического заключения реко-
мендована при размере кист более 3 см с целью уточ-
нения диагноза, улучшения доступа к созревающим
фолликулам при ЭКО, исключения отрицательного
воздействия содержимого кисты на процесс овуля-
ции и оплодотворения, что очень важно, с целью ис-
ключения злокачественного процесса – при любых
размерах образования [1, 52, 56]. Однако следует
помнить о том, что нет никаких доказательств того,
что цистэктомия у бесплодных женщин с эндомет-
риомой размерами более 3 см, выполненная до ВРТ,
увеличивает шансы наступления беременности.

Оперативное лечение у пациенток с бесплодием и
НГЭ среднетяжелой и тяжелой форм исходно не ста-
вит цель достижения спонтанной беременности, а
служит лишь подготовительной процедурой, направ-
ленной на повышение терапевтической эффективно-
сти ЭКО.

Согласно существующим международным реко-
мендациям, после хирургического лечения пациен-
ток с НГЭ III–IV стадии вне зависимости от состояния
маточных труб, состояния овариального резерва,
возраста наблюдаемых ЭКО является безальтерна-
тивным методом преодоления бесплодия. Это объ-
ясняется крайне низкой вероятностью восстановле-
ния естественной фертильности в послеоперацион-
ном периоде. Использование методов ВРТ при НГЭ
III–IV стадии обеспечивает наступление беременно-
сти на начатый стимулированный цикл от 8,3 до
14,9% [1].

В связи с высокой частотой рецидивирования эндо-
метриоидных образований яичников и доказанного
негативного влияния оперативного лечения на со-
стояние овариального резерва, большинство авторов
выступают в пользу программ ЭКО/ИКСИ в каче-
стве терапии первой линии для преодоления эндо-
метриоз-ассоциированного бесплодия.

По данным [58], частота наступления беременно-
сти почти в два раза ниже после повторных опера-
тивных вмешательств по поводу рецидивирования
эндометриом.

Согласно рекомендациям ESHRE 2014 г., повторное
проведение операции, направленной на восстановле-
ние естественной фертильности, при отсутствии аб-
солютных показаний нецелесообразно и неоправдан-
но затягивает процедуру ЭКО [44, 53] с рецидивом
ЭКЯ.

По данным [57], не установлено достоверной раз-
ницы в частоте наступления беременности в про-
граммах ЭКО среди исследуемых, ранее опериро-
ванных по поводу ЭКЯ и с рецидивирующими эндо-
метриомами. В то же время авторы подчеркивают,
что пациенткам с ЭКЯ требуется повышенная стар-
товая доза гонадотропинов, и сама стимуляция у них
более продолжительная в сравнении с группой ис-
следуемых с НГЭ I–II стадии. В отношении целесооб-
разности предварительной трансвагинальной аспи-
рации содержимого ЭКЯ при рецидиве до програм-
мы ЭКО/ИКСИ в литературе нет единого мнения.
Авторы [57] не выявили положительного эффекта
трансвагинальной аспирации содержимого ЭКЯ пе-
ред программой ЭКО на результативность програм-
мы и ЧНБ. А.Афлатунский и соавт. [57], напротив,
отмечают положительный эффект предварительной
этаноловой склеротерапии для лечения рецидиви-
рующих ЭКЯ, в частности перед программой ЭКО.
Мы не придерживаемся такого мнения, и считаем,
что энуклеация капсулы эндометриомы более эф-
фективна в сравнении с этаноловой склеротерапией
и дренированием.

В обзорной статье Polat и соавт. 2015 г. подчеркивают,
что эндометриоз сам по себе не оказывает негативного
влияния на исход программы ЭКО [59]. Аналогичного
мнения придерживаются и ряд других ученых, по
данным которых эндометриоз не снижает частоту
живорожденности, однако обращает на себя внима-
ние меньшее количество полученных ооцитов за
один стимулированный цикл [60]. Кроме того, до-
полнительно позволяет повысить результативность
программ ЭКО использование дидрогестерона для
поддержки лютеиновой фазы, так как в дозе 30
мг/сут он продемонстрировал высокую эффектив-
ность в сравнении с другими прогестагенами [61–63].
Это дает уникальную возможность поддержать лю-
теиновую фазу в стимулированных циклах, где ин-
дуцируется НФЛ (недостаточность лютеиновой фа-
зы) синдром.

При повторном оперативном вмешательстве на
яичниках следует помнить, что возрастает риск вы-
раженного снижения овариального резерва, что
представляет определенную трудность в решении
репродуктивных проблем. При принятии решения в
пользу оперативного лечения рецидивирующего
НГЭ возможно следует принять решение в пользу
создания банка собственных ооцитов или эмбрионов
перед хирургическим лечением.

Согласно утверждению экспертов Американского
общества по репродуктивной медицине (ASRM), эн-
дометриоз, сопровождающийся бесплодием, следует
рассматривать как заболевание, при котором необхо-
димо разрабатывать план долговременного ведения
пациентки с использованием медикаментозного
лечения (по показаниям) для исключения повторных
оперативных вмешательств [47, 56]. Пациентки с ре-
цидивом ЭКЯ требуют персонализированного под-
хода при выборе тактики ведения, с целью достиже-
ния желанной беременности.

ВРТ представляет собой наиболее эффективный
метод преодоления эндометриоз-ассоциированного
бесплодии у пациенток с НГЭ среднетяжелой и тя-
желой форм, особенно при рецидивирующем тече-
нии болезни.

ЭН
ДО

М
ЕТ

РИ
ОЗ

-А
СС

ОЦ
И

И
РО

ВА
Н

Н
ОЕ

 Б
ЕС

П
ЛО

ДИ
Е 

/ 
EN

DO
M

ET
RI

OS
IS

-A
SS

OC
IA

TE
D 

IN
FE

RT
IL

IT
Y



11

Тр
уд

ны
й 

па
ци

ен
т 

№
1–

2,
 Т

ОМ
 1

7,
 2

01
9

ГИ
Н

ЕК
ОЛ

ОГ
И

ЯЗаключение
Эндометриоз часто называют загадкой ХХ века, не-

излечимым заболеванием. Вопрос об истинных меха-
низмах бесплодия при эндометриозе так же далек от
окончательного решения, как и причины его возник-
новения. До настоящего времени ни одна из предло-
женных стратегий лечения эндометриоза не привела
к его полному излечению, не позволила избежать ре-
цидивов. Для преодоления бесплодия у пациенток с
эндометриозом необходимо индивидуально опреде-
лять лечебную стратегию. Выбор тактики ведения за-
висит от многих факторов, но персонифицирован-
ная оценка каждого из них позволяет клиницисту до-
биться главного результата – преодоления
бесплодия.
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