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Частота преждевременного прерывания беременности в I и II
триместрах продолжает оставаться высокой, составляя осно-
ву перинатальных потерь, что и определило направление ис-
следований. В статье представлены данные об изучении эф-
фективности и безопасности применения микронизированно-
го прогестерона (Лютеина, «Адамед», Польша) у пациентов с
угрозой прерывания беременности, привычным невынашива-
нием беременности и преждевременными родами. В ходе про-
веденного исследования установлено, что микронизирован-
ный прогестерон клинически эффективен при лечении угрозы
прерывания беременности, а у беременных из группы высоко-
го риска может профилактировать преждевременные роды.
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гвальный путь введения, прогестагены, микронизированный
прогестерон, угроза прерывания беременности, преждевре�
менные роды, Лютеина.

Вопросы охраны материнства и детства являются приори;
тетными в современном здравоохранении. Среди них

проблемы невынашивания беременности и синдрома потери
плода относятся к наиболее актуальным и важным как в на;
учно;практическом, так и медико;социальном аспектах
[1–3]. В Украине от 15% до 23% диагностированных бере;
менностей недонашивают до срока своевременных родов,
при этом привычное невынашивание беременности состав;
ляет 3–5% всех беременностей [4].

Невзирая на значительные успехи, достигнутые в данном
направлении, частота преждевременного прерывания бере;
менности в І и ІІ триместрах продолжает оставаться высокой,
составляя основу перинатальных потерь [5]. Преждевремен;
ные роды, часто являясь следствием некупированной угрозы
прерывания беременности или продолжения влияния факто;
ров риска, занимают первое место среди причин неонатальной
заболеваемости и смертности, обусловливая 75–95% случаев
неонатальной смерти, не связанных с врожденными пороками
развития. По данным ВОЗ ежегодно в мире из 122 млн ново;
рожденных 8 млн детей умирают в неонатальном период, при
этом около 60% составляют недоношенные дети [6].

В Украине на фоне кризисной демографической ситуа;
ции проблема невынашивания беременности приобрела осо;
бое значение. В нашей стране преждевременные роды явля;
ются основной причиной перинатальной заболеваемости и
смертности. Частота преждевременных родов на протяже;
нии последних лет остается относительно постоянной и со;
ставляет приблизительно 5–7% общего количества родов.
Заболеваемость недоношенных детей в 15–20 раз превыша;
ет заболеваемость доношенных, смертность – в 30 раз, дости;
гая 60–70% всей перинатальной смертности.

Несмотря на многочисленность медицинских, социаль;
ных и экологических предикторов потери беременности, в
большинстве случаев невынашивание реализуется через
сложные взаимодействия иммунной и эндокринной систем,
среди которых важную роль играет недостаточность прогес;
терона [6, 15].

Учитывая изложеные выше факты, не удивительно, что
предупреждение невынашивания беременности стало одной
из приоритетных задач перинатальной медицины. Наиболее
целесообразной в этом плане является первичная профилак;
тика самопроизвольных абортов и преждевременных родов,
однако в силу социально;экономических и медицинских при;
чин она не всегда возможна и недостаточно эффективна. В свя;
зи с этим вторичные меры предупреждения невынашивания
беременности, реализуемые путем медикаментозной терапии
преимущественно тремя группами препаратов – антипроста;
гландинами, адреномиметиками и гестагенами, при этом по;
следние остаются предметом изучения и дискуссии в отноше;
нии приоритетности их применения, эффективности и без;
опасности [8].

Естественный прогестерон можно принимать перораль;
но, сублингвально, вагинально и внутримышечно. Как пра;
вило, при пероральном приеме наблюдается более высокая
приверженность к лечению, однако возможно возникнове;
ние таких побочных явлений, как тошнота, головная боль,
сонливость, при этом в ряде исследований установлен зна;
чительный разброс в показателях уровня концентрации про;
гестерона в крови, что объясняется индивидуальными раз;
личиями функционирования пищеварительного тракта [6].
При использовании прогестерона интравагинально наблю;
дается высокая концентрация препарата в матке и более низ;
кая, но стабильная – в крови [9–12]. Внутримышечное вве;
дение хотя и обеспечивает оптимальные уровни прогестеро;
на в крови, однако сопряжено с риском образования абсцес;
сов, олеом и характеризуется меньшей приверженностью па;
циенток к лечению, особенно при необходимости более дли;
тельной терапии [6]. 

Сублингвальный путь введения имеет преимущества пе;
рорального и парентерального введения – высокую привер;
женность лечению, отсутствие прохождения через пищева;
рительный тракт, высокую концентрацию препарата в крови
и отсутствие побочных эффектов, характерных для внутри;
мышечного введения. 

Наличие клинических, лабораторных и цитологических
признаков недостаточной функции желтого тела беременно;
сти и выработки плацентой прогестерона служит показани;
ем для терапии препаратами прогестагенов (синонимы: про;
гестины, гестагены). С появлением и непрерывным совер;
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шенствованием вспомогательных репродуктивных техноло;
гий область применения прогестагенов расширилась – их с
успехом используют в программах оплодотворения in vitro
(ЭКО) для поддержки лютеиновой фазы при индукции су;
перовуляции, а также в качестве заместительной терапии у
женщин с нефункционирующими яичниками в программе
донации яйцеклеток (например, при синдроме Шерешевско;
го–Тернера). В этих случаях прогестагены незаменимы, по;
скольку при отсутствии или несостоятельности (недоразви;
тии, резистентности) яичников гормональная стимуляция
продукции эндогенного прогестерона при помощи хориони;
ческого гормона человека (ХГЧ) лишена смысла. 

Основными мишенями специфической гормональной
активности прогестерона являются репродуктивные органы
(матка, влагалище), грудные железы и центральная нервная
система (ЦНС). Именно в них обнаружены самые высокие
концентрации клеточных рецепторов прогестерона, через
которые реализуются его биологические и фармакологичес;
кие эффекты. Помимо специфической гестагенной активно;
сти, прогестерон проявляет высокую антиэстрогенную ак;
тивность, умеренный антиандрогенный и достаточно выра;
женный антиминералокортикоидный эффекты, которые
обусловлены взаимодействием с клеточными рецепторами
андрогенов и альдостерона, с 5;редуктазой стероидов. 

Прогестерон ингибирует вызываемую эстрогенами проли;
ферацию и корнификацию эпителия слизистой оболочки вла;
галища, уменьшает образование и повышает вязкость шеечной
слизи. Он снижает тонус миометрия, его возбудимость. В груд;
ных железах гормон оказывает влияние на железисто;альвео;
лярные структуры, подавляет пролиферативный и секретор;
ный процессы в протоках грудных желез. Он участвует в регу;
ляции секреции гонадотропных гормонов гипофиза по типу
отрицательной обратной связи, ингибирует овуляцию путем
воздействия на нейроэндокринные центры мозга, влияет на
психофизиологические функции. Известны многочисленные
проявления влияния прогестерона на иммунную систему (су;
прессия), обмен веществ, мочевыделительную функцию почек
и т.д. Общеизвестна ключевая роль прогестерона в гестацион;
ном процессе, в частности, для сохранения беременности. Оп;
лодотворение яйцеклетки и образование трофобласта предот;
вращают лизис желтого тела. Его структура и гормональная
активность поддерживаются и стимулируются хорионичес;
ким гонадотропином. Прогестерон, вырабатываемый желтым
телом во всевозрастающем количестве, обеспечивает развитие
и сохранение беременности на протяжении первых 12 нед.
После 12;й недели основным источником прогестерона стано;
вится трофобласт. Динамика содержания прогестерона в кро;
ви беременной характеризуется непрерывным ростом; с
25 нг/мл на 5;й день беременности до 130–160 нг/мл в конце
38;й недели. После этого срока уровень гормона снижается.
Прогестерон необходим для обеспечения рецептивности эндо;
метрия к оплодотворенной яйцеклетке, ее имплантации в эн;
дометрий и последующего развития. Повышая порог возбуди;
мости маточных мышц, он предотвращает отторжение эмбрио;
на, т.е. обеспечивает сохранение беременности. Большое значе;
ние имеет иммуносупрессивный эффект прогестерона для
обеспечения толерантности иммунной системы материнского
организма к антигенам плода. 

Различают натуральные и синтетические прогестагены.
Из натуральных прогестагенов только прогестерон имеет
практическое применение. Обычно его получают химичес;
ким путем, используя в качестве сырья (как и при производ;
стве многих других стероидов) диосгенин, экстрагирован;
ный из растения диоскорея. Получаемый продукт ничем не
отличается от природного прогестерона. 

Среди синтетических аналогов максимальное химичес;
кое сходство с прогестероном имеет дидрогестерон (ретро;

прогестерон), в молекуле которого (в углеродном кольце В)
имеется дополнительная двойная связь, а атом водорода,
расположенный у 9;го углеродного атома, и метильная груп;
па в позиции С19 пространственно инвертированы относи;
тельно аналогичных атомов в молекуле прогестерона. Эта,
казалось бы, незначительная модификация структуры при;
дает стероиду дополнительные свойства, которые нельзя не
учитывать. Например, уменьшается в 25 раз, т.е. практичес;
ки утрачивается присущая прогестерону способность блоки;
ровать действие натрийзадерживающего гормона альдосте;
рона на уровне клеточных минералокортикоидных рецепто;
ров в канальцах почек, миокарде, эндотелии сосудов. При
наличии отеков это может оказаться неблагоприятным мо;
ментом. Отсутствует также присущее прогестерону мягкое и
не опасное для плода женского, и тем более мужского пола,
антиандрогенное действие, которое объясняют конкуренци;
ей прогестерона с тестостероном в отношении фермента 5;
редуктазы, превращающего эндогенный тестостерон в актив;
ную форму – 5;дигидротестостерон. Последнее считается
важным для предотвращения возможного вирилизирующе;
го влияния эндогенных андрогенов на плод женского пола,
особенно при их избытке у матери, например, в случае врож;
денной гиперплазии коры надпочечников или при синдроме
поликистозных яичников (СПКЯ). Не имея активных 5;; и
5;;метаболитов, синтетические аналоги не оказывают бла;
гоприятного действия на развитие плода. С другой стороны,
не будучи производным 19;нортестостерона (как многие
синтетические прогестагены), дидрогестерон не обладает ан;
дрогенной активностью. 

В то же время целесообразность применения в период
беременности прогестерона в микронизированном виде для
вагинального применения или же кристаллического прогес;
терона в виде масляного раствора для внутримышечных
инъекций признана во всем мире. Вопрос о допустимости
применения синтетических прогестагенов – производных
19;нортестостерона – в США, Австралии и ряде других
стран решен однозначно: они включены в категорию абсо;
лютно противопоказанных лекарственных средств, ввиду то;
го что, по данным экспериментальных и клинических иссле;
дований, являются потенциально тератогенными (Н. Чер;
касский, 2001). В ежегодном издании Американской меди;
цинской ассоциации Drug Rvaluations еще 7 лет назад проге;
стерон (в форме вагинальных суппозиториев и масляного
раствора для инъекций) упоминался как единственный про;
гестаген, который можно использовать при угрозе выкиды;
ша и привычном невынашивании беременности. Такое отно;
шение к синтетическим прогестагенам сохраняется даже в
том случае, если в экспериментальных исследованиях тера;
тогенный эффект не обнаружен. 

В Европе этот вопрос продолжает обсуждаться и решает;
ся по;разному в разных странах, что видно на примере даже
такого ближайшего аналога прогестерона, как дидрогестерон
(дюфастон). Если в России, Украине, Великобритании, Вен;
грии разрешено его применение с целью сохранения бере;
менности и в программах IVF, то в Германии, Франции, Ис;
пании, Греции, Швейцарии, Австрии, Бельгии, Ирландии,
Финляндии и других странах, по данным справочной фарма;
кологической литературы, противопоказано или не фигури;
рует в списке показаний к применению. 

В странах постсоветского пространства в отношении
синтетических прогестагенов наблюдается другая край;
ность. В известном справочном руководстве М.Д. Машков;
ского (1998 г.) среди прогестагенов, используемых для со;
хранения беременности, кроме прогестерона и 17-гидро-
ксипрогестерона капроната описаны аллилэстренол, ацето;
мепрегенол, причем аллилэстренол рекомендуется приме;
нять вплоть до седьмого месяца беременности. 
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Сегодня этот вопрос приобретает особую остроту, посколь;
ку представления о потенциальной тератогенности лекар;
ственных средств значительно расширились (А.Г. Резников,
1994, 1998, 2001). Появилось такое понятие, как «функцио;
нальный тератогенез» (термин предложен проф. Г. Дорнером,
Германия). Проблема состоит в том, что отсутствие маскули;
низирующего или феминизирующего действия лекарственно;
го препарата, применяемого в период беременности, на морфо;
генез половых органов плода недостаточно для заключения о
его безопасности. Результаты многочисленных экспериментов
и ряда клинических исследований свидетельствуют о том, что
применение некоторых гормональных, антигормональных и
нейротропных препаратов в период так называемого програм;
мирования у плода развития полового и других форм поведе;
ния, а также нейроэндокринной регуляции овариального цик;
ла (половая дифференциация мозга – ПДМ) может нарушать
этот процесс. Вызванные этими препаратами патологические
изменения обнаруживаются только по достижении половой
зрелости и сохраняются на протяжении всего репродуктивно;
го периода жизни индивидуума.

Цель обзора: анализ накопленных данных относительно
применения микронизированного прогестерона с сублинг;
вальным и интравагинальнным путями введения (Лютеина
«Адамед», Польша).

В исследовании, проведенном R. Miles (1994), сравнивали
концентрацию прогестерона в эндометрии при различных пу;
тях введения в организм: внутримышечном и интравагиналь;
ном. В ходе исследования было отмечено, что при интраваги;
нальном пути введения концентрация активного вещества в
эндометрии была почти в 10 раз выше. 

В одном из исследований (Сicinelli E., 2001), в котором ис;
пользовали прогестерон, меченный изотопом 99mTc;пертехне;
татом, пациенткам одной группы его вводили внутривенно, а
другой – интравагинально. В группе интравагинального введе;
ния исключили возможность проникновения контрастного ве;
щества через канал шейки матки в полость матки. При внутри;
венном введении слабое контрастирование матки отмечалось
через 6 ч, а при интравагинальном матка контрастировалась
уже через час. Приведенные результаты подтверждают воз;
можность резорбции прогестерона непосредственно слизистой
оболочкой влагалища.

Данные исследования E.B. Da Fonceca  подтвердили ре;
зультаты, свидетельствующие об эффективности прогестеро;
на в предупреждении преждевременных родов [13–17]. Ре;
альный механизм его действия еще не полностью ясен. Одна;
ко его клиническая эффективность подтвердилась в данном
исследовании снижением числа преждевременных родов с
28,1% в группе плацебо до 13,8% – в группе прогестерона. Раз;
личие между двумя группами не может быть объяснено с точ;
ки зрения эпидемиологических характеристик, акушерского
анамнеза, частоты разрыва плодного пузыря, поскольку эти
параметры статистически не отличались. Высокую частоту
спонтанных преждевременных родов у пациенток связывают
с наличием в анамнезе, как минимум, одних преждевремен;
ных родов. Роль прогестерона в пролонгировании беременно;
сти окончательно не выяснена. Известно, что прогестерон по;
давляет действие эстрогенов, ингибируя активность их рецеп;
торов; оказывает прямое действие на биометрические процес;
сы в матке через ее клеточные рецепторы [18–20]. Таким об;
разом, сократительная способность находится под влиянием
прогестерона, что доказано в эксперименте на примере стиму;
лируемой электричеством матке кроликов и крыс. В процессе
беременности перед самыми родами у некоторых млекопита;
ющих происходит снижение уровня прогестерона и волнооб;
разное возрастание секреции эстрогена и возникают оксито;
циновые рецепторы в миометрии [20]. Однако у приматов та;
ких изменений не происходит [18, 20]. У людей соотношение

прогестерон–эстроген в сыворотке крови перед родами значи;
тельно не изменяется. Уровень прогестерона в крови не сни;
жается, нет выраженных экстраплацентарных мест выработки
прогестерона [13, 14]. Однако отмечается уменьшение числа
рецепторов прогестерона в миометрии в родах. Этот механизм
может играть роль в запуске родов у женщин как при обычной
беременности, так и при недоношенности [14, 20–22]. Таким
образом, концепция снижения уровня прогестерона перед ро;
дами как проблема биологического феномена у людей не мо;
жет быть оставлена без внимания. Во;первых, такие механиз;
мы доминируют в мире млекопитающих. Во;вторых, во время
нормального менструального цикла снижение уровня прогес;
терона происходит после овуляции и перед ней [13, 14, 21]. В;
третьих, удаление желтого тела до 8 нед беременности приво;
дит к спонтанному аборту, аборт также следует за применени;
ем фармакологических антипрогестероновых агентов в ран;
ние сроки беременности [15, 16]. 

В то же время S. Daya [15], P. Goldstein и соавторы [26] раз;
дельно провели мета;анализ по оценке эффективности прогес;
тинов, и пришли к противоположным заключениям, так как ис;
пользовали различные агенты. По данным S. Daya, натураль;
ный прогестерон оказался эффективным для предотвращения
преждевременных родов, в то время как P. Goldstein, применяв;
ший различные синтетические гестагены, получил негативные
результаты. Еще одно исследование с применением мета;ана;
лиза провел М. Keirse [7]. Он доказал, что 17;гидроксипрогес;
терона капроат является эффективным в профилактике преж;
девременных родов и преждевременных рождений со степенью
0,43 (0,2–0,89) и 0,5 (0,3–0,85) соответственно. Возможность
родов в срок была выше в группе, получавшей прогестерон, 
-миметические средства были более эффективны при их со;
вместном применении с прогестероном по сравнению с груп;
пой плацебо. Этот важный результат свидетельствует о том, что
стероиды могли бы использоваться для стимуляции синтеза
сурфактанта альвеолярными клетками второго типа в этот пе;
риод. В данном исследовании установлено, что вагинальное
применение прогестерона у беременных с высоким риском мо;
жет снижать частоту преждевременных родов. 

В исследовании изучали эффективность применения мик;
ронизированного прогестерона для интравагинального введе;
ния (Лютеина, «Адамед», Польша) у 30 женщин с маточной од;
ноплодной беременностью и привычным невынашиванием бе;
ременности. У женщин, получавших в І и ІІ триместре интрава;
гинально натуральный прогестерон, не отмечено ни одного слу;
чая прерывания беременности до 22 нед. У 2 из 30 пациенток в
сроке 32–33 нед возникла угроза преждевременных родов. У 26
пациенток беременность завершилась рождением живых доно;
шенных детей с массой тела от 3000,0 до 3450,0 г. Проведенное
исследование продемонстрировало клиническую эффектив;
ность интравагинального пути введения прогестерона в лече;
нии угрозы прерывания беременности. При своевременно на;
чатой терапии удается пролонгировать беременность до срока
37–38 нед у 86,7% пациенток с начальным низким уровнем эн;
догенного прогестерона в сыворотке крови [28]. 

В другом исследовании, в котором изучали особенности и
преимущества интравагинального применения гестагенов в
клинике невынашивания беременности [27], была продемон;
стрирована хорошая переносимость прогестерона для интра;
вагинального применения и отсутствие местных и системных
побочных реакций. Также при интравагинальном пути введе;
ния прогестерона отмечена высокая клиническая эффектив;
ность в купировании угрозы прерывания беременности: в тече;
ние первых семи дней симптоматика редуцировалась у 10% па;
циенток, через 5 нед – у 33%. А при своевременно начатой те;
рапии удается пролонгировать беременность у 100% пациен;
ток с исходным низким уровнем эндогенного прогестерона в
сыворотке крови.
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В то же время в исследовании оценивали влияние микро;
низированного прогестерона с вагинальным путем введения в
период лютеиновой фазы на формирование пиноподий – мар;
кера окна имплантации в программе вспомогательных репро;
дуктивных технологий (ВРТ) [29]. Результаты данного иссле;
дования свидетельствуют о необходимости проведения под;
держки лютеиновой фазы в циклах ВРТ с целью повышения
рецептивности эндометрия к нидации бластоцисты. А исполь;
зование микронизированного вагинального прогестерона
(Лютеина) в дозе 500 мг/сут обеспечивает более полноценное
развитие пиноподий в период окна имплантации.

В ходе исследования изучали особые причины потери
беременности во ІІ триместре [30]. Был проведен анализ се;
рийных ультразвуковых исследований, изучена зависимость
длины шейки матки от наличия дисплазиии соединительной
ткани. Установлено, что наличие недифференцированных
соединительнотканных дисплазий (НДСТ) у беременной
является предпосылкой бессимптомного укорочения шейки
матки и цервикальной недостаточностью, что дает основа;
ния дополнить подход к профилактике потери беременности
во ІІ триместре с позиций прогнозируемого риска, ассоции;
рованного с врожденной аномалией соединительной ткани.
В группу риска цервикальной недостаточностью, по мнению
авторов, следует включить женщин с НДСТ, с укорочением
шейки матки менее 30 мм в сроке до 22 нед, с формировани;
ем воронкообразной дилатации канала шейки матки до 50%
его длины. В то же время профилактическое использование
вагинального микронизированного прогестерона женщина;
ми с НДСТ приводит к снижению у них риска цервикальной
недостаточности и преждевременных родов. Авторы счита;
ют, что учитывая распространенность дисплазий, которая
составляет около 30%, такой подход дает реальную возмож;
ность снизить показатель недоношенности на популяцион;
ном уровне. Получение данные согласуются с мнением о
том, что преимущества прогестерона могут проявляться по;
разному в различных группах риска. 

По мнению коллектива авторов, в украинской популя;
ции, с учетом ассоциативной связи недонашивания с НДСТ,
следует расширить общепринятые показания к назначению
прогестерона (преждевременные роды в анамнезе, экстре;
мальное укорочение шейки менее 15 мм, многоплодная бере;
менность и др.), рассматривая прогестероновую поддержку
беременных с НДСТ как способ профилактики преждевре;
менных родов.

О.М. Феськов и соавторы [31] провели исследование по
использованию препарата Лютеина для лечения бесплодия
эндокринного генеза у женщин с гиперпластическими про;
цессами в эндометрии. Комплексное обследование и лечение
выполнено у 90 пациенток с эндокринным бесплодием с на;
личием гиперпластических процессов в эндометрии, кото;
рые были разделены на 2 клинические группы по 45 человек
в каждой. Для индукции овуляции пациенткам обеих групп
назначали Клостилбегит по стандартной методике, но во
второй группе проводили предварительную коррекцию ги;
перпластических процессов эндометрия назначением Люте;
ины. Предложенный метод подготовки женщин с эндокрин;
ным бесплодием в сочетании с гиперпластическими процес;
сами в эндометрии способствовал увеличению числа насту;
пления беременности с 33,6% до 62,2% и уменьшению само;
произвольных абортов в сроке до 12 нед – с 37,5% до 14,2%.

По данным Кокрановской библиотеки [32], был прове;
ден обзор, посвященный влиянию прогестерона на преж;
девременные роды, в ходе которого были проанализирова;
ны 11 рандомизированных контролируемых исследований
с участием 2714 женщин и 3452 новорожденных. Анализ
показал, что применение прогестерона (в некоторых ис;
следованиях внутримышечно, в некоторых – вагинально)

имеет позитивное воздействие, в том числе пролонгирует
беременность.

Особый интерес вызывает исследование, проведенное
профессором Т. Пашковским, по оценке переносимости при;
менения природного прогестерона Лютеина при его интра;
вагинальном введении в І триместре беременности. 

Срок беременности на момент включения пациенток в
исследование колебался от 5 до 12 нед (средний показа;
тель – 7 нед). Все выбранные для исследования пациентки
были госпитализированы в связи с появлением симптомов
угрозы выкидыша (незначительное / обильное кровотече;
ние из матки с сопутствующими болевыми ощущениями в
подчревной области).

Полученные результаты исследований подтверждают,
что беременность, осложненная симптомами угрозы выки;
дыша, является беременностью с высокой степенью риска,
которая требует особенного гинекологического наблюдения
до момента родов. У пациенток, прошедших курс лечения
интравагинальным прогестероном в І триместре беременно;
сти, не наблюдались осложнения в околородовой период, а у
их детей отсутствовали врожденные дефекты. Ни одно из ос;
ложнений беременности и родов, отмеченное в исследуемой
группе, не имело вероятной причинно;следственной связи с
применением прогестерона. 81,6% исследуемых пациенток
доносили беременность до срока и родили здоровых ново;
рожденных. Результаты исследования свидетельствуют об
очень хорошей как местной, так и системной переносимости
прогестерона при его использовании в форме интраваги;
нальных таблеток на ранних стадиях беременности. 

Также Krzysztof Czajkowski и соавторы получили инте;
ресные данные относительно маточно;плацентарного крово;
обращения на ранних сроках беременности, осложненной
угрозой прерывания, при сопутствующем применении ваги;
нального микронизированного прогестерона или перораль;
ного дидрогестерона. Исследователи установили, что приме;
нение вагинального прогестерона, но не лечение перораль;
ным дидрогестероном, приводило к снижению пульсации
спиральной артерии и индекса резистентности, а также сис;
толо/диастолического соотношения. Незначительное
уменьшение индекса пульсации и индекса резистентности
маточной артерии наблюдалось в период более 9 нед, и не
было связано со схемой терапии. Лечение дидрогестероном
сопровождалось только уменьшением систоло/диастоличес;
кого соотношения маточной артерии. Что свидетельствует о
том, что сопутствующий прием вагинального прогестерона
нормализует повышенную сосудистую сопротивляемость в
данных сосудах, что может привести потенциально к улуч;
шению доставки кислорода и питательных веществ к эм;
бриону [33].

Также, говоря об использовании прогестерона, следует
вспомнить рекомендации Общества акушеров и гинекологов
Канады (Society of Obstetricians and Gynaecologists of
Canada, SOGC) The Use of Progesterone for Prevention of
Preterm Birth (2008). Согласно им, лечение прогестероном
показано беременным с предшествующим анамнезом невы;
нашивания беременности, преждевременных родов, а также
тем, у которых при трансвагинальном ультразвуковом ис;
следовании на 22–26;й неделе беременности длина шейки
матки была менее 15 мм. Терапия прогестероном должна на;
чинаться после 20 нед и завершаться при уменьшении риска
прерывания беременности. При отягощенном анамнезе ре;
комендовано назначать прогестерон интравагинально в су;
точной дозе 100 мг в день, а беременным с длиной шейки
матки менее 15 мм на 22–26;й неделе доза препарата должна
составлять 200 мг.

Комитет Экспертов Польской Ассоциации Гинекологов
по вопросу места прогестерона в современной гинекологии и
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акушерстве акцентирует внимание на следующих ключевых
вопросах применения прогестагенов:

1. Вагинальное применение микронизированного проге;
стерона имеет преимущество над пероральным или внутри;
мышечным в связи с более выгодным профилем безопаснос;
ти и переносимости.

2. Благодаря уникальной фармакодинамической харак;
теристике прогестеронотерапию вагинальными таблетками
можно проводить двумя дозами в сутки. 

3. Вагинальное применение прогестерона в форме табле;
ток дает более чем 10;кратное повышение концентрации
прогестерона в эндометрии при 7;кратно меньшем уровне в
сыворотке крови в сравнении с внутримышечным введени;
ем. Это является возможным благодаря механизму, описы;
ваемому в литературе как «влагалищно;маточная транс;
портная система». В результате этого вагинальная прогесте;
ронотерапия связана с минимальной, по сравнению с други;
ми формами введения, нагрузкой для организма гормоном и
его метаболитами.

4. Долгосрочное использование прогестерона в форме
вагинальных таблеток не влияет на параметры функций пе;
чени, липидный профиль сыворотки крови и на уровни
ФСГ, ЛГ, кортизола и альдостерона [34].

Также следует отметить, что на рынке Украины присут;
ствует уникальный по способу введения микронизирован;
ный прогестерон Лютеина, который обладает рядом пре;
имуществ: 

• Имеет уникальные формы выпуска: таблетки сублинг;
вальные, вагинальные, что дает возможность модифи;
кации путей введения для исключения первичного ме;
таболизма в печени.

• Высокая биодоступность как при вагинальном, так и
сублингвальном пути введения.

• Максимальная концентрация в тканях при вагиналь;
ном применении и стабильная концентрация в крови
при сублингвальном приеме.

• Наличие возможности для индивидуального подбора
дозировки в зависимости от показаний и ожидаемого
терапевтического эффекта. 

• Единственный микронизированный прогестерон в до;
зировке 50 мг обеспечивает удобство применения и
коррекции дозы при необходимости.

• Характеризуется отсутствием нежелательных метабо;
лических эффектов: андрогенного, глюкокортикоидно;
го, минералокортикоидного, эстрогенного. 

• Препарат также не влияет на свертывающую систему
крови, углеводный обмен, липидный обмен; не вызыва;
ет задержку жидкости, развитие гирсутизма; не приво;
дит к увеличению массы тела; не имеет тератогенного и
эмбриотоксического действия.

ВЫВОДЫ

Проведенный анализ демонстрирует хорошую переноси;
мость микронизированого прогестерона для интравагиналь;
ного применения и отсутствие местных и системных побоч;
ных реакций. Интравагинальный путь введения показал вы;
сокую клиническую эффективность в купировании угрозы
прерывания беременности. Кроме того, вагинальное примене;
ние микронизированого прогестерона у беременных с высо;
ким риском может снижать частоту преждевременных родов.
Однако механизмы действия прогестерона еще полностью не
ясен и необходимо дальнейшее изучение в этом направлении.

Сучасні форми натурального прогестерону 
з різноманітними шляхами введення 
при лікуванні загрози переривання вагітності 
та попередження передчасних пологів. 
Огляд літератури
С.О. Шурпяк

Частота передчасного переривання вагітності у І і ІІ триместрах про;
довжує залишатися високою, складаючи основу перинатальних
втрат, що визначило напрямок досліджень. У статті представлені
дані стосовно вивчення ефективності та безпеки застосування
мікронізованого прогестерону (Лютеіна, «Адамед», Польща) у
пацієнтів із загрозою переривання вагітності, звичним невиношу;
ванням вагітності та передчасними пологами. Проведене досліджен;
ня демонструє, що мікронізований прогестерон є клінічно ефектив;
ним у лікуванні загрози переривання вагітності. А у вагітних з групи
високого ризику може профілактувати передчасні пологи.
Ключові слова: інтравагінальний шлях введення, сублінгвальний
шлях введення, прогестагени, мікронізований прогестерон, загроза
переривання вагітності, передчасні пологи, Лютеіна.

Modern forms of natural progesterone 
with different routes of administration 
in the treatment of threatened abortion 
and prevention of preterm birth. 
Literature Review
S.A. Shurpyak

The frequency of premature termination of pregnancy in the I and
II trimesters of pregnancy remains high, providing a basis for peri;
natal losses, which determined the direction of research. The arti;
cle presents data about efficacy and safety of micronized proges;
terone (Luteina, «Adamed», Poland) in patients with threatened
abortion, recurrent miscarriage and premature birth. The study
shows that micronized progesterone clinically effective in the
treatment of threatened abortion. And in high risk group may pre;
vent premature labor.

Key words: intravaginal route of administration, sublingual route of
administration, progestogens micronized progesterone, threatened mis�
carriage, premature birth, Luteina .
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