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А.О.Духин, Л.Р.Токтар, Р.Е.Орехов,
Ю.С.Читанава
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Одной из актуальных проблем современной гине-
кологии является тазовая боль, которая остается са-
мым распространенным болевым синдромом и яв-
ляется причиной 20–40% всех обращений к гинеко-
логу и около 3,8% всех первичных обращений за
медицинской помощью. Генитальный эндометриоз
диагностируется у 20% женщин, среди которых аде-
номиоз, осложненный синдромом тазовой боли ре-
гистрируется у 70% пациенток. Цель исследования: по-
высить эффективность лечения тазовой боли, ассо-
циированной c аденомиозом. Материал и методы.
Проспективное сравнительное двойное слепое ис-
следование было проведено на клинических базах
кафедры акушерства и гинекологии с курсом пери-
натологии Медицинского института Российского
университета дружбы народов. В исследование были
включены 92 (n=92) пациентки репродуктивного воз-
раста с тазовой болью различной интенсивности, об-
условленной аденомиозом, верифицированным на
основании сонографического и магнитно-резонанс-
но томографического исследования. Пациентки бы-
ли разделены на 3 группы в зависимости от выра-
женности интенсивности болевого синдрома, I груп-
па (n=28) представляла пациенток со слабой
интенсивностью болевого синдрома (1–3 балла), 
II (n=33) и III (n=31) группы – умеренная (3–5 баллов)
и тяжелая интенсивность (6–8 баллов) тазовой боли,
соответственно. Пациентки всех трех групп допол-
нительно двойным слепым методом были разделены
на две подгруппы. Подгруппа А (n=46), в которой
было назначено медикаментозное лечение в режиме
монотерапии: диеногест 2 мг 1 раз в день, длитель-
ность лечения 6 мес., и подгруппа В (n=46), в которой
пациенткам было назначено медикаментозное лече-
ние в режиме комбинированной терапии: диеногест
2 мг 1 раз в день в течение 6 мес. плюс вагинально по
1 суппозиторию 3000 ME бовгиалуронидаза азокси-
мер (торговое название препарата Лонгидаза®) через
2 дня – 10 введений, далее поддерживающая терапия
– по 1 суппозиторию 1 раз в 7 дней в течение 4 мес.
У всех пациенток до и после лечения определяли
уровни цитокинов в периферической крови на 
5–7-й день менструального цикла: интерлейкина-1b
(IL-1b), интерферона-g (IFN-g), фактора некроза опу-
холей-a (TNF-a), IL-4, IL-6, IL-10 с помощью метода
проточной цитофлуорометрии с использованием
тест-систем BD Cytometric Bead Array (BD, США) и
проточного цитофлуорометра FACStrack (BD,
США). Результаты исследования. Через 3 мес. после
начала лечения болевой синдром в I группе сохра-
нился только у 3 (10,7%), во II – у 7 (21,87%), а в III – 
у 9 (28,12%) пациенток, принимавших терапию. Че-

рез 6 мес. лечения болевой синдром сохранился у 
2 (7,14%), 4 (12,1%) и 5 (16,1%) пациенток в I, II и III
группах, соответственно. Через 12 мес. после лече-
ния болевой синдром сохранился у 2 (7,14%), 3 (9 %)
и 4 (12,9%) пациенток в I, II и III группах, соответ-
ственно. Можно отметить, что даже в случае выра-
женной интенсивности болевого синдрома до начала
лечения в III группе пациентов, через 12 мес. в слу-
чае сохранения болевого синдрома он трансформи-
ровался в слабую интенсивность. Уровень качества
жизни пациенток улучшался уже через 3 мес. после
начала лечения с уверенной тенденцией на улучше-
ние до конца года. Уровень качества жизни и состоя-
ние здоровья по сравнению с предыдущим годом
были значительно лучше во всех группах пациенток.
После окончания лечения у всех женщин произош-
ли позитивные сдвиги в цитокиновом статусе. Уста-
новлены статистически значимые (p<0,05) различия
в изменениях цитокинового статуса пациенток в
подгруппе комплексного лечения с препаратами
протеолитических ферментов в сравнении с моно-
терапией. У женщин подгрупп монотерапии и ком-
бинированной терапии произошли позитивные
сдвиги в цитокиновом статусе, статистически значи-
мо снизились сывороточные уровни INF-g, соответ-
ственно, в 1,47 и 1,74 раза, TNF-a – в 1,72 и 1,56, 
IL-4 – в 1,66 и 2,1, IL-6 – в 1,81 и 2,2 на фоне повыше-
ния концентраций IL1-b в 1,18 и 1,30 раза и IL-10 – в
1,27 и 1,33. Статистически значимые улучшения в по-
казателях купирования выраженности болевого син-
дрома и качества жизни в результате лечения в под-
группе комбинированной терапии (В, n=46) препа-
ратами диеногестом и протеолитическими
ферментами превышали те же результаты в под-
группе монотерапии (A, n=46) в 1,41–1,72 раза
(p<0,05). Вывод. Патогенетически обоснованным
лечением тазовой боли, ассоциированной с адено-
миозом следует считать применение комбинирован-
ной терапии диеногестом и протеолитическими
ферментами, обладающими способностью тормо-
зить процессы нейрогенеза в миометрии, снижать
концентрацию провоспалительных цитокинов и спо-
собствующими быстрому и продолжительному сни-
жению выраженности болевого синдрома и общему
улучшению качества жизни.

Ключевые слова: аденомиоз, тазовая боль, диено-
гест, бовгиалуронидаза азоксимер.

Effectiveness of Complex Therapy 
of Pelvic Pain Associated 

with Adenomyosis
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One of the pressing problems of modern gynecology
is pelvic pain, which remains the most common pain
syndrome and is the cause of 20-40% of all visits to the
gynecologist and about 3.8% of all primary requests for
medical care. Genital endometriosis is diagnosed in 20%
of women, among whom adenomyosis complicated by
pelvic pain syndrome was registered in 70% of patients.
The objective of the study is to increase the effectiveness
of treatment of pelvic pain associated with adenomyosis.

DOI: 10.24411/2074-1995-2020-10028



35

Тр
уд

ны
й 

па
ци

ен
т 

№
4,

 Т
ОМ

 1
8,

 2
02

0
ГИ

Н
ЕК

ОЛ
ОГ

И
ЯMaterial and methods. A prospective comparative double-

blind study was conducted at the clinical bases of the
Department of Obstetrics and Gynecology with a course
of perinatology at the Medical Institute of the Peoples'
Friendship University of Russia (RUDN University). The
study included 92 (n=92) patients of reproductive age
with pelvic pain of varying intensity due to adeno-
myosis, verified by sonographic and magnetic resonance
imaging criteria. Patients were divided into 3 groups de-
pending on the severity of pain syndrome intensity,
group I (n=28) consisted of patients with low intensity
of pain syndrome (score 1–3), group II (n=33) and group
III (n=31) consisted of patients with moderate (score 3-
5) and severe (score 6–8) pelvic pain intensity, respec-
tively. Patients of all three groups were additionally
double blindly divided into two subgroups. Monother-
apy was used to treat patients of subgroup A (n=46):
dienogest 2 mg 1 time per day, treatment duration 
6 months; patients of subgroup B (n=46) received com-
bination therapy: dienogest 2 mg 1 time per day for
6 months, plus vaginally 1 suppository 3000 ME bov-

gialuronidase azoximer (trade name Longidaza) every 
2 days – 10 times, then maintenance therapy – 1 suppos-
itory once every 7 days for 4 months. The levels of cy-
tokines in the peripheral blood in all patients were de-
termined on the 5-7th day of the menstrual cycle before
and after treatment: interleukin-1b (IL-1b), interferon-g
(IFN-g), tumor necrosis factor-a (TNF-a ), IL-4, IL-6,
IL-10 by flow cytometry using BD Cytometric Bead Ar-
ray test systems (BD, USA) and FACStrack flow cytome-
ter (BD, USA). Results. 3 months after the start of treat-
ment, pain persisted only in 3 patients (10.7%) in group
I, in 7 patients (21.87%) in group II, and in 9 patients
(28.12%) in group III. After 6 months of treatment, the
pain syndrome persisted in 2 (7.14%), 4 (12.1%), and 5
(16.1%) patients in groups I, II, and III, respectively. In
12 months after the treatment, the pain syndrome per-
sisted in 2 (7.14%), 3 (9%), and 4 (12.9%) patients in
groups I, II, and III, respectively. It can be noted that
even in the case of high intensity pain syndrome ob-
served in patients of group III before treatment, after 
12 months, even if the pain syndrome persisted, it had
low intensity. Patients’ quality of life level improved in
3 months after the start of treatment with a strong ten-
dency to improve before the end of the year. The quality
of life level and the state of health compared with the
previous year were significantly better in all groups of
patients. All women experienced positive changes in the
cytokine status after the end of treatment. Statistically
significant differences (p<0.05) were found in changes in
the cytokine status of patients of the complex treatment
subgroup with the use of proteolytic enzymes in com-
parison with monotherapy subgroup. Positive shifts oc-
curred in the cytokine status in women of both the
monotherapy and combination therapy subgroups,
serum INF-g levels decreased significantly, by 1.47 and
1.74 times, respectively, TNF-a by 1.72 and 1.56 times, IL-
4 by 1.66 and 2.1 times, IL-6 by 1.81 and 2.2 times against
the background of an increase in IL-1b concentrations by
1.18 and 1.30 times and IL-10 by 1.27 and 1.33 times. The
statistically significant improvements in pain relief and
quality of life as a result of treatment in the combination
therapy subgroup (B, n=46) with dienogest drugs and
proteolytic enzymes exceeded the same results in the
monotherapy subgroup (A, n=46) by 1.41–1.72 times
(p<0.05). Conclusion. The use of combined therapy with
dienogest and proteolytic enzymes should be considered
pathogenetically substantiated in treatment of pelvic pain
associated with adenomyosis as it has the ability to inhib-
it neurogenesis in the myometrium, reduce the concen-
tration of pro-inflammatory cytokines, and contribute to

a rapid and long-term decrease in the severity of pain
leading to improvement in the quality of life.

Keywords: adenomyosis, pelvic pain, dienogest, bov-
gyaluronidase azoximer.

Автор книги “Спросите меня о моей матке” (Ask
Me About My Uterus) Эбби Норман (2018 г.) в тече-
ние долгих лет страдала от хронических тазовых бо-
лей. Много лет женщине не могли поставить диагноз
эндометриоз из-за того, что врачи не придавали
значения жалобам женщины на боль во время мен-
струации, считая изложенные жалобы физиологиче-
ским явлением. И даже когда в медицинском учреж-
дении начинают воспринимать проблему серьезно,
найти ее решение оказывается не так просто.

В действительности, хроническая тазовая боль
(ХТБ) остается самым распространенным болевым
синдромом и является причиной 20–40% всех обра-
щений к гинекологу и около 3,8% всех первичных
обращений за медицинской помощью. Ежегодные
расходы на лечение в Великобритании оцениваются
в 158 млн фунтов стерлингов, а дополнительные кос-
венные расходы – 24 млн фунтов стерлингов [1]. 
В США по оценкам разных авторов, хроническая та-
зовая боль имеет прямые и косвенные затраты более
3 млрд долларов в год [2]. Однако считается, что эти
цифры не полностью отражают масштаб проблемы,
так как, по оценкам, только около трети женщин с
ХТБ обращаются за медицинской помощью [1]. Так-
же стоит отметить, что ХТБ в 70% случаев регистри-
руется именно у женщин [3].

Согласно определению Международной ассоциа-
ции по изучению боли (International Association of
Study of Pain – IASP), ХТБ представляет собой само-
стоятельное заболевание, которое проявляется по-
стоянными болями в нижних отделах живота и по-
яснице в течение 6 и более месяцев [4].

Имеются задокументированные доказательства то-
го, что в дополнение к физическим симптомам ХТБ,
пациенты также испытывают негативные психоло-
гические, поведенческие, когнитивные и сексуаль-
ные последствия [5]. Страдания, связанные непо-
средственно с постоянной, длительной болью, а так-
же их эмоциональные последствия могут быть
изнурительными и оказывать ощутимое воздействие
на качество жизни человека. Не удивительно, что
женщины с ХТБ часто сообщают о депрессии, трево-
ге и сниженной сексуальной функции [6].

Одной из основных гинекологических причин та-
зовой боли является генитальный эндометриоз. Та-
зовая боль, ассоциированная с эндометриозом,
встречается у 26–80% пациенток гинекологических
стационаров [7, 8] и наиболее часто регистрируется
у женщин с аденомиозом, удельная частота которого
достигает 53–80% в структуре эндометриоза.

По данным М.Р.Оразова [9], в структуре гинеколо-
гических заболеваний, сопровождающихся тазовой
болью, генитальный эндометриоз диагностировался
у 20,2% женщин, среди которых аденомиоз, ослож-
ненный синдромом тазовой боли, регистрировался у
68,0% пациенток.

Существует множество теорий патогенеза болево-
го синдрома при аденомиозе. Различные авторы от-
мечают ноцицептивные, воспалительные и нейропа-
тические механизмы формирования боли [10], от-
дельно выделяя психогенную боль, смешанную и
идиопатическую [11].

Реализацию ноцицептивного механизма формиро-
вания боли у пациенток с эндометриозом можно
объяснить увеличением плотности нервных волокон
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в ткани, прилегающей к эндометриоидным очагам,
притом, как было показано в исследовании E.J.Mille-
rи соавт. [12], большинство из этих волокон демиели-
низированы.

Также, по данным М.Р.Оразова [13], в основе ней-
рогенеза тазовой боли, обусловленной аденомиозом,
лежит увеличение экспрессии белков нейрофила-
ментов вокруг эндометриоидных гетеротопий, что
приводит к расширению иннервационного поля и
является ключевым триггером болевой перцепции
[13].

Согласно исследованиям М.Р.Оразова и соавт. [14],
патогенетически обоснованным механизмом тазовой
боли у женщин с диффузным аденомиозом также
является изменение рецепторной чувствительности
тканей миометрия к действию окситоцина и вазо-
прессина, что может проявляться спонтанными дис-
перистальтическими сокращениями миометрия
спазматического характера.

Множественные исследования показали значимое
отрицательное влияние эндометриоза на качество
жизни женщин, их психологическое функциониро-
вание и социальные взаимодействия, что во многом
связано с длительным воздействием и частым реци-
дивированием болевого синдрома. Помимо боли, па-
циентки с эндометриозом часто предъявляют жало-
бы на слабость, повышенную утомляемость и подав-
ленное настроение.

Метаанализ 24 исследований (n=99 614 женщин) по-
казал более высокие уровни депрессии среди женщин
с эндометриозом по сравнению с группой контроля
(стандартизированное среднее различие [SMD] – 0,22,
95% доверительный интервал [CI] – 0,13–0,32). В слу-
чае рассмотрения данных только здоровых женщин
в группах контроля негативный эффект эндомет-
риоза на депрессию был еще выше (11 исследований,
SMD – 0,49; 95% ДИ – 0,24–0,73; I2 – 69%). Пациенты с
эндометриозом, сообщавшие о боли в области таза,
имели значительно более высокие уровни депрессии
по сравнению с пациентами без боли (4 исследова-
ния; SMD – 1,01; 95% ДИ – 0,71–1,31; I2 – 0%) [15]

Частую усталость испытывали большинство жен-
щин с диагнозом эндометриоз (50,7% против 22,4% у
контрольных женщин, p<0,001). Усталость при эндо-
метриозе была связана с бессонницей (OR – 7,31, CI –
4,62–11,56, p<0,001), депрессией (OR – 4,45, CI –
2,76–7,19, p<0,001), болью (OR – 2,22, CI – 1,52–3,23,
p<0,001) и профессиональным стрессом (OR – 1,45, 
CI – 1,02–2,07, p=0,037) [16].

Лечение тазовой боли, обусловленной эндомет-
риозом, остается контраверсионным вопросом, и, не-
смотря на значительное число исследований, посвя-
щенных диагностике и терапии аденомиоза, по дан-
ным некоторых авторов, не менее чем у 78%
больных, получивших медикаментозную терапию,
отмечался рецидив и дальнейшее прогрессирование
заболевания [17].

На сегодняшний день к специфической терапии
тазовой боли при эндометриозе можно отнести три
группы лекарственных препаратов: агонисты ГнРГ,
антигонадотропины и некоторые прогестагены [18].
Другие методы лечения тазовой боли, обусловлен-
ной аденомиозом, включают НПВС, комбинирован-
ные оральные контрацептивы (КОК), препараты, со-
держащие селективные фитомолекулы, анальгети-
ки, протеолитические ферменты и хирургические
методы лечения [19].

Прогестагены, в частности, диеногест, в настоящее
время являются одной из наиболее эффективных и
хорошо изученных групп препаратов для лечения
аденомиоза [18]. В литературе имеется множество
клинических и экспериментальных доказательств
высокой анальгетической активности диеногеста –
единственного прогестагена, столь же эффективного
в низкой дозе (2 мг/сут), как и аГнРГ, однако превос-
ходящего их по профилю безопасности и переноси-
мости [20–22].

Систематический обзор и метаанализ 2019 г., ис-
следовавший роли цитокинов в патогенезе эндомет-
риоз-ассоциированной тазовой боли подтвердил, что
существует связь между повышенными концентра-
циями IL-6, IL-8 и IL-10 в сыворотке и возникновени-

Рис. 1. Динамика болевого синдрома на фоне лечения 
у женщин с ТБ

Таблица 1. Эффективность терапии тазовой боли, обусловленной аденомиозом

Подгруппа
Выраженность болевого синдрома по ВАШ, баллы

до лечения через 3 мес. через 6 мес. через 12 мес.

IA 3,2±0,2 1,9±0,2* 0,4±0,2* 0,4±0,2*

IIA 5,5±0,6 3,3±0,1* 2,1±0,3* 1,1±0,2*

IIIA 8,3±0,2 6,45±0,2* 3,2±0,2* 2,0±0,2*

IB 3,1±0,2 1,3±0,2*• 0,3±0,2*• 0,3±0,2*

IIB 5,6±0,5 2,2±0,2*• 1,5±0,2*• 0,7±0,2*•

IIIB 8,2±0,3 4,3±0,2*• 2,3±0,2*• 1,2±0,2*•

Примечание. *Статистически достоверная разница с исходными данными до лечения, p<0,05; • статистически достоверная разница с данными того
же временного периода другой группы, p<0,05.

Рис. 2. Динамика выраженности тазовой боли.



ем тазовой боли, связанной с аденомиозом [21]. В ис-
следованиях другой степени доказательности было
показано, что воспалительные факторы (IL-6, IL-10,
IL-13 и TNF-a) могут использоваться в качестве важ-
ных эталонных показателей для диагностики и конт-
роля менеджмента эндометриоза, осложненного та-
зовой болью [22]. Несколько исследований послед-
них лет подтвердили эффективность терапии
эндометриоза и тазовой боли препаратом Лонгида-
за® в гинекологической практике [23, 24]. Так, напри-
мер, в исследовании, проведенном на группе из 50
пациенток с лапароскопически и гистологически
подтвержденным диагнозом НГЭ II–III степени рас-
пространенности (R-AFS) было показано, что приме-
нение бовгиалуронидазы азоксимер (препарата Лон-
гидаза®) в комплексной терапии сопровождается
снижением выраженности болевого синдрома в
области малого таза по сравнению с группой сравне-
ния (93,4% и 85%, соответственно). Также на фоне
применения данного лекарственного средства на-
блюдалось достоверное снижение уровня цитокинов
MIG, MCP-1 и RANTES в периферической крови
больных НГЭ, а так же повышение IL-10 [16]. В про-
спективном исследовании другой степени доказа-
тельности, включавшем 126 пациенток оперирован-
ных по поводу эндометриоза, включавшего эндомет-
риоидные кисты яичников, ретроцервикальные и
инфильтративные формы, было продемонстрирова-
но, что включение в комплекс стандартной терапии
препарата Лонгидаза® (10 инъекций по 3000 МЕ в 2
мл 2% раствора лидокаина внутримышечно со 2-х
суток после операции и далее с интервалом 4 дня)
способствует уменьшению выраженности болевого
синдрома в 100% случаев, в то время как в группе
стандартной терапии субъективное улучшение со-
стояния наблюдалось у 91,6% пациенток. Также бы-
ло отмечено, что пациентки легче переносили про-

водимую терапию в случае включения в комплекс
протеолитических ферментов [25]. В еще одном
сравнительном проспективном исследовании, прове-
денном на группе из 50 пациенток, страдавших НГЭ,
было обнаружено, что применение в терапии препа-
рата Лонгидаза® способствует более эффективному
избавлению от таких симптомов, как болевой син-
дром, дизурические расстройства и диспареуния, в
сравнении со стандартными методами терапии [26].
Данные результаты подтверждают эффективность
препарата Лонгидаза® в предотвращении гиперпро-
лиферации клеток соединительной ткани, купиро-
вании болевого синдрома, а также в улучшении об-
щего терапевтического эффекта в терапии эндомет-
риоза.

Таким образом, хроническая тазовая боль, об-
условленная аденомиозом, является важной меди-
цинской и социально-экономической проблемой,
имеющей сложный, не до конца исследованный па-
тогенез. Для изучения эффективности различных
видов терапии и выбора правильной тактики в тера-
пии тазовой боли, обусловленной аденомиозом, тре-
буются дополнительные исследования эффективно-
сти известных и повсеместно используемых видов те-
рапии.

Цель исследования: повысить эффективность лече-
ния и качество жизни женщин, страдающих тазовой
болью, ассоциированной с аденомиозом.

Материал и методы
Проспективное сравнительное обсервационное ис-

следование было проведено на клинических базах
кафедры акушерства и гинекологии с курсом пери-
натологии МИ РУДН. В исследование были включе-
ны 92 пациентки репродуктивного возраста с тазо-
вой болью различной интенсивности, обусловленной
аденомиозом, верифицированном на основании со-
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Таблица 2. Изменения в качестве жизни у пациенток, проходящих моно- и комбинированную терапию

Шкалы

Опросный лист SF-36, баллы

до лечения через 3 мес. через 6 мес. через 12 мес.

А B А B А B А B

Физическое функционирование – PF; 42,3±21,2 44,5±24,3 54,2±21,7* 59,1±23,8*• 58,4±23,5* 63,2±27,7*• 61,7±21,4* 65,7±23,2*•

Физическая роль – RP; 22,5±31,2 21,2±33,4 42,4±31,8* 51,3±32,9*• 46,3±34,8* 56,4±35,8*• 52,3±31,5* 60,3±35,5*•

Интенсивность боли – BP; 25,1±17,4 25,6±18,5 40,2±26,5* 49,1±27,7*• 45,1±27,5* 54,2±28,6*• 50,4±24,2* 60,5±26,1*•

Общее состояние здоровья – GH; 31,2±15,2 33,2±16,3 38,6±21,1* 43,4±22,0*• 41,4±22,3* 48,5±21,1*• 42,4±23,4* 48,4±21,0*•

Жизненная активность – VT; 34,3±17,2 36,3±18,1 50,2±17,4* 54,1±16,5*• 55,1±16,3* 59,2±17,4*• 56,4±18,1* 61,6±17,2*•

Социальное функционирование – SF; 54,5±17,2 52,5±19,4 59,5±21,5* 61,6±24,6*• 61,7±28,4* 65,7±27,5*• 62,4±27,2* 66,3±28,3*•

Эмоциональная роль – RE; 25,1±32,1 24,0±31,2 45,7±30,6* 52,8±31,7*• 47,8±41,4* 54,9±41,6*• 60,6±42,0* 64,7±44,0*•

Психическое здоровье – MH. 42,6±14,1 43,7±15,2 48,2±11,2* 55,3±12,2*• 54,3±12,1* 60,4±13,3*• 63,2±11,2* 60,4±12,2*•

Примечание. *Статистически достоверная разница с исходными данными до лечения, p<0,05; • статистически достоверная разница с данными того
же временного периода другой подгруппы, p<0,05.

Рис. 3. Тенденции изменения качества жизни в обеих группахРис. 4. Цитокиновый статус пациенток после лечения
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нографического и магнитно-резонансно томографи-
ческого исследования. Алгологический профиль па-
циенток оценивали при помощи болевых опросных
листов.

В связи с субъективным характером восприятия
боли, различия порога болевой чувствительности, с
целью объективизации алгологического показателя
и для определения характера, тяжести и интенсив-
ности боли у обследованных пациенток была ис-
пользована визуальная аналоговая шкала ВАШ (Vi-
sual Analogue Scale (VAS) (Huskisson E.С., 1974) до и
после начала лечения. Для оценки изменений каче-
ства жизни пациенток применялась Шкала SF-36, со-
стоящая из 36 пунктов, охватывающих восемь раз-
личных концепций состояния здоровья, и одного
элемента, измеряющего самооценку изменения со-
стояния здоровья: физическую функцию, роль, эмо-
циональное здоровье, социальное функционирова-
ние, энергию/усталость и изменение общего состоя-
ния здоровья. Пациентки были разделены на 3
группы в зависимости от выраженности интенсив-
ности болевого синдрома: I группа (n=28) представ-
ляла пациенток со слабой интенсивностью болевого
синдрома (1–3 балла), II (n=33) и III (n=31) группы –
умеренная (3–5 баллов) и тяжелая интенсивность (6–
8 баллов) тазовой боли, соответственно. Пациентки
изучаемой когорты дополнительно по методу лече-
ния двойным слепым методом были стратифициро-
ванны на две подгруппы. Подгруппа А (n=46), в ко-
торой было назначено медикаментозное лечение в
режиме монотерапии: диеногест 2 мг 1 раз в день,
длительность лечения 6 мес., и B (n=46) подгруппа,
в которой пациенткам было назначено медикамен-
тозное лечение в режиме комбинированной тера-
пии: диеногест 2 мг 1 раз в день длительность лече-
ния 6 мес., а также препарат Лонгидаза® вагинально
по 1 суппозиторию (3000 ME бовгиалуронидаза
азоксимер) через 2 дня – 10 введений, далее поддер-
живающая терапия – по 1 суппозитории 1 раз в 
7 дней в течение 3 мес. У всех пациенток до и после
лечения определяли уровни цитокинов в перифери-
ческой крови на 5–7-й день менструального цикла:
интерлейкина-1b (IL-1b), интерферона-g (IFN-g),
фактора некроза опухолей-a (TNF-a), IL-4, IL-6, 
IL-10 с помощью метода проточной цитофлуоро-
метрии с использованием тест-систем BD Cytometric
Bead Array (BD, США) и проточного цитофлуоро-
метра FACStrack (BD, США).

Критерии включения в исследование:
• репродуктивный возраст;
• наличие тазовой боли (МКБ N94.8 «Болевые и дру-

гие состояния, связанные с женскими половыми
органами и менструальным циклом»);

• аденомиоз (МКБ N80.0), верифицированный на ос-
новании сонографического исследования и маг-
нитно-резонансной томографии;

• отсутствие противопоказаний для назначения гор-
мональных препаратов.
Критерии исключения: беременность, период лак-

тации, наличие противопоказаний к проводимой
фармакотерапии гормональными препаратами, вос-
палительные заболевания органов малого таза в ста-
дии обострения или хронического течения рециди-
вирующего характера, наличие тазовой боли нейро-
генной или психогенной природы.

Статистическую обработку массива полученных
данных проводили с использованием программного
пакета SPSS 7.5 for Windows (IBM Analytics, США).
Рассчитывали средние арифметические и среднек-
вадратические отклонения. Соответствие данных
нормальному распределению подтвердили с приме-
нением критерия Колмогорова–Смирнова. Для
сравнения двух выборок использовали t-критерий с
уровнем значимости p<0,05.

Результаты исследования
Средний возраст обследованных пациенток с тазо-

вой болью, ассоциированной с аденомиозом соста-
вил 35,3±4 года. Алгологический анализ продемон-
стрировал, что нециклическая прогрессирующая та-
зовая боль носила постоянный характер у 100,0%
женщин.

Как указано на рис. 1, через 3 мес. после начала
лечения болевой синдром в I группе сохранился
только у 3 (10,7%), во II – у 7 (21,87%), а в III – 
у 9 (28,12%) пациенток принимавших терапию. Че-
рез 6 мес. лечения, болевой синдром сохранился у 
2 (7,14%), 4 (12,1%) и 5 (16,1%) пациенток в I, II и 
III группах, соответственно. Через 12 мес. после лече-
ния болевой синдром сохранился у 2 (7,14%), 3 (9%)
и 4 (12,9%) пациенток в I, II и III группах, соответ-
ственно (p<0,05).

Как показано в табл. 1 выраженность болевого
синдрома через 12 мес. после начала терапии стати-
стически достоверно снизилась (p<0,05) во всех трех
подгруппах. Можно отметить, что даже в случае вы-

Таблица 3. Динамика уровня сывороточных цитокинов у женщин с тазовой болью, обусловленной аденомиозом до и после лечения 
M±SE, пг/мл

Цитокины Время исследования
Подгруппы

А (n=46) В (n=46)

IL-1-b
До 5,90±0,11 6,21±0,15

После 6,99±0,12* 8,11±0,11*•

INF-g
До 10,43±0,33 8,90±0,32

После 7,05±0,31* 5,11±0,35*•

TNF-a
До 40,93±0,70 42,45±1,35

После 24,54±0,21* 20,06±1,32*•

IL-4
До 12,30±1,34 13,55±1,13

После 6,35±0,83* 5,76±0,52*•

IL-6
До 21,70±0,40 23,11±0,84

После 12,23±0,66* 10,52±0,76*•

IL-10
До 5,45±0,23 6,0±0,23

После 6,95±0,21* 8,05±0,22*•

Примечание. * статистически достоверная разница с исходными данными до лечения, p<0,05; • статистически достоверная разница с данными того
же временного периода другой подгруппы, p<0,05.
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чала лечения в III группе пациенток через 12 мес. в
случае сохранения болевого синдрома, он трансфор-
мировался в слабую интенсивность. В ходе настоя-
щего исследования было установлено, что через 
6 мес. от начала лечения достоверно уменьшилась
выраженность болевого синдрома в I группе – в 10,7
раз, во II подгруппе – в 3,7, а в III – в 3,6 раз (p<0,05).
Результаты снижения выраженности болевого син-
дрома в подгруппе комбинированного лечения (под-
группа В) превышают показатели подгруппы моно-
терапии (подгруппа А) в среднем в 1,41–1,72 раза
(p<0,05).

Когда были оценены результаты опросного листа
SF-36, было отмечено значительное улучшение во
всех областях, включая физическую функцию, фи-
зическую роль, эмоциональную роль, энергию/уста-
лость, психическое здоровье, социальное функцио-
нирование, боль и общее состояние здоровья уже че-
рез 3 мес. после начала лечения с уверенной
тенденцией на улучшение до конца года, как отмече-
но на рис. 2. Результаты суммированы в табл. 2.
Стоит отметить, что разница в показателях качества
жизни между результатами опроса до начала лече-
ния и после в подгруппе комбинированной терапии
превышала разницу тех же показателей в подгруппе
монотерапии в 1,53–1,69 раза (p<0,05).

Как видно из табл. 3 и рис. 4, после окончания
лечения у женщин подгрупп монотерапии и комби-
нированной терапии произошли позитивные сдвиги
в цитокиновом статусе, статистически значимо сни-
зились сывороточные уровни INF-g, соответственно,
в 1,47 и 1,74 раза, TNF-a – в 1,72 и 1,56, IL-4 – в 1,66 и
2,1, IL-6 – в 1,81 и 2,2 на фоне повышения концентра-
ций IL-1b в 1,18 и 1,30 раза и IL-10 – в 1,27 и 1,33
(p<0,05). 

Прием диеногеста способствовал развитию таких
побочных эффектов, как головная боль (5,54%), акне
и прибавление массы тела (11,95%), боли в области
молочных желез (4,34%), снижение либидо (22,82),
частые смены настроения (14,13) пациенток.

Жалоб на тошноту, приливы, повышенную потли-
вость и сухость во влагалище у пациенток не было.

Заключение
Патогенетически обоснованным лечением тазовой

боли, ассоциированной с аденомиозом следует счи-
тать применение комбинированной терапии диено-
гестом и протеолитическими ферментами, обладаю-
щими способностью тормозить процессы нейрогене-
за в миометрии, снижать концентрацию
провоспалительных цитокинов и способствующими
быстрому и продолжительному снижению выра-
женности болевого синдрома и общему улучшению
качества жизни.
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