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Аннотация

Цель исследования. Изучить качество жизни больных раком шейки матки (РШМ) и раком тела матки (РТМ) после радикального 
лечения и оценить эффективность объемообразующих средств на основе гиалуроновой кислоты (ГК) в коррекции вульвоваги-
нальной атрофии (ВВА).
Пациенты и методы. В исследование включены 201 больная РШМ I–III и РТМ I–II стадий (FIGO, 2018) после хирургического (1‑я 
группа – 33,3 % случаев), комбинированного (2‑я группа – 37,3 %) или сочетанного лучевого/химиолучевого (3‑я группа – 29,4 %) 
лечения. Корригирующая терапия включала интравагинальное и перинеальное введение препаратов на основе ГК по автор-
ской методике с оценкой в динамике рН транссудата влагалища, индекса вагинального здоровья (ИВЗ) и сексуальной функции 
(PISQ‑12).
Результаты. После радикального лечения у всех больных наблюдалась ВВА тяжелой степени, более выраженная в группах с лу-
чевой терапией (ЛТ) в самостоятельном или адъювантном режиме – рН 6,59 ± 0,6 и 6,43 ± 0,8 соответственно по сравнению 
с хирургическим методом – 6,05 ± 0,9 (р = 0,001 и р = 0,01 соответственно); ИВЗ –7,7 ± 2,5 и 9,2 ± 3,7 соответственно по сравнению 
с 11,1 ± 3,7 (р = 0,00001 и р = 0,02 соответственно). После восстановительной терапии уже на сроке 1 мес. отмечалось снижение 
рН и повышение ИВЗ: в 1‑й группе – до 5,2 ± 0,8 и 17,3 ± 2,9, во 2‑й – до 5,5 ± 0,6 и 16,75 ± 3,0, в 3‑й – до 5,4 ± 0,7 и 16,7 ± 2,6 
соответственно (р < 0,00001 во всех случаях, между группами – p > 0,05) с сохранением эффекта на протяжении 12 мес. Зареги-
стрирована нормализация сексуальной функции: снижение PISQ‑12 с 15,9 ± 6,7 до 12,0 ± 5,0 и с 14,7 ± 6,0 до 12,0 ± 4,7 – соот-
ветственно в 1‑й и 3‑й группах на сроке 1 мес., с 15,8 ± 4,9 до 9,5 ± 3,5 – во 2‑й группе на более отдаленных сроках (р < 0,00001 
во всех случаях).
Заключение. У больных РШМ и РТМ после радикального лечения наблюдается атрофия слизистой влагалища, более выражен-
ная при использовании ЛТ, которая поддается эффективной коррекции препаратами на основе ГК.

Ключевые слова:
рак тела матки, рак шейки матки, вульвовагинальная атрофия, генитоуринарный менопаузальный синдром, химиолучевое лечение, лучевой эпителиит, 
реабилитация, гиалуроновая кислота, качество жизни, восстановительное лечение, негормональное лечение
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Abstract

Purpose of the study. To assess the quality of life in patients with cervical cancer (CC) and endometrial cancer (EC) after radical treatment 
and to evaluate the effectiveness of hyaluronic acid (HA)-based volumizing agents in correcting vulvovaginal atrophy (VVA).
Patients and methods. The study included 201 patients with stage I–III CC and stage I–II EC (FIGO, 2018) after surgical (Group 1, 33.3 %), 
combined (Group 2, 37.3 %), or concurrent radiotherapy/chemoradiotherapy (Group 3, 29.4 %). Corrective therapy consisted of intra-
vaginal and perineal administration of HA-based formulations according to the authors’ technique. Dynamic evaluation included vaginal 
transudate pH, Vaginal Health Index (VHI), and sexual function (PISQ‑12).
Results. Following radical treatment, all patients demonstrated severe VVA, which was more pronounced in groups receiving radiotherapy 
either alone or as adjuvant treatment – vaginal pH 6.59 ± 0.6 and 6.43 ± 0.8, respectively, versus 6.05 ± 0.9 after surgery (p = 0.001 and 
p = 0.01). VHI was 7.7 ± 2.5 and 9.2 ± 3.7, respectively, compared with 11.1 ± 3.7 in the surgical group (p = 0.00001 and p = 0.02). After 
restorative therapy, improvements were noted as early as 1 month: in Group 1 – pH 5.2 ± 0.8 and VHI 17.3 ± 2.9; in Group 2 – pH 5.5 ± 0.6 
and VHI 16.75 ± 3.0; in Group 3 – pH 5.4 ± 0.7 and VHI 16.7 ± 2.6 (all p < 0.00001, intergroup comparisons p > 0.05), with sustained effect 
over 12 months. Sexual function normalized: PISQ‑12 decreased from 15.9 ± 6.7 to 12.0 ± 5.0 and from 14.7 ± 6.0 to 12.0 ± 4.7 in Groups 
1 and 3 at 1 month, while in Group 2 scores declined from 15.8 ± 4.9 to 9.5 ± 3.5 at later follow-ups (all p < 0.00001).
Conclusion. Patients with CC and EC after radical treatment develop vaginal mucosal atrophy, more pronounced after radiotherapy. This 
condition can be effectively corrected using HA-based formulations.

Keywords:
uterine cancer, cervical cancer, vulvovaginal atrophy, genitourinary menopausal syndrome, chemoradiation therapy, radiation epitheliitis, rehabilitation, hyaluronic 
acid, quality of life, restorative treatment, non-hormonal treatment
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АКТУАЛЬНОСТЬ

В Российской Федерации в 2024 г. впервые выяв-
лено 376 495 случаев злокачественных новообра-
зований (ЗНО) у  женщин, причем с  наибольшим 
удельным весом ЗНО органов репродуктивной си-
стемы (39,1 %) [1]. Рак шейки матки (РШМ) и рак тела 
матки (РТМ) входят в первую тройку по встречаемо-
сти среди онкопатологии у женщин, рост данного 
показателя с 2021 г. составил 9,12 % с ежегодным 
приростом впервые выявленных случаев заболева-
ния у лиц репродуктивного возраста. Применение 
инновационных методов лечения привело к значи-
тельному увеличению показателей пятилетней выжи-
ваемости онкогинекологических больных, которые 
при локальных формах РШМ достигают 82,0–97,5 %, 
РТМ – 76,0–95,5 % [2, 3]. Повышение качества жизни 
и трудоспособности у данной категории пациентов 
является одной из основных задач в сфере россий-
ского здравоохранения.

Снижение качества жизни больных РШМ и РТМ, 
в первую очередь, обусловлено развитием климак-
терического синдрома. В многочисленных исследова-
ниях установлено, что климактерические проявления 
при ятрогенной (искусственной) менопаузе развива-
ются значительно быстрее и протекают более тяжело 
по сравнению с симптомами, возникающими после 
естественной менопаузы, особенно у пациенток ре-
продуктивного возраста [4, 5]. Это обстоятельство 
связано с быстрым и внезапным развитием дефици-
та половых стероидов после радикальных хирурги-
ческих вмешательств на органах малого таза и/или 
гонадотоксическим действием сочетанной лучевой/
химиолучевой терапии. Вторыми по частоте прояв-
лениями менопаузы после вазомоторных являются 
симптомы генитоуринарного менопаузального син-
дрома (ГУМС): сухость слизистой вульвы и влагалища, 
зуд, жжение, диспареуния, контактные кровянистые 
выделения, рецидивирующие инфекции мочевы-
водящих путей, недержание мочи [6]. Несомненно, 
все эти проявления атрофических изменений мо-
чеполового тракта в совокупности с постлучевыми 
изменениями – лучевыми эпителиитами влагали-
ща – приводят к резкому снижению качества жизни 
данной категории больных.

Применение менопаузальной гормональной 
терапии является одним из эффективных методов 
устранения вульвовагинальной атрофии, однако су-
ществует контингент больных, у которых наличие 
эстрогензависимой патологии ограничивает или 
исключает возможность использования эстроген-
содержащих препаратов [7–9]. Известные методы 
негормонального лечения вагинитов не восстанавли-
вают гидробаланс тканей вульвовагинальной обла-

сти, а также не устраняют дефект смыкания половой 
щели, и возникают предпосылки для регулярного 
нарушения биоценоза влагалища с рецидивирова-
нием воспалительного процесса.

Имплантаты для инъекционной контурной пласти-
ки – объемообразующие гели на основе гиалуроно-
вой кислоты являются перспективным малоинвазив-
ным методом лечения ГУМС [10, 11]. Гиалуроновая 
кислота, с одной стороны, стимулируя обменные 
процессы в клетках и межклеточном пространстве, 
способствует процессам естественного обновления 
кожи и/или слизистых оболочек вульвовагинальной 
области, с другой стороны, обладая мощным гидро-
фильным свойством, создает дополнительную гидра-
тацию тканей. Гиалуроновая кислота положительно 
влияет на течение местных воспалительных процес-
сов, связывает патогенную и условно-патогенную 
микрофлору, а также продукты ее распада и жиз-
недеятельности, обладает выраженным противо-
воспалительным, заживляющим, регенеративным 
действием [12]. При ее введении запускаются также 
процессы синтеза коллагена с восстановлением эла-
стичности, тонуса мягких тканей. Кроме того, при им-
плантации увеличивается объем выбранного участка 
перинеальной области и устраняются анатомические 
дефекты половой щели, восстанавливая тем самым 
естественные барьерные механизмы. Ряд исследо-
ваний демонстрируют эффективность применения 
гиалуроновой кислоты при коррекции вульвоваги-
нальной атрофии у онкологических больных, однако 
малочисленность и неоднородность групп исследо-
вания, а также отсутствие объективных критериев 
оценки результатов восстановительного лечения яв-
ляются причиной дискутабельности данного подхода 
на современном этапе [13]. Адекватная комплексная 
оценка степени тяжести ГУМС может явиться основой 
для стандартизации негормонального лечения с ис-
пользованием инъекционных форм гиалуроновой 
кислоты для устранения атрофических изменений 
у онкогинекологических больных после специали-
зированного лечения.

Цель исследования: изучить качество жизни 
больных РШМ и РТМ после радикального специа-
лизированного лечения и оценить эффективность 
объемообразующих средств на основе гиалуроновой 
кислоты в коррекции вульвовагинальных атрофиче-
ских изменений.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В  основу исследования легли данные 201 па-
циентки с  морфологически верифицированным 
РШМ I–III и РТМ I–II стадиями (FIGO, 2018), которые 
проходили обследование и восстановительное ле-
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чение в Медицинском радиологическом научном 
центре им. А. Ф. Цыба в рамках протокола № 286 от 
18.06.2018 г., утвержденного локальным этическим 
комитетом. Все пациентки подписывали информи-
рованное согласие.

Характеристика больных представлена в табл. 1.
Критериями включения являлись:

	- первичные больные раком шейки и тела матки 
I–III стадий FIGO, у которых реализовано в пол-
ном объеме радикальное специализированное 
лечение – хирургическое, комбинированное или 
сочетанное лучевое/химиолучевое без транспо-
зиции яичников;

	- отсутствие объективных данных о прогрессировании 
заболевания по результатам стандартного комплекс-
ного обследования, проведенного в рамках диспан-
серного наблюдения (клиническая группа III);

	- отсутствие рецидива заболевания в анамнезе;
	- продолжительность безрецидивного периода 

≥ 1 года;
	- подписанное информированное согласие.

Средняя продолжительность безрецидивного пе-
риода включенных в исследование больных РШМ 
и РТМ составила 3,6 ± 2,6 года (min – 1 год, max – 

15 лет), причем подавляющее количество пациенток 
(84,5 %) находились на диспансерном наблюдении 
более 1 года после специализированного лечения. 
Средний возраст больных составил 56,6 ± 10,0 лет 
(LQ 50 лет, UQ 63 лет), из них возрастная группа до 
45 лет – 34 (16,9 %), большую часть составили боль-
ные РШМ – 26 (76,5 %) пациенток. У всех пациенток 
наблюдаемой когорты была зарегистрирована ме-
нопауза, у 82 (40,8 %) из них вследствие проведен-
ного лечения (индуцированная); средняя продолжи-
тельность постменопаузального периода составила 
9,5 ± 7,1 лет (медиана 8,0 лет) (рис. 1).

Средний возраст наступления менопаузы составил 
47,0 ± 6,5 лет (медиана 48,0 лет), причем у больных 
РШМ оказался статистически значимо ниже, чем 
РТМ –43,6 ± 7,0 лет (медиана 45,0 лет) и 49,4 ± 4,9 лет 
(медиана 50,0 лет) соответственно (p < 0,05). Мено-
пауза до 45 лет отмечена в 69 (34,3 %) случаях, из них 
в 48 (69,6 %) – после лечения РШМ.

Для адекватной оценки степени атрофических из-
менений были сформированы 3 клинические группы 
в зависимости от метода проведенного радикального 
лечения в анамнезе. В 1‑ю группу вошли 67 (33,3 %) 
больных РШМ и РТМ после хирургического лечения, 

Таблица 1. Распределение больных по локализации и распространенности опухолевого процесса
Table 1. Distribution of patients by tumor site and extent of disease

Локализация опухоли / 
Tumor location

Распространенность опухолевого процесса (FIGO) / 
Extent of the disease (FIGO) Итого, абс (%) / 

Overall, abs (%)
Iа, абс (%) / 
Ia, abs (%)

Ib, абс (%) / 
Ib, abs (%)

II, абс (%) / 
II, abs (%)

III, абс (%) / 
III, abs (%)

Шейка матки / Cervix 17 (20,5 %) 16 (19,3 %) 23 (27,7 %) 27 (32,5 %) 83 (41,3 %)

Тело матки / Uterine body 69 (58,5 %) 42 (35,6 %) 7 (5,9 %) 0 (%) 118 (58,7 %)

Всего / Overall 86 (42,8 %) 58 (28,9 %) 30 (14,9 %) 27 (13,4 %) 201 (100 %)

Таблица 2. Распределение и характеристика больных, включенных в клинические группы
Table 2. Distribution and characteristics of patients included in the clinical groups

Клиническая 
группа / Clini-
cal group

Локализация опухоли, 
абс. (%) / 

Tumor location, abs (%)

Возраст, лет 
(среднее ± SE) / 

Age, years 
(mean ± SE)

Возраст наступления 
менопаузы, лет, 
(среднее ± SE) / 

Age at menopause, years 
(mean ± SE)

Продолжительность 
постменопаузы, лет, 

(среднее ± SE) / 
Postmenopausal duration, 

years (mean ± SE)РШМ РТМ

1-я группа / 
1st group, 
n = 67

15 (22,4) 42 (77,6) 56,1 ± 7,1 47,9 ± 6,1 8,3 ± 6,9

2-я группа / 
2nd group, 
n = 75

15 (20,0) 60 (80,0) 59,4 ± 8,4 49,2 ± 5,4 10,2 ± 6,3

3-я группа / 
3rd group, 
n = 59

53 (89,8) 6 (10,2) 53,5 ± 8,8 43,2 ± 6,5 10,2 ± 8,0
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во 2‑ю группу – 75 (37,3 %) пациенток с данной лока-
лизацией опухоли после комбинированной (опера-
ция + лучевая терапия), в 3‑ю группу – 59 (29,4 %) – 
после сочетанной лучевой/химиолучевой терапии. 
Характеристика больных в клинических группах пред-
ставлена в табл. 2.

Необходимо отметить, что средний возраст боль-
ных и возраст наступления менопаузы был стати-
стически значимо ниже в  3‑й группе (р =  0,0002 
и р < 0,00001 соответственно по критерию Манна – 
Уитни), что было обусловлено закономерным прева-
лированием в группе с сочетанной лучевой/химио-
лучевой терапией больных РШМ – 89,8 против 22,4 
и 20,0 % –в 1‑й и 2‑й группах соответственно.

У всех больных до и после корригирующего ле-
чения проводилась оценка степени атрофических 
изменений вульвы и влагалища. Для количествен-
ного определения кислотности влагалищной среды 
использовали индикаторные полоски с диапазоном 
определяемого уровня 3,0–7,0 pH. В последующем 
рассчитывали индекс вагинального здоровья (ИВЗ), 
который представлял сумму баллов значений по 
показателям «эластичность», «транссудат», «рН», 
«целостность эпителия», «влажность», оцениваемых 
по пятибальной шкале; более низкий итоговый балл 
соответствовал большей степени атрофии.

Для определения индекса созревания эпителия 
влагалища (ИСЭВ) выполнялся соскоб стенки влагали-
ща с помощью цитощетки и проводилось цитологи-
ческое исследование полученного материала. ИСЭВ 
рассчитывали как соотношение парабазальных (ПБ), 
промежуточных (ПМ) и поверхностных (ПХ) клеток 
эпителия влагалища в виде тройной дроби % ПБ / 
% ПМ / % ПХ (суммарно – 100 %). Для клинического 
применения использовали показатель уровня созре-
вания эпителия влагалища (УСЭВ), который рассчи-
тывался по формуле: УСЗВ = 1,0 ×% ПХ + 0,5 × % ПМ + 
0,0 × % ПБ.

Для оценки степени тяжести вегетативных, ме-
таболических и психоэмоциональных изменений, 
связанных с климактерическим синдромом, исполь-
зовался менопаузальный индекс (МИ) [14]. По сумме 
баллов, выставляемых в зависимости от выражен-
ности различных симптомов, определялась степень 
тяжести постменопаузального симптомокомплекса: 
высший балл соответствовал наиболее выраженным 
проявлениям гипоэстрогенного состояния.

Изучение поведенческо-эмоциональных и физиче-
ских аспектов сексуальных отношений проводилось 
с использованием русскоязычной адаптированной 
короткой версии опросника «Сексуальная функция 
при пролапсе тазовых органов и недержании мочи» – 
PISQ‑12 («Pelvic Organ Prolapse and Incontinence Sexual 
Function Questionnaire»). Полученные результаты ин-

терпретировали по принципу обратной связи: чем 
больше сумма баллов, тем выше уровень нарушения 
половой функции [15].

Все вышеуказанные показатели оценивались до 
негормональной терапии и через 1, 3, 6 и 12 мес. 
после ее реализации. Восстановительное лечение 
с целью коррекции атрофических и лучевых изме-
нений предполагало дифференцированное интра-
вагинальное и  перинеальное введение объемо-
образующих средств на основе стабилизированной 
гиалуроновой кислоты согласно авторской методи-
ке [16]. После местной аппликационной анестезии 
выполнялась инъекция стабилизированной гиалуро-
новой кислоты по следующей схеме: у всех пациенток 
(201/201, 100 %) – подслизистое введение (субмукоз-
но) в преддверие и нижнюю треть стенки влагали-
ща по всей окружности с использованием болюсной 
техники (плотность объемообразующего средства – 
20 мг/г); у пациенток с дефектом смыкания половой 
щели (179/201, 89 %) – дополнительно внутрикожное 
введение (субдермально) в заднюю спайку и заднюю 
треть малых половых губ с использованием линейно-
ретроградной и болюсной техник (плотность объе-
мообразующего средства – 24 мг/г). При интраваги-
нальной имплантации реализация известных свойств 
гиалуроновой кислоты – высокая гидрофильность, 
способность поддерживать водный баланс, оказывать 
противовоспалительное, противомикробное и рано-
заживляющее действие, активизировать процессы 
регенерации и улучшать трофику тканей, позволяет 
санировать влагалище, достичь эффекта увлажнения 
за счет гидратации тканей, способствует процессу 

Рис. 1. Распределение больных в зависимости от длитель-
ности постменопаузы 

Fig. 1. Distribution of patients according to postmenopausal 
duration

█ 1–5 лет / 1–5 years	 36,3 %
█ 6–10 лет / 6–10 years	 28,9 %
█ 11–15 лет / 11–15 years	 15,4 %
█ Более 15 лет / More than 15 years	 19,4 %
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естественного обновления слизистой оболочки влага-
лища с восстановлением ее функциональных свойств. 
При перинеальной имплантации за счет увеличения 
объема тканей восстанавливается эффект сомкну-
той половой щели, что препятствует курсированию 
инфекции в аногенитальной зоне, способствует нор-
мализации микрофлоры с сохранением биоценоза 
влагалища. Таким образом, у всех пациенток были 
созданы идентичные условия, являющиеся основой 
не только для регрессии атрофических и лучевых из-
менений слизистой влагалища, но и для снижения 
риска рецидивирования патологического процесса.

Статистический анализ
Статистическая обработка результатов исследова-

ния проводилась с применением программного обе-
спечения Statistica 10 (StatSoft., Inc.), графики строили 
в программе Excel 2016 (MicroSoft Corp.). Для состав-
ления представления о различных параметрах групп 
исследования применялись методы описательной ста-
тистики с расчетом следующих показателей: среднее 
и/или медиана и квартили с указанием стандартного 
отклонения (SD) или стандартной ошибки (SE). Не-
зависимые данные сравнивались с помощью теста 
непараметрической статистики – U тест Манна – Уитни 
(межгрупповое сравнение), зависимые данные (срав-
нение в группах до и после лечения на различных сро-
ках) – критерия Вилкоксона. Сравнительный анализ 
дискретных бинарных переменных проводился с по-
мощью точного теста Фишера. При сравнении параме-
тров различия считались значимыми при показателе 
достоверности р (р-value) менее 0,05 – р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведенная до корригирующего лечения рН-ме-
трия показала, что у  большинства больных (148 
(73,6 %) случаев) рН вагинального отделяемого был 
≥ 6,0, среднее значение составило 6,35 ± 0,8 (меди-
ана – 7,0, min – 4,5, max – 7,0). Среднее значение ИВЗ 
составило 9,2 ± 3,6 (медиана – 9,0, min – 5, max – 24); 
УСЭВ – 30,8 ± 22,1 (медиана –35,0, min – 0, max – 92,5), 
что соответствовало тяжелой степени атрофии.

Интересно отметить, что сравнительный анализ 
данных параметров в группах показал, что наиме-
нее выраженные негативные изменения зарегистри-
рованы у больных после хирургического лечения 
в монотерапии (табл. 3). Так, применение лучевой 
терапии в самостоятельном или адъювантном ре-
жиме статистически значимо повышало показатели 
рН транссудата влагалища по сравнению с хирурги-
ческим методом с 6,05 ± 0,9 до 6,59 ± 0,6 (р = 0,001) 
и 6,43 ± 0,8 (р = 0,01) соответственно, тем самым ста-
тистически значимо ухудшая состояние вагинального 

здоровья. Интегративный показатель ИВЗ был ниже 
у пациенток, которым проводилось лучевое лечение, 
причем наименьшее значение было зарегистриро-
вано после радикальной самостоятельной лучевой/
химиолучевой терапии.

При цитологическом исследовании соскоба сли-
зистой влагалища наибольшее количество поверх-
ностных клеток было зафиксировано у пациенток 
с хирургическим лечением в монорежиме, что демон-
стрировало тенденцию к относительно высоким пока-
зателям УСЭВ – 35,9 ± 22,7 по сравнению с 28,0 ± 19,5 
(p = 0,06) и 28,5 ± 24,0 (р = 0,09) соответственно при 
комбинированной и сочетанной лучевой терапии.

Возникшие на фоне дефицита эстрогенов измене-
ния в организме женщин, приводили к выраженным 
проявлениям постменопаузального симптомоком-
плекса и негативно влияли на сексуальное здоровье 
женщин: средние исходные значения МИ составили 
23,1 ± 12,3, PISQ – 15,9 ± 6,7, причем значимых раз-
личий в зависимости от используемого метода лече-
ния основного заболевания не выявлено (p > 0,05 по 
критерию Манна – Уитни).

После восстановительной терапии уже на сроке 
1 мес. выявлено статистически значимое снижение 
показателей рН вагинального отделяемого и соот-
ветственно повышение ИВЗ: средние значения со-
ставили 5,2 ± 0,7 и 16,4 ± 2,6 соответственно, причем 
в обоих случаях р < 0,00001 по критерию Вилкоксона. 
Интересно отметить, что значимые позитивные из-
менения отмечены независимо от метода использо-
ванного специализированного лечения (р < 0,00001 
по критерию Вилкоксона): средние значения указан-
ных параметров составили соответственно 5,2 ± 0,8 
и 17,3 ± 2,9 при хирургическом лечении, 5,5 ± 0,6 
и  16,75  ±  3,0 – при комбинированном, 5,4  ±  0,7 
и 16,7 ± 2,6 – при сочетанном лучевом/химиолуче-
вом лечении, причем между группами различий не 
зарегистрировано (p > 0,05 по критерию Манна – 
Уитни) (рис. 2 А, Б).

Эффект от восстановительного лечения сохранялся 
в течение 12 мес.: при сравнительном анализе стати-
стически значимых изменений на сроках наблюдения 
отмечено не было (p >0,05 по критерию Вилкоксона) 
(рис. 3А, Б).

Таким образом, использование дифференциро-
ванного подхода – интавагинального и дополнитель-
но перинеального введения объемообразующего 
средства на основе стабилизированной гиалуро-
новой кислоты у пациенток с дефектом смыкания 
половой щели позволил добиться улучшения состо-
яния вагинального здоровья и его сохранения на 
отдаленных сроках наблюдения у всех пациенток, 
независимо от метода специализированного лечения 
основного заболевания в анамнезе.
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Все положительные изменения на фоне прове-
денного лечения отразились на значении параметра 
PISQ, отражающего качество сексуальной функции. 
Наиболее выраженное улучшение на сроке 1 мес. 
после восстановительного лечения наблюдалось 
в 1‑й и 3‑й группах. Так, средние значения индек-
са составили соответственно 12,0 ± 5,0 и 12,0 ± 4,7 
(р < 0,00001 по критерию Вилкоксона), в то же время 
как во 2‑й группе – 15,0 ± 7,1 (р > 0,05 по критерию 
Вилкоксона), при сравнении по критерию Манна – 
Уитни результаты статистически значимо различались 
(р < 0,05) (рис. 4). Однако при дальнейшем наблю-
дении отмечалось снижение данного показателя 
и во 2‑й группе до 9,5 ± 3,5 на отдаленных сроках 
наблюдения (р < 0,00001 по критерию Вилкоксона), 
что свидетельствовало о снижении выраженности 
сексуальной дисфункции (рис. 5).

Необходимо отметить, что в течение всего перио-
да наблюдения ни у одной пациентки признаков про-
грессирования заболевания зафиксировано не было, 
что может свидетельствовать о клинической безопас-
ности применения объемообразующих средств на 
основе гиалуроновой кислоты в реабилитационных 
программах женщин-онкореконвалесцентов.

ОБСУЖДЕНИЕ

У всех включенных в исследование больных РШМ 
и  РТМ после радикального специализированного 
лечения, независимо от используемого метода – хи-
рургического, комбинированного или сочетанного 
лучевого/химиолучевого, наблюдалась вульвоваги-
нальная атрофия. Результаты нашего исследования 
согласуются с данными, представленными в других 

Таблица 3. Исходные клинико-лабораторные показатели пациентов в соответствии с проведенным лечением 
Table 3. Baseline clinical and laboratory characteristics of patients according to the treatment received

Показатель / Parameter

Клиническая группы / Clinical groups

Уровень 
достоверности, 

p-value / Statistical 
significance level, 

p-value

1-я группа 
(хирургическое 

лечение) / 1st 
group (surgical 

treatment)

2-я группа 
(комбинированное 
лечение) / 2nd group 

(combined treat-
ment)

3-я групп 
(сочетанная лучевая/

химиолучевая 
терапия) / 3rd group 

(radiation / chemoradi-
ation therapy)

рН
Среднее± SE 
(медиана; min–max) / Mean ± 
SE (median; min–max)

6,1 ± 0,9
(6,0; 4,5–7,0)

6,43 ± 0,8
(7,0; 4,5–7,0)

6,59 ± 0,6
(7,0; 4,8–7,0). р < 0,05*

ИВЗ
Среднее± SE
(медиана; min–max) / VHI
Mean ± SE (median; min–max)

11,1 ± 3,7
(10,5; 5,0–20,0)

9,2 ± 3,7
(9,0; 5,0–24,0)

7,7 ± 2,5
(7,0; 5–12,0) р < 0,05**

УСЭВ
Среднее± SE
(медиана; min–max) / VHMI
Mean ± SE (median; min–max)

35,9 ± 22,7
(45,0; 1,0–90,0)

28,0 ± 19,5 
(27,5; 0–60,0)

28,5 ± 24,0
(22,5; 0–92,5) p > 0,05***

МИ
Среднее± SE
(медиана; min–max) / MI
Mean ± SE (median; min–max)

23,1 ± 12,3 
(23,0; 2,0–49,0)

21,9 ± 13,5 
(21,0; 1,0–53,0)

25,8 ± 13,5 
(23,0; 1,0–52,0) p > 0,05

PISQ
Среднее± SE
(медиана; min–max) / PISQ
Mean ± SE (median; min–max)

15,9 ± 6,7
(16,0; 5,0–39,0)

14,7 ± 6,0 
(15,0; 3,0–8,0)

15,8 ± 4,9 
(16,0; 7,0–28,0) p > 0,05

* – различия статистически значимы между 1-й и 2-й группами – p = 0,01, 1-й и 3-й группами – р = 0,001, различия статистически незначимы между 2-й 
и 3-й группами – р = 0,3; ** – различия статистически значимы между 1-й и 2-й группами – p = 0,02, 1-й и 3-й группами – р = 0,00001, различия статистически 
на уровне тенденции между 2-й и 3-й группами – р = 0,09; *** – различия статистически на уровне тенденции между 1-й и 2-й группами – p = 0,06, 1-й 
и 3-й группами – р = 0,09, различия статистически незначимы между 2-й и 3-й группами – р = 0,75. ИВЗ – индекс вагинального здоровья, УСЭВ – уровня 
созревания эпителия влагалища, МИ – менопаузальный индекс, PISQ – сексуальная функция при пролапсе тазовых органов и недержании мочи.
* – statistically significant differences between Group 1 and Group 2 (p = 0.01), and between Group 1 and Group 3 (p = 0.001); the differences between Group 2 
and Group 3 are not statistically significant (p = 0.3). ** – statistically significant differences between Group 1 and Group 2 (p = 0.02), and between Group 1 and 
Group 3 (p = 0.00001); a trend-level difference is observed between Group 2 and Group 3 (p = 0.09). *** – trend-level differences between Group 1 and Group 2 
(p = 0.06), and between Group 1 and Group 3 (p = 0.09); the differences between Group 2 and Group 3 are not statistically significant (p = 0.75). VHI – Vaginal 
Health Index, VHMI – Vaginal Epithelial Maturation Index, MI – Menopause Index, PISQ – Pelvic Organ Prolapse and Incontinence Sexual Function Questionnaire.
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публикациях [5, 6, 17]. Однако достаточное количе-
ство пациентов и однородность групп исследования 
в нашей работе, а также использование комплекса 
объективных методов оценки вагинального здоровья 
(pH, ИВЗ, ИСЭВ/УСЭВ), позволили провести адекватный 
сравнительный анализ и выявить статистически зна-
чимо более выраженные изменения при добавлении 
лучевой терапии в адъвантном или самостоятельном 
режимах по сравнению с хирургическим вмешатель-
ством в монорежиме. Субъективная оценка с помо-
щью опросников (МИ, PISQ‑12) показала снижение 
качества жизни, в том числе сексуальной функции, 

независимо от методики лечения. В многочисленных 
исследованиях авторы сообщают о сексуальной дис-
функции после радикального лечения, однако такая 
оценка проводится в отрыве от изучения менопаузаль-
ного статуса и объема проведенного лечения [17–21].

Отдельного внимания заслуживает изучение вли-
яния восстановительной терапии на основе гиалуро-
новой кислоты на параметры вагинального здоро-
вья и сексуальную функцию. В нашем исследовании 
отмечено статистически значимое улучшение по-
казателей pH и ИВЗ уже через 1 мес. и сохранение 
эффекта в течение всего периода наблюдения за 

Рис. 2. Динамика показателей до восстановительного лечения препаратом гиалуроновой кислоты и через 1 мес. после 
его реализации: А – показатели pH транссудата влагалища; Б – показатели ИВЗ.

Fig. 2. Dynamics of parameters before restorative treatment with a hyaluronic acid preparation and one month after 
treatment: A – vaginal transudate pH; Б – VHI.
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Рис. 3. Динамика показателей до восстановительного лечения препаратом гиалуроновой кислоты и на различных сроках 
наблюдения. А – рН транссудата влагалища; Б – параметры ИВЗ.

Fig. 3. Dynamics of parameters before restorative treatment with hyaluronic acid and at different follow-up time points.  
A – vaginal transudate pH; Б – VHI parameters.
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пациентками. Данные результаты коррелируют с су-
ществующими исследованиями по использованию 
гиалуроновой кислоты как негормонального метода 
восстановления слизистой влагалища у женщин не-
онкологического профиля. Dos Santos C. C.M. и соавт. 
продемонстрировали, что применение гиалуроновой 
кислоты нивелирует симптомы вагинальной атрофии 
и диспареунии, снижает pH влагалища и улучшает 
морфологические показатели, при этом эффект по 
краткосрочным данным конкурентоспособен топи-
ческому эстрогену [18]. В единичных исследованиях 
сообщается об использовании гиалуроновой кисло-
ты у онкогинекологических больных. Так, в исследо-
вании Carter J. и соавт. применение гиалуроновой 
кислоты у больных РТМ после противоопухолевой 
терапии способствовало снижению рН влагалища 
в среднем на 11 % со статистически значимым улуч-
шением состояния влагалища [19]. Примечательно, 
что в рамках нашего исследования рН влагалища сни-
жалась на 19–22 %, что может свидетельствовать об 
эффективности использованной инъекционной тех-
нологии дифференцированного подхода – интаваги-
нального и дополнительно перинеального введения 
стабилизированной гиалуроновой кислоты у пациен-
ток с дефектом половой щели. В работе Ribeiro L. D.S. 
и соавт. также сообщается о снижении проявлений 
токсичности ЛТ при использовании гиалуроновой 
кислоты у пациенток после лечения онкогинеколо-
гических заболеваний [20]. Однако имеющиеся дан-
ные были получены в немногочисленных группах 
больных, зачастую с различной локализацией ЗНО 

и различным видом лечения. Кроме того, авторы не 
всегда сообщают о состоянии гиалуроновой кисло-
ты (стабилизированная или нестабилизированная) 
в используемых препаратах. В нашей работе впер-
вые проведена сравнительная оценка эффективности 
негормональной реабилитации в репрезентативных 
по количеству и локализации ЗНО группах онкоги-
некологических больных, однородных по методу 
противоопухолевого лечения, позволившая дока-
зать клиническую эффективность стабилизированной 
гиалуроновой кислоты при коррекции симптомо-
комплекса вульвовагинальной атрофии. Кроме того, 
дифференцированный подход – интавагинальное 
с перинеальным введением гиалуроновой кислоты 
или без него – позволил создать у всех пациенток 
единые условия для регрессии и снижения риска ре-
цидивирования вульвовагинальных патологических 
изменений, что продемонстрировало возможность 
восстановления и сохранения вагинального здоровья 
независимо от проведенных программ радикального 
лечения.

В свою очередь улучшение индекса PISQ‑12 по-
сле восстановительной терапии отражает, что мор-
фофункциональное улучшение слизистой влагалища 
положительно влияет на качество сексуальной жизни 
пациенток. Это согласуется с данными литературы, ука-
зывающими на наличие тесной связи между анатомо-
функциональными параметрами влагалища (толщина 
эпителия, вязкость секрета, pH, эластичность) и сексу-
альной удовлетворенностью [18, 19]. В то же время 
в нашем исследовании отмечено, что эффект в группе 

Рис. 4. Показатели PISQ до восстановительного лечения пре-
паратом гиалуроновой кислоты и через 1 мес. после него 

Fig. 4. PISQ scores before restorative treatment with 
hyaluronic acid and one month after treatment 
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Рис. 5. Динамика показателей PISQ до восстановительного 
лечения препаратом гиалуроновой кислоты и на различных 
сроках наблюдения

Fig. 5. Dynamics of PISQ scores before restorative treatment 
with hyaluronic acid and at different follow-up time points
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с комбинированным лечением был менее быстрым 
и выраженным, что может указывать на более тяжелое 
исходное повреждение тканей вследствие воздействия 
комплекса хирургических и лучевых методик, требую-
щее и более длительной реабилитации.

Практически важным является тот факт, что приме-
нение восстановительной терапии не сопровождалось 
ни одним случаем прогрессирования основного забо-
левания, что является значимым аргументом в пользу 
безопасности подобных вмешательств у онкологиче-
ских пациенток, для которых гормональная терапия 
может быть противопоказана или нежелательна.

Важно отметить, что в группе больных, получавших 
ЛТ в самостоятельном режиме или как часть комби-
нированного лечения, необходим ранний скрининг 
вагинального здоровья и ранняя реабилитация, что 
согласуется с рекомендациями по минимизации дол-
госрочных осложнений [21]. Наши результаты под-
тверждают, что применение гиалуроновой кислоты 
может быть включено в реабилитационные прото-
колы как высокоэффективная и безопасная опция, 
что, с учетом ограниченности существующих данных 
о применении гиалуроновой кислоты в когорте онко-
логических пациенток, представляет крайне весомую 
практическую значимость.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Применение объемообразующих средств на 
основе гиалуроновой кислоты в коррекции про-

явлений вульвовагинальной атрофии у пациен-
ток, перенесших специализированное лечение по 
поводу РШМ и РТМ, демонстрирует выраженный 
положительный клинический эффект, независимо 
от использованных методов противоопухолевой 
терапии. Отмечается значительное снижение рН 
влагалища, что свидетельствует о восстановлении 
нормальной микрофлоры и создании физиологи-
ческих условий для эпителизации слизистой. Уве-
личение ИВЗ отражает улучшение трофики тканей, 
увлажненности и эластичности влагалища, а также 
снижение выраженности симптомов сухости, жже-
ния и диспареунии. Кроме того, положительная 
динамика показателя PISQ‑12 указывает на суще-
ственное улучшение сексуальной функции и каче-
ства интимной жизни пациенток. Это особенно важ-
но в контексте постонкологической реабилитации, 
когда восстановление физического и психоэмоци-
онального состояния имеет ключевое значение 
для общего самочувствия и социальной адаптации 
женщины. Таким образом, использование объе-
мообразующих средств на основе гиалуроновой 
кислоты способствует не только восстановлению 
анатомо-функциональных характеристик урогени-
тального тракта, но и комплексному улучшению 
качества жизни пациенток, перенесших противо-
опухолевое лечение. Этот подход может рассма-
триваться как безопасный и эффективный элемент 
персонализированной терапии ГУМС у женщин-
онкореконвалесцентов.
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