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Дорогие друзья!

Перед вами одно из фундаментальных изданий по проблеме эндокринной 
гинекологии, появившееся в последние годы.

Авторы М. фон Вольф и П.Штуте реализовали задачу пошагово коротко 
и точно описать современные подходы к диагностике и лечению распро-
страненной эндокринной патологии в гинекологии.

В данной книге, написанной немецкими авторами в 2013 году, пред-
ставлены фундаментальные показатели на все времена, что очень важно 
знать российским врачам. Однако должна отметить, что некоторые схемы 
лечения, принятые в Европе, не применяются у нас (ввиду отсутствия заре-
гистрированных препаратов или оборудования). Это касается цикломата 
для проведения пробы дифдиагностики гонадотропной недостаточности, 
нет препарата короткого АКТГ для проведения пробы при гиперандрогении 
и др.

Эндокринология – одна из наиболее активно и бурно развивающихся наук 
 из когорты внутренних болезней. В последние годы появляются все новые 
и новые данные по этиологии и патогенезу заболеваний, меняются тактики 
ведения больных.

Помните, что у нас появился еще один эстроген, четвертый, – эстетрол 
(выделен у беременных, сейчас его научились синтезировать), который 
в Европе уже начали использовать в составе комбинированных оральных 
контрацептивов, и у него большое будущее в связи с имеющимся анти-
эстрогеновым воздействием на молочные железы. За это время поменялась 
тактика ведения больных гиперпролактинемией, вышли новые междуна-
родные и российские клинические рекомендации. Так, например, каберго-
лин сегодня можно использовать до момента наступления беременности 
и только потом отменить. В сентябре 2015 года ВОЗ опубликовала новые 
критерии по контрацепции, написанные на основе данных 2009 года, при-
веденных в книге. Ежегодно появляются новые клинические рекомендации 
по тактике ведения, подготовке к беременности, ведению беременности 
и кормлению у женщин с заболеваниями щитовидной железы (последние – 
в 2017 году).

Однако, я считаю, что это издание, переведенное на русский язык, – одно 
из немногих, которое действительно будет полезно с практической точки 
зрения для практикующих эндокринологов, акушеров-гинекологов, врачей 
общей практики, терапевтов, ординаторов и студентов.

С уважением,
Е.Н. Андреева
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Предисловие

Гинекологическая эндокринология, и с некоторыми оговорками также 
репродуктивная медицина, играют важную роль в повседневной работе 
гинекологов. Значительная часть жалоб пациенток на приеме у гинеколога 
бывает обусловлена нарушениями эндокринной сферы.

При подготовке гинекологов этим узким специализациям уделяется пока 
недостаточно внимания, так как на первом плане находятся оперативная 
гинекология и акушерство. Указанный недостаток еще больше заметен, 
по крайней мере в Германии, на фоне наблюдающегося во многих местах 
сокращения университетских центров, что обусловлено экономическими 
и политическими причинами.

В результате по окончании учебного заведения в гинекологическом обра-
зовании врача обнаруживаются существенные пробелы, которые прихо-
дится затем восполнять всевозможными дополнительными программами 
обучения. Данная книга может существенно помочь восполнить недоста-
ющие знания в области гинекологической эндокринологии. Оба ее автора, 
признанные специалисты как в области гинекологической эндокринологии, 
так и репродуктивной медицины, объединили свои усилия, создав прак-
тическое руководство, широко охватывающее тематику этих дисциплин 
в совершенно новой форме.

С одной стороны, авторы последовали принятому на практике делению 
рассматриваемой области гинекологии на два самостоятельных раздела: 
гинекологическую эндокринологию и репродуктивную медицину. Материал 
обоих разделов четко структурирован, обстоятельно изложен и взаимосвя-
зан. С другой стороны, тематика разделов представлена в практическом 
ключе и ориентирована на симптомы, что позволяет черпать информацию 
в условиях недостатка времени при приеме пациентки. Поэтому почти для 
каждой темы приводится также блок-схема, позволяющая быстро сориен-
тироваться в диагностике и лечении сложных эндокринных расстройств.

Наконец, в книге уделено достаточное внимание также вопросам, относя-
щимся к смежным областям, которые, хотя и требуют направления пациен-
ток к узким специалистам, тем не менее, часто возникают в повседневной 
консультативной работе.

Материал издания имеет практическую направленность и легко усва-
ивается. Мы надеемся, что книга послужит для вас богатым источником 
знаний и откроет вам широкую область гинекологической эндокринологии 
и репродуктивной медицины.
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1 Введение

Наиболее частыми причинами обращения женщин к гинекологу бывают 
функциональные расстройства, которые прямо или косвенно связаны 
с эндокринной системой (табл. 1-1). А если учесть, что многие женщины 
в связи с эндокринными нарушениями посещают также врача общей прак-
тики, то становится очевидным, насколько важно гинекологам и семейным 
врачам иметь солидные знания в области гинекологической эндокриноло-
гии.

Чтобы по возможности помочь лечащим врачам в практической работе, 
в следующих 20 главах мы обобщили материал по гинекологической эндо-
кринологии с преимущественным освещением симптомов, позволяющий 
быстро получить представление об этиологии, диагностике и терапии раз-
личных заболеваний и расстройств.

Таблица 1-1 Примерная частота встречаемости эндокринологических симптомов 
и функциональных расстройств

Функциональные нарушения Частота

Нарушение развития в пубертатном периоде
• Преждевременное половое созревание
• Задержка полового созревания

0,5‰
2%

Первичная дисменорея у подростков 60–90%

Аномальные маточные кровотечения
• Кровотечение на фоне приема гормональных контрацептивов
• Кровотечение в постменопаузе

10–50%
10%

Предменструальный синдром 20–30%

Андрогенизация 10%

Нарушение секреции пролактина 1‰

Половая дисфункция 25–60%

Гипотиреоз с субклиническим течением 4–10%

Преждевременная овариальная недостаточность (<40 лет) 1%

Климактерический синдром
• Перименопауза
• Постменопауза

35–50%
30–80%

Остеопороз
• 55 лет
• 80 лет

7%
19%

Эндометриоз
• Боли внизу живота
• Бесплодие

50%
20–50%
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Почти в каждой главе приводится блок-схема. На основании блок-схем 
можно быстро ознакомиться со структурированным по разделам текстом 
и избежать необходимости долгого чтения, что важно в повседневной 
работе, когда постоянно ощущается нехватка времени. Более подробная 
информация раскрывает блок-схемы и позволяет глубже узнать тему.
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2 Классификация гормонов

2.1 Определения

Ниже приводятся определения важнейших гормональных веществ 
и их классов, а также некоторых специальных понятий.
• Эстрогены (женские половые гормоны): стероидные гормоны, которые 

способствуют развитию половых органов и пролиферации эндометрия.
• Прогестерон (гормон желтого тела): гестагенный гормон, который 

вырабатывается в основном желтым телом яичника, корой надпочечников 
и плацентой.

• Гестагенные гормоны, или гестагены (в англоязычной литературе их 
называют прогестинами): собирательное наименование стероидных 
гормонов, которые по своему действию близки к прогестерону, вызывают 
секреторную трансформацию эндометрия и способствуют сохранению 
беременности.

• Поколение гестагенов: в соответствии с ключевыми событиями в хро-
нологии разработки производные 19-нортестостерона, применяемые 
в составе комбинированных гормональных контрацептивов (КГК), делят 
на три поколения.

• Антиэстрогены: класс веществ, к которым относятся «чистые» анти-
эстрогены и селективные модуляторы эстрогенных рецепторов (СМЭР). 
СМЭР являются нестероидными веществами, обладающими свойством 
как агонистов, так и антагонистов эстрогенов.

• Антигестагены: класс веществ, к которому принадлежат «чистые» 
антигестагены и селективные модуляторы прогестероновых рецепторов 
(СМПР). СМПР обладают свойством агонистов или антагонистов про-
гестерона.

• Андрогенные гормоны, или андрогены (мужские половые гормоны): 
стероидные гормоны, которые вырабатываются в яичниках, яичках, коре 
надпочечников и периферических тканях из гормонов-предшественников 
и регулируют развитие мужских половых признаков.

• Антиандрогены: применяемые в фармакологии вещества, которые ока-
зывают угнетающее действие на образование мужских половых гормонов.

• Частичный эффект: гестагены, связываясь с различными рецепторами 
стероидных гормонов, оказывают выраженный в той или иной степени 
(анти)эстрогенный, (анти)андрогенный, глюкокортикоидный (способ-
ствуют задержке жидкости в организме) и (анти)минералокортикоидный 
(в меньшей степени способствуют задержке жидкости) эффект.

• Трансформационная доза: доза гестагена, которая вызывает полное 
секреторное превращение пролиферировавшего эндометрия.

• Доза, блокирующая овуляцию: минимальная доза, которая надежно 
подавляет овуляцию.
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• Период полувыведения (T1/2): время, в течение которого из плазмы 
крови удаляется 50% введенного вещества. Под T1/2α понимают промежу-
ток времени, за который удаляется 50% гестагена из плазмы крови, а под 
T1/2β – время, в течение которого из организма в целом удаляется 50% 
гестагенов. Таким образом, T1/2β включает в себя время перераспределе-
ния гестагенов в плазме крови после начального, отчасти повышенного 
накопления их в различных физиологических пространствах организма 
(например, в жировой ткани).

2.2 Эстрогены, гестагены и андрогены
Эстрогены, гестагены и андрогены являются стероидными гормонами, 
молекулы которых построены на основе стероидного каркаса. Они обра-
зуются в основном в половых железах и коре надпочечников, но могут 
подвергаться также дальнейшим превращениям в мышцах, печени, коже 
и других органах и тем самым превращаться в другие стероидные гормоны 
(так называемая периферическая конверсия).

2.2.1 Метаболизм половых стероидных гормонов

К трем наиболее важным представителям эстрогенов относятся эстрон (E1), 
эстрадиол (E2) и эстриол (E3). E1 и E2 синтезируются в яичниках, в то время 
как E3 является конечным продуктом, образующимся из E1 в процессе его 
превращения в периферических тканях. У женщин до наступления мено-
паузы преобладает образование E2 (отношение E2/E1 >1), в постменопаузе, 
наоборот, образуется больше эстрона (E2/E1 <1).

Прогестерон (у небеременных женщин) образуется в основном в яични-
ках и в значительно меньшей степени в надпочечниках, в периферических 
тканях он не синтезируется.

Основными андрогенами являются дегидроэпиандростерон (ДГЭА), 
андростендион, тестостерон и дигидротестостерон (ДГТ). Половина всего 
количества андростендиона образуется в яичниках и надпочечниках. 50% 
ДГЭА образуется в коре надпочечников, 25% – в яичниках и 25% – в пери-
ферических тканях. 50% тестостерона синтезируется в периферических 
тканях, остальное количество – в яичниках (25%) и коре надпочечников 
(25%). Из тестостерона в клетках под действием фермента 5α-редуктазы 
типов I и II образуется ДГТ (рис. 2-1).

2.2.2 Рецепторы стероидных половых гормонов

Биологическая функция стероидных гормонов реализуется опосредованно 
через рецепторы. Существуют α(a)- и β(b)-эстрогенные рецепторы (ЭР), A- 
и B-прогестероновые рецепторы (ПР) и A- и B-андрогенные рецепторы (АР).

Рецепторы стероидных гормонов ЭР, ПР и АР в виде гомодимеров 
(ЭРa/ЭРa или ЭРb/ЭРb, ПР-A/ПР-A или ПР-B/ПР-B, АР-A/АР-A или 
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АР-B/АР-B) или гетеродимеров (ЭРa/ЭРb, ПР-A/ПР-B или АР-A/АР-B) 
связываются со специфическими ДНК-последовательностями элементов, 
реагирующих на действие эстрогенов, прогестерона и андрогенов (ЭРэ, 
ПРэ и АРэ). А эстрогенные рецепторы связываются также в виде мономеров 
(ЭРa, ЭРb) с последовательностью генов, контролируемой AP1-элементом 
(активирующий протеин-1), и активируют транскрипцию.

Наряду с классическим (медленным) механизмом регуляции, который 
опосредуется ЭР, ПР, АР, существует также быстрый (негеномный) меха-
низм, посредством которого активируется транскрипция определенных 
генных последовательностей без связывания ДНК с ЭР, ПР, АР.

2.2.3 Клиническое применение эстрогенов

Практическое применение нашли следующие эстрогены:
• микронизированный эстрадиол (E2);
• эстрадиола валерат (E2V);
• эстриол (E3);
• конъюгированный лошадиный эстроген (КЛЭ);
• этинилэстрадиол (ЭЭ).

Сила действия эстрогенов зависит от органа-мишени, т.е. для того, чтобы 
достичь определенного действия на тот или иной орган, необходимы разные 
пороговые дозы эстрогенов (табл. 2-1).

В случае ЭЭ и КЛЭ влияние на функцию печени не зависит от способа 
введения этих гормонов. В отличие от них, метаболический эффект E2 зави-
сит от способа введения и при приеме внутрь более выражен, чем при 

Рис. 2-1 Суточный синтез андрогенов.
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Интерпретация:
 – >2: указание на повышенный риск резистентности к инсулину;
 – 2,5: возможно, имеется резистентность к инсулину;
 – >5,0: среднее значение при сахарном диабете 2-го типа.

• Уровень инсулина в крови, определяемый в течение 2 ч при проведении 
ПТГ.
Интерпретация:

 – 100–150 ЕД/мл: высокая вероятность резистентности к инсулину;
 – 151–300 ЕД/мл: резистентность к инсулину;
 – >300 ЕД/мл: тяжелая форма резистентности к инсулину.

• Индекс чувствительности к инсулину, или индекс Matsuda:
10 000

(Глюкоза натощак × инсулин натощак) × 
(глюкоза при ПТГ × инсулин при ПТГ)

Таблица 3-1 Диагностические критерии нарушения метаболизма глюкозы 
(Немецкое общество эндокринологов, 2010)

Диагноз

Уровень глюкозы 
в сыворотке веноз-
ной крови, мг/дл, или 
ммоль/л

Уровень глюкозы 
в цельной крови, 
мг/дл, или ммоль/л Примечания

натощак
через 2 ч 
(ПТГ)

натощак
через 2 ч 
(ПТГ)

Нормальная 
толерантность 
к глюкозе

<100/<5,6 <140/<7,8 <90/<5,0 <140/<7,8 Не исключает 
резистентности 
к инсулину

Повышенный 
уровень глю-
козы натощак

100–125/ 
5,6–6,9

– 90–109/ 
5,0–6,0

– Предиабет

Снижение 
толерантности 
к глюкозе

<126/<7,0 140–199/ 
7,8–11,0

<110/<6,1 140–199/ 
7,8–11,0

Предиабет

Сахарный диа-
бет 2-го типа

≥126/≥7,0 ≥200/≥11,1 ≥110/≥6,1 ≥200/≥11,1 Для установления 
диагноза достаточно 
повышения гра-
ничного значения 
уровня глюкозы 
в образце крови 
натощак или при 
проведении ПТГ
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Интерпретация:
 – 6–12: норма;
 – 4–6: чувствительность снижена (пограничное значение);
 – <4: патологическое снижение чувствительности.
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4 Нарушения полового развития

4.1 Определения и распространенность

Определения наиболее важных понятий:
• Интерсексуальность, или гермафродитизм: несоответствие пола, обу-

словленного хромосомным набором, строению гонад и внешним половым 
признакам.

• Нарушение полового развития: синоним интерсексуальности.
• Истинный гермафродитизм: неоднозначность полового развития и сме-

шанный тип половых желез (например, овотестис).
• Ложный гермафродитизм: неоднозначность полового развития и несо-

ответствие пола, обусловленного хромосомным набором, строению гонад, 
а также внешним половым признакам. Определение «мужской» или 
«женский» добавляют в зависимости от гонадного пола.

• Тяжевидные гонады: изменение половых желез в виде соединительно-
тканных тяжей, в которых почти нет зародышевых клеток или они полно-
стью отсутствуют и не продуцируют половые гормоны. Характерное 
проявление дисгенезии гонад.

• Овотестис: половая железа, в которой имеется как ткань яичника с при-
мордиальными фолликулами, так и ткань яичка. Часто наблюдается при 
кариотипах 45,X0/46,XY.

• Полная дисгенезия гонад (синдром Свайера): патология, для которой 
характерны кариотип 46,XY и мутация в гене SRY, детерминирующем 
пол и локализованном на Y-хромосоме (Sex-determining Region от Y). 
Мутация приводит к подавлению дифференцировки ткани яичек, и они 
превращаются в тяжевидные образования, которые не продуцируют 
тестостерон. У больных формируется женский фенотип. Развивается 
матка, так как яички не вырабатывают АМГ.

• Частичная дисгенезия гонад: выраженная в той или иной степени дис-
генезия гонад при кариотипах 46,XX и 46,XY.

• Мюллеров проток: эмбриональные зачатки гениталий, из которых при 
половой дифференцировке по женскому типу развиваются маточные 
трубы, матка и верхняя треть влагалища. Такая дифференцировка пода-
вляется АМГ, который вырабатывается клетками Сертоли нормальной 
эмбриональной ткани яичек.

• Вольфов проток: эмбриональные зачатки гениталий, из которых при 
половой дифференцировке по мужскому типу под влиянием тестостерона 
формируются семявыносящий проток, семенные пузырьки и предста-
тельная железа.

Частота встречаемости перечисленных аномалий развития приводится 
в таблице 4-1.
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