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Гиперплазия эндометрия – неотъемлемый
спутник цивилизации

На настоящий момент главным трендом современ-
ной медицины является концепция «4П»: персонали-
зация, предиктивность, превентивность и партисипа-
тивность. Безусловно, мировое медицинское сообще-
ство шло к этому достаточно долго, однако в определен-
ный момент стало очевидно, что лучше, проще, прак-
тичнее и выгоднее (с финансовой точки зрения) про-
гнозировать и предотвращать развитие ряда заболева-
ний еще на этапе их зарождения. Однако концепция
«4П» не подразумевает еще один необходимый и осно-
вополагающий критерий – мультидисциплинарность,
которая предполагает тесное взаимодействие врачей
разных специальностей для осуществления эффектив-
ного клинического менеджмента пациентов и пациен-
ток. В этой связи необходимо отметить, что акушер-ги-

неколог – это главный специалист в контексте мульти-
дисциплинарного подхода к ведению пациенток всех
возрастов.

Данный тезис подтверждается ежедневно, ведь любая
верифицированная коморбидность может быть фоном
или первопричиной той или иной гинекологической
нозологии. Исходя из этого, важно упомянуть о панде-
мии XXI в., захватившей человечество на всех конти-
нентах. Речь, конечно же, идет об ожирении. Согласно
последним данным Всемирной организации здраво-
охранения – ВОЗ (2022 г.), ожирение отмечается у 60%
взрослого населения планеты и практически у каждого
третьего ребенка [1]. При этом существенный скачок
прироста (в 2 раза) числа людей с избыточной массой
тела и ожирением произошел именно в период с 1975
по 2016 г., что характеризует данную нозологию как са-
мую настоящую «болезнь цивилизации» [2]. Однако
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Abstract
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наиболее важной проблемой является влияние ожире-
ния на общий коморбидный фон пациентки, поскольку
оно является неотъемлемым спутником и своего рода
триггером метаболического синдрома (МС), который,
согласно современному пониманию, именуется как
metabesity и подразумевает целый нозологический
комплекс, включая ожирение, артериальную гиперто-
нию (АГ), инсулинорезистентность и гиперлипидемию,
с общей патогенетической основой [3]. И в этой связи
необходимо отметить, что данный нозологический кон-
тинуум ассоциирован с развитием ряда гинекологиче-
ских заболеваний в связи с чрезмерным развитием жи-
ровой клетчатки, активно участвующей в процессах
внегонадного синтеза эстрогенов, о чем будет упомя-
нуто несколько ниже.

Доказано, что МС является прямым фактором риска
(ФР) развития ряда злокачественных новообразований:
аденокарциномы эндометрия, рака яичников, рака мо-
лочной железы, рака щитовидной железы и др. [4, 5].
Однако все же наиболее специфичным «сателлитом»
МС является именно рак эндометрия (РЭ), распростра-
ненность которого возрастала пропорционально уве-
личению численности населения с верифицированным
ожирением. На настоящий момент РЭ занимает 1-е ме-
сто в развитых странах и 2-е место в мировой структуре
заболеваемости злокачественными новообразова-
ниями органов репродуктивной системы, сместив рак
шейки матки на 3-е место, и данный факт обусловлен
беспрецедентным повышением распространенности
metabesity среди женщин. Так, по данным Американ-
ского онкологического общества, более 70% случаев РЭ
ассоциированы с избыточной массой тела [16]. Со-
гласно статистическим данным, на настоящий момент
распространенность РЭ – 8,7 случая/100 тыс. женщин
[6]. И в этой связи необходимо отметить, что если РЭ
является состоявшимся «последствием», в основе своей
требующим радикальной тактики, то гиперплазия эн-
дометрия (ГЭ) является предиктором последующей
злокачественной трансформации, исходя из чего кли-
ницист еще может выбрать путь консервативного веде-
ния (хотя и не всегда) у данной когорты пациенток.

ГЭ – это хроническое прогрессирующее заболева-
ние, характеризующееся аномальной пролиферацией
желез эндометрия и увеличением соотношения «же-
лезы/строма» (ВОЗ) [7, 8]. Морфологически гиперпла-
зию подразделяют на две основные формы:

1) ГЭ без атипии;
2) ГЭ с атипией.
Необходимо упомянуть, что распространенность ГЭ

без атипии существенно выше, а сама она является бо-
лее благоприятной с точки зрения прогноза: у 80% па-
циенток ГЭ без атипии спонтанно регрессирует, у 3–
10% прогрессирует до атипичной формы и у 1–5% жен-
щин прогрессирует до РЭ [11–14]. Важно отметить пока-
затель распространенности ГЭ у пациенток в периоде
менопаузального перехода, который составляет 121 слу-
чай/100 тыс. женщин в Южной Корее и 270 слу-
чаев/100 тыс. женщин в Северной Америке [9]. В свою

очередь, в когорте пациенток репродуктивного воз-
раста распространенность ГЭ достигает 6,19–114,36 на
100 тыс. женщин [15]. Исходя из этого, важно отметить
высокую распространенность ГЭ во всех возрастных ко-
гортах. Кроме того, считается, что пик заболеваемости
ГЭ приходится именно на период пери- и постмено-
паузы. В этой связи важно отметить результаты иссле-
дования североамериканских коллег S. Reed и соавт.
(2009 г.), включающего полмиллиона женщин. Было
выявлено, что распространенность ГЭ у пациенток до
30 лет оказалась наименьшей (всего 6 случаев на 100
тыс. женщин), при этом наибольшая распространен-
ность ГЭ отмечалась у пациенток в возрасте 50–54 лет
[29]. Полученные результаты подтверждают имею-
щиеся данные о пике манифестации ГЭ у пациенток
пери- и постменопаузального возраста.

Однако проблемой внутри проблемы является высо-
кая частота рецидивов гиперпластических процессов в
эндометрии после лечения. Согласно имеющимся дан-
ным, распространенность рецидивов ГЭ после прове-
денной терапии достигает 25% [10]. Кроме того, отмеча-
ется, что частота рецидивирования ГЭ после стандарт-
ного 6-месячного курса терапии гестагенами (что со-
ставляет основу консервативного лечения ГЭ) спустя 
2 года и вовсе может достигать 40%, при этом наиболее
часто рецидивы отмечаются у пациенток с ожирением
(индекс массы тела >35 кг/м2) [16].

В этой связи необходимо описать ключевые патогене-
тические стигмы ГЭ, а также отметить современные ал-
горитмы лечения пациенток данной когорты и иннова-

Таблица 1. ФР ГЭ [17]
Table 1. Endometrial hyperplasia (ЕH) risk factors [17]

Группа факторов Основные ФР

Менструальные

1. Постменопауза

2. Отсутствие родов в анамнезе

3. Раннее менархе и поздняя менопауза

4. Хроническая ановуляция

Ятрогенные
1. Длительное воздействие экзогенных

эстрогенов
2. Длительная терапия тамоксифеном

Коморбидные

1. Ожирение

2. СД 2

3. АГ

4. Бесплодие

5. СПКЯ

6. Андрогенсекретирующие опухоли

7. Синдром Линча 2-го типа

Генетические

1. Однонуклеотидные полиморфизмы генов
(CYP2D6, CYP17, COMT, APOE, HFE)

2. Мутации генов PTEN, K-ras, β-катенина,
PIK3CA

3. Делеции на коротком плече chr-8, MSI

Воспалительные

Длительно персистирующий
воспалительный процесс 
с циркулированием провоспалительных
цитокинов и факторов роста (ФНО-α, PCNA,
ЭФР, Fas, ИПФР-1, NF-κB, ИЛ-22)

Примечание. PCNA – ядерный антиген пролиферирующих клеток.
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ционные возможности профилактики возврата ГЭ de
novo.

Патогенез и ФР ГЭ – ключ к пониманию основ
Важно отметить, что распространенность гиперпла-

стических процессов эндометрия с течением времени
будет лишь расти. Как мы выше отметили, это, 
безусловно, связано с существенным увеличением доли
населения с метаболическими нарушениями. Исходя
из этого, необходимо отметить сформулированные и
общепринятые на настоящий момент ФР развития ГЭ,
сгруппированные в отдельные кластеры в зависимости
от основного механизма действия (табл. 1) [17].

Как мы выше отметили, ключевыми ФР, способ-
ствующими развитию ГЭ, являются ключевые состав-
ляющие МС: ожирение, сахарный диабет (СД) и АГ
[18]. И, безусловно, данный факт объясняет наличие
неуклонной тенденции к повышению распространен-
ности ГЭ.

Однако не менее важно отметить главные причины
рецидивирования ГЭ, которые во многом совпадают с
основными ФР (табл. 2). Это связано прежде всего с на-
личием так называемых немодифицируемых ФР (вклю-
чая менструальные, генетические и коморбидные). Од-
нако в отношении модифицируемых паттернов также
отмечается ряд благоприятных для рецидивирования
факторов. Учитывая длительность терапии ГЭ (которая
составляет, как правило, 6 мес), не представляется воз-
можным устранить за столь короткий срок ключевые
коморбидности – АГ, СД и ожирение. И в связи с этим
даже у пациентки, которой удалось модифицировать
свой образ жизни и уже достичь определенных резуль-
татов (снижение массы тела), все равно отмечаются
остаточные явления, хотя и в меньшем объеме, которые
способствуют развитию ГЭ de novo.

Исходя из сказанного, необходимо рассмотреть
ключевые патогенетические механизмы ГЭ и опреде-
лить связующие звенья между данной нозологией и от-
меченными ФР.

Рецепторно-стероидная дисрегуляция
Доказано, что в абсолютном большинстве развитие

ГЭ провоцирует избыточное воздействие эстрогенов на
эндометриальную ткань. Точками приложения эстроге-
нов являются хорошо известные ERα и ERβ – рецеп-
торы, взаимодействие с которыми активирует ряд внут-
риклеточных процессов (активация киназных систем),
усиливающих транскрипцию генов-мишеней, регули-
рующих процессы пролиферации, воспаления и не-
оангиогенеза [19]. На настоящий момент доказано, что
избыточное воздействие гормонов эстрогенового ряда
способствует развитию ГЭ, что является нерушимым
постулатом существующей на настоящий момент пато-
генетической концепции ГЭ [20]. В этой связи необхо-
димо отметить, что все последующие патогенетические
механизмы ГЭ будут спровоцированы именно избыточ-
ным воздействием эстрогенов на специфические рецеп-
торы эндометрия, что характеризует данный этап пато-
генеза ГЭ как базовый или фундаментальный.

При этом весьма важной является градация данного
воздействия на количественную и качественную
формы. В первом случае у пациенток отмечается гипер-
продукция гормонов эстрогенового ряда (как гонадная,
так и внегонадная), способствующая активации проли-
феративных процессов в эндометрии с последующим
развитием гиперплазии. В группу нозологий, приводя-
щих к гиперпродукции эстрогенов, можно отнести гра-
нулезоклеточные опухоли яичников, андрогенсекрети-
рующие опухоли надпочечников (за счет повышения
конверсии периферическими тканями андрогенов в
эстрогены), а также синдром поликистозных яичников –
СПКЯ (фенотип С – за счет повышенной конверсии анд-
рогенов в эстрогены жировой тканью) [21, 22]. Кроме
того, к гиперпродукции эстрогенов приводит уже не раз
отмеченное нами ожирение, которое способствует сни-
жению концентрации глобулина, связывающего поло-
вые стероиды, и активации процессов ароматизации
андрогенов в эстрогены в адипоцитах [23].

С другой стороны, необходимо отметить причины ка-
чественных нарушений стероидно-рецепторных взаи-
модействий при ГЭ. В данном случае наиболее важ-
ными паттернами патогенеза ГЭ являются прогестеро-
нодефицитные состояния, к которым относятся хрони-
ческая ановуляция (в том числе СПКЯ с ановуляцией) и
ассоциированное с ней бесплодие, недостаточность лю-
теиновой фазы и атрезия фолликула. Важно отметить,
что прогестерон является пролиферативным «антаго-
нистом» эстрогенов за счет снижения экспрессии ре-
цепторов эндометрия к данной группе гормонов. Кроме
того, прогестерон стимулирует дифференцировку кле-
ток, блокируя экспрессию эстрогеновых рецепторов, а
также увеличивает скорость деградации белков ER-ре-
цепторов [26]. Важно отметить, что на настоящий мо-
мент выявлено два подтипа прогестероновых рецепто-
ров: PR-A и PR-B. При этом было доказано, что рециди-
вирование ГЭ без атипии ассоциировано со снижением
стромальной экспрессии PR-A и повышением экспрес-
сии железистых PR-B рецепторов [24, 25].

Таблица 2. Основные причины рецидивирования ГЭ
Table 2. Main causes of EH recurrence

Группа факторов Основные ФР

Менструальные Хроническая ановуляция

Коморбидные

1. Ожирение

2. СД 2

3. АГ

4. СПКЯ

Генетические

1. Однонуклеотидные полиморфизмы генов
(CYP2D6, CYP17, COMT, APOE, HFE)

2. Мутации генов PTEN, K-ras, β-катенина,
PIK3CA

3. Делеции на коротком плече chr-8, MSI

Воспалительные Хронический эндометрит

Ятрогенные Терапия длительностью менее 6 мес



24 | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 4 | №9 | 2023 | Clinical review for general practice | VOL. 4 | No. 9 | 2023 |

Обзор / Review

Иммунологическая дисрегуляция и роль ФР 
в патогенезе ГЭ

Не менее важным звеном патогенеза ГЭ является на-
рушение локальной иммунной регуляции. Одними из
главных участников поддержания иммунного гоме-
остаза являются Т-лимфоциты, подразделяющиеся на
Т-хелперы, Т-киллеры и Т-супрессоры. Наиболее важ-
ную роль в формировании иммунотолерантности
имеют именно Т-супрессоры (или Т-регуляторные
клетки – Тregs), которые дифференцируются из наив-
ных CD4+ T-клеток за счет активации транскрипцион-
ного фактора FOXP3, стимулирующего созревание 
Т-супрессоров в тимусе и на периферии. Данный тип 
Т-лимфоцитов способствует поддержанию иммунноло-
гической толерантности к тканям организма и подав-
ляет онкосупрессорные эндогенные процессы. В этой
связи FOXP3-положительные Т-регуляторные клетки
играют важную роль в патогенезе ГЭ с последующим
переходом в эндометриальную интраэпителиальную
неоплазию и аденокарциному эндометрия за счет угне-
тения противоопухолевых процессов [27].

Вместе с тем необходимо отметить роль провоспали-
тельных цитокинов в патогенезе ГЭ. Согласно имею-
щимся данным, действительно, гиперэстрогения яв-
ляется ключевым триггером развития ГЭ, однако для
последующего перехода в атипию и злокачественной
трансформации необходимо влияние других патогене-
тических факторов, одними из которых являются про-
воспалительные цитокины. Доказано, что интерлейкин
(ИЛ)-1β, ИЛ-6 и фактор некроза опухоли α (ФНО-α) яв-
ляются маркерами воспалительного процесса в стенке
матки, способствующими прогрессированию гиперпла-
стических процессов в эндометрии [28].

В свою очередь, повышение уровня провоспалитель-
ных цитокинов (ИЛ-6 и ФНО-α) отмечается у пациен-
ток при ожирении. При этом ФНО-α способствует акти-
вации сигнальных путей ядерного фактора κB (NF-κB) и
Jak/STAT, а ИЛ-6 связывается со специфическим ре-
цептором IL-6Rα и опосредованно активирует пути
Jak/STAT1 и STAT3. В ходе данных взаимодействий
каждый указанных цитокинов приводит к усилению
митогенных, антиапоптотических и провоспалитель-
ных процессов, потенцируя патогенетические меха-
низмы ГЭ [14].

Кроме того, у пациенток с МС отмечается гипер-
экспрессия различных факторов роста (трансформи-
рующего фактора роста β – ТФР-β, эпидермального
фактора роста – ЭФР, инсулиноподобного фактора ро-
ста 2 – ИПФР-2). Активация ТФР-β также приводит к
активации сигнальных путей NF-κB и Jak/STAT, а по-
вышение экспрессии ЭФР и ИПФР-2 активирует внут-
риклеточные протеинкиназные системы (PI3K и
MAPK) и ингибирует онкосупрессорный протеин p53,
что также способствует реализации митогенного и ан-
тиапоптотического эффектов [23].

Таким образом, нам удалось рассмотреть ключевые
патогенетические стигмы ГЭ как одного из главных
спутников МС и ряда гинекологических (и не только)

коморбидностей. Важно отметить, что базисом всех
последующих патогенетических взаимодействий яв-
ляется стероидно-рецепторная дисрегуляция за счет
абсолютной или относительной гиперэстрогении. Од-
нако развитие всех последующих патогенетических
процессов обусловлено воздействием других факторов
(иммунная дисрегуляция и гиперэкспрессия факторов
роста), что в результате приводит к нарушению гисто-
архитектоники эндометрия, гиперплазии, эндометри-
альной интраэпителиальной неоплазии и в конечном
итоге аденокарциноме эндометрия.

Современные возможности лечения 
и профилактики рецидивов ГЭ

На настоящий момент основными стратегиями лече-
ния ГЭ являются хирургическая и консервативная. И в
этой связи важно отметить, что ключевой стратифици-
рующей характеристикой при осуществлении клиниче-
ского менеджмента пациенток с ГЭ является гистологиче-
ская градация заболевания в соответствии с классифика-
цией ВОЗ (2014 г.) на ГЭ без атипии и ГЭ с атипией.

Лечение ГЭ с атипией
• Согласно международным (2023 г.) и отечествен-

ным рекомендациям (2021 г.), у пациенток с атипичной
ГЭ предпочтительным методом лечения является ги-
стерэктомия с сальпингэктомией или с придатками в
зависимости от имеющихся ФР, коморбидностей и воз-
раста пациентки [30, 31].

• Согласно международным (2023 г.) и отечественным
рекомендациям (2021 г.), у пациенток репродуктивного
возраста, желающих реализовать детородную функцию,
возможно использование левоноргестрела в форме внут-
риматочной системы или пероральных гестагенов в не-
прерывном режиме и только после проведения врачеб-
ной комиссии с участием онколога и определения потен-
циальных рисков. При этом обязательно проведение па-
тологоанатомического исследования биопсийного мате-
риала эндометрия 1 раз в 3 мес [30, 31].

Лечение ГЭ без атипии
• Согласно международным и отечественным реко-

мендациям (2021 г.), в качестве первой линии терапии
ГЭ без атипии рекомендовано использование левонор-
гестрелвысвобождающей внутриматочной системы
(ЛНГ-ВМС) [30, 32, 33]. Согласно данным исследова-
ния, проведенного в Великобритании, на фоне двухлет-
него использования ЛНГ-ВМС у 105 пациенток частота
морфологического регресса (ЧМР) ГЭ составила 90%
[17]. При этом, согласно результатам более масштабных
исследований, ЧМР на фоне использования ЛНГ-ВМС
достигает 100% [30]. Данный метод терапии обладает
высоким профилем безопасности и не оказывает си-
стемного воздействия.

• Согласно международным и отечественным реко-
мендациям (2021 г.), пациенткам, имеющим противо-
показания или не желающим использовать ЛНГ-ВМС,
рекомендована терапия пероральными гестагенами в
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непрерывном режиме [30, 32, 33]. Согласно имею-
щимся данным, ЧМР на фоне использования перораль-
ных гестагенов существенно уступает таковой у ЛНГ-
ВМС (в 3 раза). Кроме того, пероральные гестагены
обладают системным воздействием и имеют более низ-
кий профиль безопасности [33]. На настоящий момент
с целью лечения ГЭ без атипии используются три ос-
новных гестагена, ключевые характеристики которых
указаны ниже:

1. Медроксипрогестерона ацетат (стандартная доза
10–20 мг/сут). На фоне использования данного геста-
гена частота полного морфологического регресса со-
ставляет 82% и частичного – 18%, при этом обобщен-
ный показатель ЧМР при использовании медроксипро-
гестерона составляет 54,8% [34].

2. Мегестрола ацетат (стандартная доза 160–320
мг/сут). На фоне использования данного гестагена ЧМР
ГЭ без атипии достигает 90%. Кроме того, данный ге-
стаген обладает благоприятным профилем безопасно-
сти и слабо влияет на углеводный и липидный обмен
[35, 36].

3. Норэтистерона ацетат (стандартная доза 5–10 мг).
На настоящий момент выявлено, что из-за высокой ча-
стоты нежелательных явлений у пациенток низкая при-
верженность терапии. Кроме того, имеется ряд данных,
свидетельствующих о частом возникновении рези-
стентности к норэтистерону, частота которой варьирует
от 12 до 53% [37].

• Согласно международным данным и отечественным
рекомендациям (2021 г.), у пациенток с верифициро-
ванной ГЭ без атипии в сочетании с эндометриозом и
миомой матки рекомендовано использовать агонисты
гонадотропного рилизинг-гормона (аГнРГ) [17, 30]. Не-
обходимо отметить, что данная группа препаратов при
длительном использовании способствует развитию вы-
раженной гипоэстрогении, что приводит к появлению
ряда нежелательных эффектов: приливы, повышенная
потливость и т.д. В этой связи при использовании
аГнРГ более 6 мес необходимо назначение add-back-те-
рапии препаратами для непрерывного режима мено-
паузальной гормональной терапии с целью предотвра-
щения развития побочных эффектов.

• Согласно международным и отечественным реко-
мендациям (2021 г.), при отсутствии результативности
и/или прогрессировании ГЭ на фоне медикаментозной
терапии рекомендовано проведение хирургического
лечения: гистерэктомия, преимущественно лапароско-
пическим доступом, или резекция эндометрия в зави-
симости от репродуктивных планов пациентки [30, 33].
Согласно данным международных коллег, показа-
ниями для проведения хирургического вмешательства
при ГЭ без атипии являются:

1) прогрессирование ГЭ в атипичную форму;
2) отсутствие результатов медикаментозной терапии

(низкая ЧМР) после 12 мес использования;
3) рецидивирующая ГЭ;
4) некупируемые аномальные маточные кровотече-

ния на фоне медикаментозной терапии;

5) низкая комплаентность пациентки или отказ от ме-
дикаментозной терапии.

Современные возможности профилактики 
рецидивов ГЭ без атипии
Как мы выше отметили, на настоящий момент частота

рецидивирования ГЭ остается на высоком уровне. При
этом необходимо помнить, что наряду с указанными ме-
тодами консервативной терапии ГЭ без атипии необхо-
дима модификация образа жизни пациентки с наличием
модифицируемых ФР, что позволит снизить потенциаль-
ные риски. Однако кроме комбинации модификации об-
раза жизни и медикаментозной терапии ГЭ без атипии в
посттерапевтическом периоде необходимо использова-
ние методов профилактики возврата гиперпластических
процессов de novo, одним из которых является использо-
вание комбинированных оральных контрацептивов
(КОК). Необходимо помнить, что КОК не являются мето-
дом лечения ГЭ и могут использоваться только в постте-
рапевтическом периоде (после достижения морфологи-
ческого регресса гестагенами) у пациенток, нуждаю-
щихся в контрацепции. И на настоящий момент имеется
четкое доказательное досье в отношении использования
КОК с целью профилактики рецидивов ГЭ и профилак-
тики развития РЭ у пациенток.

Необходимо отметить результаты исследования Y. He
и соавт. (2021 г.), в которое вошли 109 пациенток с ати-
пичной ГЭ или ранней аденокарциномой эндометрия с
предшествующей терапией. Пациентки были разде-
лены на 2 основные группы: пациентки 1-й группы
(n=72) использовали поддерживающую терапию (про-
гестины, ЛНГ-ВМС или КОК), а во 2-й группе (n=37) не
проводилась профилактика возврата ГЭ и РЭ de novo. 
В результате было выявлено, что у пациенток, исполь-
зующих профилактическую терапию, частота рециди-
вов оказалась значимо ниже (p<0,001). При этом среди
пациенток, использовавших ЛНГ-ВМС и прогестины,
число рецидивов составило 2 и 6 соответственно, в то
время как у женщин, принимающих КОК, рецидивов
вовсе не отмечалось [44].

По данным ретроспективного исследования L. Iversen
и соавт. (2020 г.), было выявлено, что использование
оральных контрацептивов существенно снижает риск
развития РЭ в сравнении с пациентками, не использую-
щими КОК (отношение шансов – ОШ 0,60; 95% довери-
тельный интервал – ДИ 0,49–0,73). При этом авторы от-
мечают, что более длительное использование КОК про-
порционально снижает риск развития РЭ. В результате
было доказано, что показатель снижения риска РЭ при
использовании КОК составил 1,4 на 100 тыс. человеко-
лет или 1 случай РЭ на каждые 71 400 женщин [43].

В заключение доказательного досье необходимо отме-
тить исследование Y. Wang (2019 г.), направленное на из-
учение эффективности лечения ГЭ без атипии с помо-
щью КОК (n=216) и оральных прогестинов (n=93). Было
выявлено, что ЧМР оказалась значимо ниже в группе па-
циенток, принимающих КОК (93,52% против 86,02%;
p=0,032; ОШ 2,35; 95% ДИ 1,06–5,21). При этом цикли-
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ческий режим использования КОК продемонстрировал
превосходство над непрерывным в контексте развития
морфологического регресса (95,11% против 84,38%;
p=0,039; ОШ 3,60; 95% ДИ 1,12–11,55) [45].

При этом для клиницистов необходимо еще раз под-
черкнуть, что КОК на настоящий момент не яв-
ляются методом лечения ГЭ, а продемонстрирован-
ные результаты отражают лишь перспективы гормо-
нальной терапии пациенток данной когорты с целью
надежной контрацепции с дополнительными преиму-
ществами.

Таким образом, КОК зарекомендовали себя как на-
дежная группа препаратов для профилактики рециди-
вирования ГЭ и предотвращения развития РЭ. Но вме-
сте с тем необходимо выделить одного из главных пред-
ставителей данной фармакологической группы, ус-
пешно редуцирующего риски возврата ГЭ без атипии de
novo – КОК на основе этинилэстрадиола 20 или 30 мкг
и гестодена 75 мкг (Линдинет-20 и Линдинет-30 соот-
ветственно). Важно отметить, что на настоящий момент
гестоден является самым мощным гестагеном, исходя
из пероральной дозы [38–40]. Кроме того, доказано,
что гестоден обладает высоким профилем эффективно-
сти в контексте профилактики развития гиперпласти-
ческих процессов эндометрия за счет успешного подав-
ления овариального стероидогенеза и снижения транс-

крипции гена ароматазы P-450 в эутопическом эндо-
метрии [41, 42]. Кроме того, нужно помнить о том, что
гестоден обладает высокой прогестагенной актив-
ностью и селективностью при пероральном введении и
не метаболизируется при первичном прохождении че-
рез печень, обладает 100% биодоступностью и по своим
эффектам наиболее близок к естественному прогесте-
рону. А высокий профиль безопасности и минимальное
воздействие на эндокринно-метаболический профиль
пациентки характеризует данный прогестин как наибо-
лее удачный в качестве использования его как противо-
рецидивной меры в отношении ГЭ без атипии у пациен-
ток, нуждающихся в надежной контрацепции. В этой
связи важно отметить, что гестоден – это гестаген «с за-
пасом» для антипролиферативного эффекта в эутопи-
ческом эндометрии. Таким образом, КОК на основе эти-
нилэстрадиола/гестодена является наиболее удачным
решением у пациентки после достижения морфологи-
ческого регресса ГЭ без атипии с нерегулярным мен-
струальным циклом/расстройствами менструации в
анамнезе, нуждающейся в контрацепции. При этом в
ходе определения противорецидивной тактики необхо-
димо учитывать возраст и потребности самой паци-
ентки. В этой связи нами были разработаны алгоритмы
ведения пациенток с морфологически верифицирован-
ной ГЭ без атипии в зависимости от возраста (рис. 1–3).

Рис. 1. Алгоритм ведения пациенток оптимального репродуктивного возраста (до 35 лет), страдающих ГЭ без атипии, и преимущества
использования КОК на основе этинилэстрадиола/гестодена.
Fig. 1. Algorithm for management of patients of optimal reproductive age (under 35 years) having EH without atypia and benefits of using COCs based on
EE/gestodene.

Преимущества КОК на основе
этинилэстрадиола/гестодена:
1) надежная регуляция менструального

цикла
2) минимизация кровотечений прорыва
3) таргетное воздействие на активность

ароматазы в эутопическом
эндометрии

ГЭ без атипии, верифицированная на основании морфологического исследования

Локальная или пероральная терапия
гестагенами в течение 6 мес

Повторная биопсия с целью оценки
степени морфологического регресса

Достижение морфологического регресса

Пациентка нуждается в контрацепции? Повторная терапия гестагенами
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Рис. 2. Алгоритм ведения пациенток старшего репродуктивного возраста (старше 35 лет), страдающих ГЭ без атипии.
Fig. 2. Algorithm for management of patients of late reproductive age (over 35 years) having EH without atypia.

Рис. 3. Алгоритм ведения пациенток в перименопаузе, страдающих ГЭ без атипии.
Fig. 3. Algorithm for management of perimenopausal patients having EH without atypia.

ГЭ без атипии, верифицированная на основании морфологического исследования

Локальная или пероральная терапия
гестагенами в течение 6 мес

Повторная биопсия с целью оценки степени морфологического регресса

Достижение морфологического регресса

Пациентка нуждается в контрацепции?

Отсутствие морфологического регресса

Коррекция образа жизни 
и модифицируемых ФР✚

Гестагены

Низкий риск
рецидивирования

КОК на основе 20 мкг этинилэстрадиола 
и 75 мкг гестодена (Линдинет-20) 

в традиционном режиме

КОК на основе 20 мкг этинилэстрадиола и 75 мкг гестодена
(Линдинет-20) 3 мес в пролонгированном режиме 

с последующим переходом на традиционный режим

Высокий риск
рецидивирования

Да
Нет

Повторная терапия гестагенами

Динамическое наблюдение

ГЭ без атипии, верифицированная на основании морфологического исследования

Локальная или пероральная терапия
гестагенами в течение 6 мес

Повторная биопсия с целью оценки степени морфологического регресса

Достижение морфологического регресса

Пациентка нуждается в контрацепции?

Отсутствие морфологического регресса

Коррекция образа жизни 
и модифицируемых ФР✚

Гестагены

Низкий риск
рецидивирования

КОК на основе 20 мкг этинилэстрадиола 
и 75 мкг гестодена (Линдинет-20) 

в традиционном режиме

КОК на основе 20 мкг этинилэстрадиола и 75 мкг гестодена
(Линдинет-20) 3 мес в пролонгированном режиме 

с последующим переходом на традиционный режим

Высокий риск
рецидивирования

Да Нет

Повторная терапия гестагенами

Динамическое наблюдение



28 | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 4 | №9 | 2023 | Clinical review for general practice | VOL. 4 | No. 9 | 2023 |

Обзор / Review

Заключение
Таким образом, нам удалось рассмотреть один из наи-

более актуальных вопросов современной гинекологии –
ГЭ. Данная нозология является прямым отражением тех
тенденций развития прогрессивного мира, которые мы
наблюдаем уже не одно десятилетие. Стремительное по-
вышение распространенности МС в целом и ожирения в
частности накладывает свой отпечаток и на эпидемиоло-
гические данные ГЭ и РЭ, поскольку на настоящий мо-
мент совершенно точно доказана взаимосвязь между
данными состояниями.

Важно отметить, что терапевтическая тактика паци-
енток с ГЭ избирается исключительно исходя из мор-
фологической стратификации на формы ГЭ с и без ати-
пии. В первом случае совершенно оправданна хирурги-
ческая тактика лечения пациенток для предотвраще-
ния рисков малигнизации, однако при желании паци-
ентки реализовать репродуктивную функции при кура-
ции врача-онколога возможно рассмотрение консерва-
тивной тактики ведения. При этом следует информиро-
вать пациенток о высокой частоте рецидивов до 26%
атипической гиперплазии и сопутствующего РЭ в 40–
60% случаев, что свидетельствует о необходимости про-
ведения своевременной гистерэктомии.

Вместе с тем у пациенток с ГЭ без атипии за счет низ-
кой частоты малигнизации наиболее оправданна кон-
сервативная тактика лечения, при этом возможность
хирургического вмешательства может быть рассмот-
рена при наличии четких/индивидуальных показаний.

Однако основной проблемой ГЭ остается высокая ча-
стота рецидивирования после консервативной терапии.
В этой связи мы описали КОК как один из наиболее
удобных, доступных и эффективных методов профи-
лактики возврата ГЭ без атипии de novo и превенции РЭ

у пациенток после терапии и достижения полного мор-
фологического регресса, нуждающихся в контрацеп-
ции. При этом наиболее удачным с точки зрения анти-
пролиферативного потенциала в отношении эутопиче-
ского эндометрия является КОК на основе этинилэстра-
диола и гестодена (Линдинет). Важно помнить о том,
что гестоден обладает с высокой прогестагенной актив-
ностью и селективностью при пероральном введении и
не метаболизируется при первичном прохождении че-
рез печень, обладает 100% биодоступностью и по своим
эффектам наиболее близок к естественному прогесте-
рону. Кроме того, выше нам удалось отобразить ключе-
вые профилактические алгоритмы использования дан-
ного КОК для профилактики ГЭ без атипии у пациенток
различных возрастов.

Таким образом, необходимо отметить, что ГЭ – это
неотъемлемое заболевание прогрессивного мира, рас-
пространенность которого со временем будет только
расти. При этом на настоящий момент клиницист обла-
дает арсеналом эффективных методов лечения. Однако
наиболее важным критерием успешной терапии яв-
ляется отсутствие рецидивирования, чего на настоящий
момент в контексте ГЭ без использования профилакти-
ческих противорецидивных гормональных методов из-
бежать практически невозможно. И в этой связи клини-
цист должен не просто помогать пациентке достичь
полного морфологического регресса ГЭ, но и закреп-
лять полученный результат, тем самым разрывая тот
самый порочный круг, из которого, как казалось ранее,
невозможно выбраться.
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