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Эндометриоз и бесплодие: 
а есть ли связь?

Известно, что бесплодием страда-
ют не все пациентки с эндометриозом 
(ЭМ), а лишь 35–50 % [35]. Возможно, 
это связано с разной степенью тяжести 
заболевания, т. к. частота бесплодия 
растет по мере усугубления тяжести 
ЭМ (рис. 1). 

Связь между ЭМ и бесплодием про-
должает активно изучаться и обсуж-

даться. Исследования на животных [9] 
и некоторые клинические исследова-
ния [18, 26] свидетельствуют о небла-
гоприятном влиянии ЭМ на репро-
дуктивную функцию. Так, показатель 
ежемесячной фертильности у женщин 
с ЭМ ниже, чем у женщин без ЭМ 
(0,02–0,10 и 0,15–0,20 соответствен-
но) [26]. Подтверждена более высокая 
распространенность этого заболевания 
среди женщин с бесплодием по срав-

нению с женщинами, которым про-
ведена добровольная хирургическая 
стерилизация [17].

Пока отсутствует полное понимание 
механизмов, лежащих в основе беспло-
дия, связанного с ЭМ. При более рас-
пространенных формах ЭМ бесплодие 
может быть связано с нарушением ана-
томии органов малого таза вследствие 
спаечного процесса, приводящего к 
механической окклюзии маточных 
труб, нарушением процессов выхо-
да яйцеклетки из яичника в момент 
овуляции. Болевой синдром, возни-
кающий при половых актах (глубокая 
диспареуния), также может являться 
причиной бесплодия, т. к. затрудня-
ет регулярную половую жизнь. При 
минимальном или умеренном ЭМ 
связь со снижением фертильности 
менее очевидна, и до настоящего вре-
мени нет никаких убедительных дока-
зательств, подтверждающих наличие 
точного биологического механизма 
бесплодия у таких пациенток [22]. 

Большинство данных о связи между 
ранними стадиями ЭМ и бесплодием 

Как известно, эндометриоз (ЭМ) является чрезвычайно распространенным заболеванием, которое чаще всего встречается 
среди пациенток репродуктивного возраста. В практической деятельности гинеколога-репродуктолога каждая третья пациентка, 
обратившаяся с проблемой бесплодия, страдает ЭМ. При этом нередко приходится сталкиваться с тем, что ранее такие женщины 
уже проходили специальное лечение. Однако чаще оно соответствовало тактике ведения пациенток с болевым синдромом, не 
планирующих беременность. Это приводит к необоснованным материальным и временным затратам, что в долгосрочной пер-
спективе снижает шанс на зачатие. Задача настоящей публикации – объединить данные зарубежных и российских руководств по 
методам лечения пациенток с ЭМ, чтобы сформировать среди всех гинекологов единую тактику ведения данной группы больных 
и ускорить нелегкий путь женщины к рождению ребенка. 
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It is commonly known that endometriosis (EM) is an extremely common disease that most often occurs among patients of reproductive 
age. In practice of gynecologist-reproductologist, every third patient with infertility suffers from EM. It is often to faced with the fact that 
these women have previously received special treatment. But more often it is consistent with the tactics of management of patients with 
pain, not planning a pregnancy. This leads to unreasonable material and time consuming inputs, which reduce the chance of conceiving 
in the long term. The objective of this publication is combination of foreign and Russian guideline data for management of patients with 
EM for the purpose of development of common tactics of treatment of this group of patients and acceleration of difficult way to delivery 
of a child.
Key words: endometriosis,	endometrioid	cyst,	infertility,	in	vitro	fertilization,	surgical	treatment	of	endometriosis,	intrauterine	insemination,	

gonadotropin-releasing	hormone	agonists

НАРУЖНЫЙ ГЕНИТАЛЬНЫЙ ЭНДОМЕТРИОЗ: 
ВЗГЛЯД РЕПРОДУКТОЛОГА
Н.М.	Подзолкова,	Ю.А.	Колода,	В.В.	Коренная	
ГБОУ	ДПО	“Российская	медицинская	академия	последипломного	образования”	
Минздравсоцразвития	России,	Москва



ФАРМАТЕКА № 12 — 2012      65

КлиничЕсКиЕ РуКоводсТвА и РЕКоМЕндАции

получено в ходе проспективных иссле-
дований с использованием внутрима-
точной инсеминации спермой донора, 
при которой показатель ежемесячной 
фертильности составил 0,12 у женщин 
без ЭМ и 0,036 у пациенток с мини-
мальными проявлениями болезни [29].

Важную роль в этих нарушениях 
отводят абсолютной или относитель-
ной гиперэстрогении, характерной 
для ЭМ, которая может приводить к 
функциональной неполноценности 
маточных труб, нарушениям процес-
сов овуляции, к формированию син-
дрома неовулировавшего фолликула, 
недостаточности лютеиновой фазы 
цикла. Недавно проведенный обзор 
литературных данных указывает на 
возможную роль локального воспале-
ния, нарушения иммунного ответа и 
неоангиогенеза в сложных механиз-
мах, ведущих к нарушению фертиль-
ности при ЭМ [10]. 

Известно, что у женщин с эндоме-
триоидной болезнью имеется значи-
тельное количество перитонеальной 
жидкости [32], которая характеризу-
ется высоким содержанием активиро-
ванных макрофагов, продуцирующих 
цитокины: фактор некроза опухоли α 
(ФНО-α), интерлейкин-1β (ИЛ-1β), 
ИЛ-6, ИЛ-8 [6, 51], а также высоким 
содержанием фактора роста эндотелия 
сосудов, фактора роста фибробластов, 
инсулиноподобного фактора роста-1 и 
трансформирующего фактора роста-β 
[12, 44]. Эти факторы роста проявля-
ют абсолютно разные биологические 
свойства, играют важную роль в мигра-
ции, пролиферации и дифференциров-
ке мезенхимальных клеток в процессе 
эмбриогенеза и влияют на жизнеспо-
собность эмбриона. Неадекватная про-
дукция факторов роста и медиаторов 
воспаления приводит к дисбалансу 
процессов пролиферации и апоптоза 
[20]. Высокие концентрации цитоки-
нов, факторов роста и активированных 
макрофагов, содержащихся в перито-
неальной жидкости, являются токсич-
ными для сперматозоидов [27]. 

Считается, что одной из причин 
повышенной выработки различных 
воспалительных медиаторов при ЭМ 
является активация толл-подобных 
рецепторов 4-го типа (Тoll-like 
receptor-4, TLR4). В 1985 г. при иссле-

довании различных мутаций у мушки-
дрозофилы знаменитый немецкий био-
лог К. Нюсляйн-Фольхард обнаружила 
личинки-мутанты с недоразвитой вен-
тральной частью тела. Ее немедленная 
реплика была: “Das war ja toll!” (“Вот 
это класс!”). Эпитет толл (классный) 
был позднее дан соответствующему гену 
в качестве его названия. В 1996 г. выяс-
нилось, что этот ген отвечает не толь-
ко за дорзо-вентральную поляризацию 
при эмбриональном развитии, но и за 
устойчивость дрозофилы к грибковой 
инфекции. Это открытие французского 
ученого Ж. Хоффмана было удостоено 
Нобелевской премии 2011 г. В настоя-
щее время известно 13 толл-подобных 
рецепторов млекопитающих, обозна-
ченных аббревиатурами от TLR1 до 
TLR13, которые связывают различные 
лиганды и продуцируются в организме 
различными типами клеток. У человека 
существует 10 толл-подобных рецепто-
ров (от TLR1 до TLR10). Было показано, 
что TLR4 играет важную роль в патоге-
незе ЭМ. В эктопическом эндометрии 
экспрессия TLR4 гораздо выше, чем в 
нормальном.

Появляется все больше данных о 
влиянии ЭМ на состояние эндометрия 
и его роль в нарушении имплантации, 
что также может выступать в каче-
стве причины бесплодия. Пока неясно, 
является ли это следствием наруше-
ния васкуляризации эндометрия, или 
связано с иммунными нарушениями.  
У женщин с ЭМ в эндометрии можно 
выявить повышенные уровни аутоан-
тител к антигенам эндометрия (имму-
ноглобулинам G – IgG и IgA) и лим-
фоцитов. Недавно было показано, что 
у таких пациенток значительно сни-
жается синтез лигандов эндометрия 
к L-селектину – белку, который рас-
положен на поверхности бластоцисты 
и обеспечивает удержание и нидацию 
эмбриона в эндометрий [40]. Также 
накапливаются сведения о мутациях 
и изменении экспрессии некоторых 
генов как в эктопическом, так и в 
нормальном эндометрии в различные 
фазы цикла.

Мета-анализ по оценке эффектив-
ности программ вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ) 
показал, что у пациенток с ЭМ часто-
та наступления беременности почти в  

2 раза ниже, чем у женщин с трубно-
перитонеальным бесплодием [7]. 
Невысокие показатели экстракорпо-
рального оплодотворения (ЭКО) при 
ЭМ связывают с более низким овари-
альным резервом, худшим качеством 
ооцитов и эмбрионов и нарушениями 
имплантации [45, 47].

После проведения контролируемых 
проспективных исследований не было 
выявлено доказательств того, что ЭМ 
связан с привычным невынашиванием 
беременности [45, 42], или того, что 
гормональное лечение ЭМ или опера-
тивное вмешательство снижают часто-
ту выкидышей [28].

обследования пациенток  
с эндометриозом

Как правило, пациентка с ЭМ попа-
дает к гинекологу-репродуктологу уже 
с установленным диагнозом ЭМ после 
хирургического лечения. Однако быва-
ют ситуации, когда оценка состояния 
тазовых органов с помощью лапаро-
скопии еще не проводилась, но клини-
ческая картина уже позволяет заподо-
зрить ЭМ (дисменорея, диспареуния, 
дизурия, овуляторные боли, хрониче-
ская тазовая боль и т. п.). В таких 
случаях обследование должно вклю-
чать сбор анамнеза (возраст менар-
хе, характеристики менструального 
цикла, предыдущие беременности и 
их исходы, использование гормональ-
ной терапии, хирургический анамнез, 
семейный анамнез, касающийся ЭМ 
или гинекологических раков), физи-
кальный осмотр (бимануальный и 
ректовагинальный, более информа-
тивны во время менструации) и визуа-
лизационные методы исследования: 
трансвагинальное ультразвуковое 
исследование (УЗИ), при необходимо-
сти – магнитно-резонансная томогра-
фия, ректальное УЗИ, цистоскопия, 
колоноскопия. По рекомендациям 
Канадского руководства по ЭМ (2010), 
рутинное тестирование на СА-125 как 
часть диагностического исследования 
ЭМ выполняться не должно, хотя уро-
вень СА-125 в сыворотке крови может 
быть несколько повышен при уме-
ренных и тяжелых формах ЭМ [34]. 
Результаты мета-анализа 23 исследо-
ваний, в которых изучались уровни 
СА-125 в сыворотке крови у женщин 



ФАРМАТЕКА № 12 — 2012      66

КлиничЕсКиЕ РуКоводсТвА и РЕКоМЕндАции

с хирургически подтвержденным диа-
гнозом ЭМ, чувствительность этого 
анализа составляла только 28 %, а 
специфичность – 90 % [33]. Однако 
при выявлении любого образования 
яичника, в т. ч. эндометриоидной 
кисты (ЭМК), для исключения рака 
уровень СА-125 все же определяют. 
При наличии ЭМК он, как правило, 
выше нормы, но гораздо ниже, чем при 
раке яичников.

“Золотой” стандарт диагностики  
ЭМ – прямая визуализация в ходе лапа-
роскопии и гистологическое исследо-
вание, поэтому в молодом возрасте при 
нормальных показателях спермограм-
мы у партнера пациентка в обязатель-
ном порядке направляется на лапаро-
скопию для уточнения состояния тазо-
вых органов и при необходимости –  
оперативного лечения. Тактика для 
пациенток старшего репродуктивного 
возраста и при тяжелом мужском бес-
плодии будет рассмотрена ниже.

лечение бесплодия при 
эндометриозе

Тактика ведения пациенток с бес-
плодием и ЭМ зависит от степени 
тяжести заболевания, возраста паци-
ентки и сопутствующих факторов бес-
плодия. 

Тактика ведения пациенток  
моложе 35 лет при фертильной  
сперме партнера
Тактика при эндометриозе I–II сте-

пеней тяжести. E. Hughes и соавт. [25] 
провели мета-анализ всех рандомизи-
рованных клинических исследований 
(РКИ), в которых изучалось подавле-
ние овуляции у женщин с ЭМ и влияние 
этого метода лечения на репродуктив-
ную функцию. Результаты показали, 
что подавление функции яичников для 
повышения фертильности при мини-
мальных и умеренных формах ЭМ не 
эффективно. Национальные руковод-
ства разных стран – США (ASRM –  
American Society for Reproductive 
Medicine, 2006), Канады (2010), 
Британии (RCOG – Royal College 
of Obstetricians and Gynaecologists, 
2006), Европы (ESHRE – European 
Society of Human Reproduction and 
Embryology, пересмотр 2008), России 
(Национальное руководство, 2011) не 

рекомендуют назначать гормональное 
лечение с целью восстановления фер-
тильности [2, 34, 41]. 

Основным методом лечения моло-
дых пациенток при ЭМ I–II степе-
ней тяжести при фертильной спер-
ме партнера является хирургическое 
лечение, которое повышает часто-
ту наступления беременности [28]. 
Хирургическое вмешательство пред-
почтительно выполнять с помощью 
лапароскопического доступа, который 
позволяет добиваться сокращения 
времени госпитализации и реабилита-
ции, обеспечивая более качественную 
визуализацию эндометриоидных гете-
ротопий даже в самых “недоступных” 
местах и сопровождается меньшим 
образованием спаек [50]. Очаги ЭМ 
могут быть удалены во время лапаро-
скопии при помощи эксцизии, коа-
гуляции или вапоризации с исполь-
зованием лазера (углекислый, калий-
титанил-фосфатный или аргоновый 
лазер). Иссечение патологических 
очагов с подлежащей брюшиной счи-
тается предпочтительным. На данный 
момент эффективность антибактери-
альных препаратов, кортикостероидов, 
нестероидных противовоспалительных 
средств и фибринолитиков в отноше-
нии профилактики развития спаек 
после хирургического лечения не под-
тверждена. Противоспаечные барьеры 
потенциально полезны. По данным 
некоторых клинических исследова-
ний, они снижают частоту формиро-
вания спаек, однако необходимы даль-
нейшие исследования, направленные 
на поиск более эффективных профи-
лактических веществ, т. к. пока нет 
данных об улучшении фертильности 
при использовании этих веществ [15].

Гормональное подавление функции 
яичников, по данным большинства 
международных рекомендаций, до или 
после хирургического лечения ЭМ 
также не показано, т. к. нет никаких 
свидетельств повышения эффективно-
сти терапии сверх того, что позволяет 
достигать хирургическое лечение [1]. 
Гормональная терапия лишь продлева-
ет временнóй промежуток, отведенный 
на лечение, и задерживает наступление 
беременности.

Тактика ведения пациенток после 
хирургического лечения должна быть 

активной, т. к. шансы на наступле-
ние беременности максимальны в 
первые 6 месяцев после операции.  
В целом на наступление беременности 
естественным путем отводится 12–18 
месяцев. Отслеживается овуляция (т. н.  
программируемое зачатие), при необ-
ходимости проводится индукция 
овуляции и внутриматочная инсеми-
нация. По данным некоторых РКИ, 
внутриматочная инсеминация (ВМИ) 
в стимулированном цикле улучшает 
фертильность при ЭМ минимальной 
и средней степенях тяжести. Однако 
эффективность ВМИ без контролируе-
мой индукции овуляции (КИО) оста-
ется неясной [46].

После 3–4 циклов КИО и ВМИ 
вероятность зачатия характеризует-
ся эффектом плато, поэтому после 
нескольких неудачных циклов реко-
мендуется переходить к лечению с 
помощью ВРТ (ESHRE, пересмотр 
2008).

Тактика при эндометриозе III–IV 
степеней тяжести. РКИ или мета-
анализы по оценке эффективности 
хирургического лечения ЭМ умерен-
ной и тяжелой степеней на частоту 
наступления беременности отсутству-
ют. Результаты трех нерандомизиро-
ванных исследований свидетельству-
ют о существовании обратной связи 
между тяжестью болезни и частотой 
спонтанной беременности после 
хирургического лечения ЭМ, хотя ста-
тистическая значимость была достиг-
нута только в одном исследовании [1]. 
Положительное влияние хирургиче-
ского лечения глубоких инфильтратив-
ных форм ЭМ, в т. ч. ректовагинально-
го, на сегодняшний день не доказано 
[49]. Вследствие этого большинство 
национальных руководств (канадских, 
американских, европейских) при ЭМ 
III–IV степеней тяжести рекомендуют 
после оперативного лечения перехо-
дить на программы ВРТ [1]. Некоторые 
авторы рекомендуют сразу направлять 
пациенток на ЭКО при подозрении на 
тяжелые формы ЭМ без предшествую-
щего оперативного лечения [3]. 

Поскольку ЭМ является эстроген-
зависимым заболеванием, существуют 
опасения относительно негативного 
влияния сверхфизиологического уров-
ня эстрогенов во время индукции супер- 
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овуляции. Но риск повторного про-
явления болезни не является поводом 
откладывать ЭКО-терапию после опе-
ративного вмешательства при 3–4-й 
стадиях болезни, поскольку уровень 
повторных проявлений ЭМ после ЭКО 
не возрастает (уровень доказательно-
сти 2а) (ESHRE, пересмотр, 2008).

Тактика при эндометриоидных 
кистах. Основываясь на имеющих-
ся литературных источниках, можно 
отметить отсутствие консенсуса каса-
тельно метода лечения ЭМК яичников 
у пациенток с бесплодием. Наличие 
ЭМК у женщин, планирующих лече-
ние методом ВМИ или ЭКО, пред-
положительно отрицательно влияет 
на результаты этих методов лечения, 
хотя литературные источники не пред-
лагают единого мнения по данно-
му вопросу [5, 37]. Преимуществом 
хирургического лечения кисты перед 
проведением ВМИ или ЭКО является 
получение гистологического диагноза. 
Недостатком является утрата овари-
альной ткани, окружающей кисту и 
содержащей фолликулы, что приводит 
к снижению овариального резерва и 
плохому ответу яичников на стимуля-
цию.

Согласно системному обзору 
Кокрановской базы данных (2010), 
удаление ЭМК диаметром менее  
3 см не дает преимуществ по частоте 
наступления беременности по сравне-
нию с выжидательной тактикой [8]. 
Все иностранные руководства по ЭМ 
рекомендуют удалять ЭМК размером 
более 3–4 см [1]. Это позволяет полу-
чать информацию об удаляемых тка-
нях, может препятствовать развитию 
злокачественных опухолей, ослаблять 
тазовые боли и уменьшать дискомфорт 
при половом акте, снижать риск разры-
вов кист и перекрута придатков матки, 
облегчать трансвагинальный доступ к 
фолликулам в яичниках и, возможно, 
улучшать ответную реакцию яичников 
на стимуляцию [34]. В случае реци-
дива ЭМК, если хирургическое лече-
ние ранее уже проводилось, тактика 
должна быть пересмотрена. Так как 
риск малигнизации низок и нет сви-
детельств об улучшении фертильности 
в результате проведенного лечения, а 
риск критической потери фолликуляр-
ного аппарата после операции повы-

шается, решение о повторном хирурги-
ческом лечении должно быть основано 
на оценке симптомов и размере кисты: 
чем значительнее боль или больше раз-
мер образования, тем более вероятна 
потребность в повторном хирургиче-
ском вмешательстве (Канадское руко-
водство по эндометриозу, 2010).

В России в связи с высокой онко-
логической настороженностью в 
Национальном руководстве пока 
сохраняются рекомендации по прове-
дению экономных операций, ставящих 
задачей удалить кисту с минимальным 
повреждением здоровой ткани яични-
ков независимо от размера эндоме-
триомы, хотя и обсуждаются тенден-
ции по выжидательной тактике при 
небольших кистах [2]. 

J.A. Garcia-Velasco и соавт. (2009) 
предложили индивидуальный подход 
к каждой пациентке с ЭМК в зависи-
мости от сопутствующих факторов и 
данных анамнеза [19] (табл. 1). 

Считается, что лапароскопическая 
цистэктомия крупных ЭМК (диаме-
тром > 4 см) лучше влияет на фертиль-
ность, чем дренирование и коагуляция. 
Коагуляция или лазерная вапоризация 
ЭМК без эксцизии псевдокапсулы свя-
зана с заметно более высоким риском 
рецидива кисты [11] (уровень доказа-
тельности 1b).

Тактика ведения пациенток  
старше 35 лет при сопутствующих 
факторах бесплодия
Для пациенток старше 35 лет терапи-

ей выбора становятся ВРТ; этого мне-
ния придерживаются все иностранные 
руководства (уровень доказательности 
III) [1]. Национальное руководство 
рекомендует направлять на ЭКО сразу 
же независимо от формы и тяжести 

эндометриозного процесса всех паци-
енток старше 38 лет [2]. Показанием к 
ЭКО при ЭМ являются также трубно-
перитонеальное бесплодие, мужской 
фактор бесплодия и/или неэффек-
тивность прочих видов лечения (уро-
вень доказательности 2b). Согласно 
Национальному руководству, при бес-
плодии, связанном только с аденомио-
зом, больным изначально рекоменду-
ют ЭКО, поскольку при внутреннем 
ЭМ восстановление естественной фер-
тильности с помощью гормонального 
или эндохирургического лечения пред-
ставляется бесперспективным [2].

особенности программ вРТ  
у пациенток с эндометриозом

Программы ВРТ при ЭМ имеют 
свои особенности. Увеличение яич-
ников во время индукции овуляции, 
как правило, сопровождается более 
выраженным болевым синдромом. 
Раздражение брюшины после пункции 
фолликулов требует более пристально-
го внимания и более частого проведе-
ния дифференциальной диагностики 
с внутрибрюшным кровотечением. 
Эффективность программ ВРТ у таких 
пациенток ниже, чем при других забо-
леваниях. 

Систематический обзор показал, 
что частота наступления беременности 
после ЭКО у женщин с ЭМ ниже, чем 
у женщин с трубно-перитонеальным 
бесплодием [7]. Обзор включил 22 
исследования, состоявших из 2377 
циклов для женщин, страдающих ЭМ, 
и 4383 циклов для женщин без ЭМ. 
После корректировки данных оказа-
лось, что пациентки с ЭМ, прошедшие 
лечение методом ЭКО, имеют на 35 % 
меньше шансов забеременеть (отно-
шение шансов – 0,63; 95 % довери-

Таблица Тактика при выявлении эндометриоидных кист перед проведением ВРТ
Характеристики Удаление кисты Выжидательная тактика

Хирургическое лечение ЭМ в анамнезе Не проводилось Проводилось
Овариальный резерв Нормальный Низкий
Болевой синдром Присутствует Отсутствует
Локализация кист В одном яичнике В обоих яичниках
Ультразвуковые признаки 
злокачественности (солидный 
компонент, повышенная эхогенность, 
неровность контура, толстые стенки, 
наличие перегородок, признаки асцита) 

Присутствуют Отсутствуют

Рост кисты в динамике Быстрый рост Без отрицательной 
динамики
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тельный интервал [ДИ] – 0,51–0,77). 
Прочие параметры, такие как пико-
вая концентрация эстрадиола, среднее 
число полученных ооцитов, частота 
оплодотворения, частота импланта-
ции, также были значимо ниже у жен-
щин с ЭМ по сравнению с пациентка-
ми с трубно-перитонеальным беспло-
дием. Исходя из этого, можно пред-
положить, что наличие ЭМ оказывает 
влияние на многочисленные факторы, 
определяющие положительный исход 
применения метода ЭКО.

Для того чтобы исследовать воз-
можные механизмы сокращения 
числа беременностей у пациенток с 
ЭМ, можно проанализировать дан-
ные, полученные из программ ЭКО с 
донорскими ооцитами. Исследование, 
в котором были проанализирова-
ны результаты 170 доноров ооцитов, 
не показало статистически значи-
мых результатов, а только тенден-
цию к более низкой частоте имплан-
тации у реципиентов, если у донора 
был ЭМ, а также тенденцию к более 
низкой частоте имплантации у реци-
пиентов, больных ЭМ, что подтвер-
дило влияние ЭМ на эндометрий и 
качество ооцитов [30]. Однако для 
окончательных выводов требуется 
проведение более крупных исследо- 
ваний.

Существует возможность повыше-
ния эффективности программ ВРТ 
при ЭМ с помощью предварительной 
супрессивной терапии. H.N. Sallam и 
соавт. [43] представили обзор резуль-
татов трех РКИ с участием 165 жен-
щин, у которых для лечения беспло-
дия при ЭМ использовалась процедура 
ЭКО. Частота наступления клиниче-
ской беременности оказалась намного 
(почти в 4 раза) выше у тех пациенток, 
которые в течение 3–6 месяцев перед 
программой ЭКО получали агонисты 
гонадотропин-рилизинг-гормонов 
(ГнРГ) для подавления функции яич-
ников (относительный риск = 4,28, 95 %  
ДИ – 2,0–9,15). Однако при длитель-
ной подготовке агонистами ГнРГ 
наблюдается выраженное подавление 
функции яичников, что проявляется 
увеличением потребности в гонадо-
тропинах во время стимуляции, мед-
ленным ростом фолликулов и эндо-
метрия. В связи с этим канадские и 
российские руководства рекомендуют 
проводить супрессивную терапию не 
более 3 месяцев [2, 34]. По данным 
Канадского руководства по ЭМ, пода-
вление функции яичников с помощью 
агонистов ГнРГ в комбинации с воз-
вратной гормональной терапией перед 
программой ЭКО у женщин с тазовой 
болью, ЭМ и бесплодием, значительно 

улучшает качество жизни и уменьшает 
дискомфорт во время стимуляции яич-
ников и пункции фолликулов [34].

В качестве более приемлемой для 
пациенток альтернативы можно 
использовать комбинированные 
оральные контрацептивы (КОК) или 
прогестины. De Ziegler и соавт. показа-
ли, что использование КОК в течение 
6–8 недель в непрерывном режиме [16] 
позволяет женщинам с ЭМ добиваться 
результатов, сопоставимых с таковыми 
для пациенток без ЭМ, а доза гонадо-
тропинов на последующую стимуля-
цию при этом была ниже.

С появлением нового препарата для 
лечения ЭМ – диеногеста – появи-
лись и вопросы о возможности его 
использования с целью лечения бес-
плодия при ЭМ. Механизм действия 
этого препарата при ЭМ связывают не 
только с подавлением овуляции, но и 
с влиянием на TLR4. Ингибирование 
экспрессии гена этого рецептора обе-
спечивает противовоспалительный 
эффект, что чрезвычайно важно при 
ЭМ [36]. Японские исследователи [52] 
также показали, что диеногест ингиби-
рует экспрессию ароматазы и цикло-
оксигеназы-2, что приводит к сниже-
нию выработки простагландинов Е2, 
которые играют негативную роль при 
ЭМ (способствуют синтезу эстрогенов, 
подавляют апоптоз и способствуют 
клеточной пролиферации за счет фак-
тора роста фибробластов-8) [42].

Крупных клинических исследова-
ний по применению диеногеста пока 
немного, тем не менее уже существует 
один мета-анализ, посвященный срав-
нению эффективности этого препа-
рата с агонистами ГнРГ. По данным 
этого исследования, диеногест при 
непрерывном использовании в дозе  
2 мг/сут в течение 24 недель оказался 
таким же эффективным, как и аго-
нисты ГнРГ при значимо меньшем 
влиянии на минеральную плотность 
костной ткани. Оценка эффективно-
сти в лечении ЭМ в исследованиях, 
вошедших в мета-анализ, проводилась 
по выраженности болевого синдрома 
(дисменореи, диспареунии и хрони-
ческой тазовой боли) [21]. Влияние 
диеногеста на репродуктивные исходы 
оценивалось в многоцентровом РКИ 
M. Cosson и соавт. [14]. После хирур-
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гического лечения ЭМ 59 пациенток в 
течение 16 недель получали диеногест, 
а 61 женщина – трипторелин в виде 
депо по 3,75 мг ежемесячно. До лече-
ния 86 пациенток предъявляли жалобы 
на бесплодие (45 в группе диеногеста 
и 41 в группе трипторелина). В группе 
диеногеста беременность наступила в 
33 % случаев и завершилась родами 
для 13 из 15 женщин. В группе трипто-
релина забеременели 29 % пациенток 
и родили 9 из 12. Общая частота родов 
в группе диеногеста составила 29 %, а в 
группе трипторелина – 22 %. Разница 
между группами свидетельствует в 
пользу диеногеста, но была статисти-
чески недостоверной. Таким образом, 
и в случаях бесплодия диеногест не 
уступал агонистам ГнРГ, при этом он 
не увеличивал риск самопроизвольных 
абортов. Исследований об использова-
нии диеногеста перед ЭКО пока нет, 
однако схожая эффективность диено-
геста и агонистов ГнРГ позволяет рас-
сматривать этот гестаген в качестве 
возможной альтернативы при подго-
товке к программам ВРТ. Результаты 
сравнительных исследований позво-

лят сделать окончательные выводы о  
целесообразности такого подхода.

Однако оценка эффективности 
в лечении ЭМ во всех исследовани-
ях проведена лишь по выраженно-
сти болевого синдрома (дисменореи, 
диспареунии и хронической тазовой 
боли); данных о влиянии на репро-
дуктивные исходы пока нет, что не  
позволяет рекомендовать его для 
использования в рутинной практике 
при подготовке к программам ВРТ 
[21]. 

Следует упомянуть и о многочис-
ленной группе пациенток, страдаю-
щих ЭМ, но не планирующих бере-
менность в ближайшее время. Чаще 
это молодые женщины, перенесшие 
лапароскопию по поводу ЭМК, син-
дрома хронической тазовой боли или 
диагностическое вмешательство, при 
котором диагноз ЭМ стал “случайной” 
находкой. Такие пациентки часто еще 
не состоят в браке, и беременность в 
ближайшие месяцы после операции 
для них не только невозможна, но и 
нежеланна. С учетом того что “сдер-
живающая” терапия для этой группы 

больных должна проводиться длитель-
но, им можно рекомендовать прием 
КОК, в т. ч. в пролонгированном  
режиме.

Какой протокол индукции 
суперовуляции использовать 
при эндометриозе? 

Согласно данным ESHRE пересмо-
тра 2008 г., контролируемая индук-
ция суперовуляции в программе 
ЭКО/ИКСИ (от англ. ICSI — Intra 
Cytoplasmic Sperm Injection) одина-
ково эффективна при использовании 
протоколов с агонистами как ГнРГ, 
так и ГнРГ в отношении имплантации 
и частоты наступления клинической 
беременности. Однако предпочтение 
все же должно быть отдано протоко-
лам с агонистами ГнРГ из-за большего 
количества получаемых ооцитов в фазе 
MII и эмбрионов [38] (уровень доказа-
тельности 1b). 

Эти рекомендации основаны на 
результатах рандомизированного ис- 
следования, в котором оценивали раз-
личия между группами пациенток,  
имевших легкую/среднюю стадию 
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ЭМ, и пациенток, у которых были 
обнаружены ЭМК. Были проанализи-
рованы три группы пациенток: группа 
1 – с ЭМ I–II степенями тяжести; 
группа 2 – после хирургического вме-
шательства по поводу ЭМК; группа 3 –  
женщины с одно- или двусторон-
ней ЭМК, не подвергавшейся опе-
ративному лечению. В группе 1 не 
было выявлено значимых различий 
при разных протоколах стимуля-
ции. В группах 2 и 3 лечение аго-
нистами ГнРГ привело к получению 
бóльшего числа ооцитов в метафазе 
II и бóльшему количеству эмбрионов 
хорошего качества. Частота насту-
пления клинической беременности и 
частота имплантации в данных груп-
пах были сопоставимыми, однако 
исследование не обладало достаточ-

ной мощностью для оценки данных  
параметров [38].

Заключение
Эндометриоз – сложное заболева-

ние, влияние которого на фертиль-
ность неоднозначно. В практической 
деятельности можно встретить паци-
енток со спонтанной беременностью 
на фоне тяжелых инфильтративных 
форм ЭМ, и в то же время лечение 
бесплодия с минимальной формой 
ЭМ может закончиться многократны-
ми попытками ЭКО. Тактика ведения 
таких пациенток также очень вариа-
бельна. В нашей стране приветству-
ется индивидуальный подход к лече-
нию той или иной нозологии, но в то 
же время нельзя терять драгоценное 
время, которое так важно, когда речь 

идет о репродуктивной функции жен-
щины. 

В качестве заключения мы приводим 
алгоритм ведения пациенток с ЭМ и 
бесплодием, который может помочь 
в принятии решения в каждом кон-
кретном случае (рис. 2). Возможно, 
этот алгоритм изменится с появлени-
ем новых крупных исследований, т. к. 
в настоящее время проведено крайне 
мало РКИ по ЭМ, на основании кото-
рых можно делать достоверные выво-
ды. Самое главное – лечение беспло-
дия при ЭМ не должно затягиваться, 
важно вовремя направлять пациенток 
на оперативное лечение и/или ЭКО 
в зависимости от клинической ситуа-
ции, пока качество ооцитов позволяет 
добиваться наступления такой желан-
ной беременности.
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