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В статье представлены результаты определения экспрессии ароматазы в эндометриоидных гетеротопиях. На ос-
новании полученных данных патогенетически обосновано применение ингибиторов ароматазы в комбинированной 
терапии генитального эндометриоза. Показаны результаты назначения ингибиторов ароматазы у больных эндо-
метриозом, проведена оценка эффективности терапии в преодолении бесплодия, купировании болевого синдрома; 
охарактеризованы побочные эффекты проводимого лечения.
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Эндометриоз — распространенное гинекологиче-
ское заболевание, характеризующееся эстрогензависи-
мой воспалительной реакцией и ростом ткани, сходной 
по структуре и функции с эндометрием, за пределами 
его нормальной локализации. Частота встречаемости 
эндометриоза может достигать 60% и, несмотря на по-
явление новых диагностических и терапевтических 
возможностей, не имеет тенденции к снижению [1—4]. 
Известно, что нарушения гормонального и иммунного 
гомеостаза являются одними из важнейших патогене-
тических звеньев развития и прогрессирования эндо-
метриоза; это подтверждают изменения эндокринных и 
иммунных факторов у больных эндометриозом, а так-
же эффективность проводимой как гормональной, так 
и иммуномодулирующей терапии [5]. Среди многочис-
ленных концепций развития генитального эндометрио-
за наиболее широкое распространение получила теория 
ретроградной менструации — заброс менструальной 
крови через проходимые маточные трубы в брюшную 
полость с последующим прикреплением и ростом эн-
дометриоидных гетеротопий на брюшине. Однако 
развитие заболевания не всегда может быть объясне-
но только активностью эндометриальных клеток, по-
павших в брюшную полость, и снижением защитных 
свойств брюшины [3, 6]. Клетки эндометрия могут 
фиксироваться на мезотелии за счет молекул адгезии 
и экспрессии интегринов. Затем следует их инвазия в 
ткань под действием матриксных металлопротеиназ 
(ММPs) с последующей пролиферацией клеток и обра-
зованием эндометриоидных гетеротопий [4]. В связи с 

усилением неоангиогенеза, резистентности к апоптозу 
и индукции местной иммуносупрессии наблюдается 
дальнейшее развитие эктопического очага. На заклю-
чительном этапе происходит активация механизмов 
репарации, которые могут привести к фиброзу, образо-
ванию рубцов и формированию спаек. В ответ на рост 
клеток эктопической локализации активируются со-
путствующие воспалительные (хемотаксис нейтрофи-
лов, активация комплимента) и иммунные механизмы 
(активация Т-клеток, секреции цитокинов, хемокинов) 
[4]. На изучении эпигенетических аспектов эндометри-
оза, метаболизма половых гормонов и молекулярных 
особенностей эндометриоидных гетеротопий сосре-
доточены современные исследовательские работы. Не-
сомненно, значительную роль в патогенезе наружного 
генитального эндометриоза (НГЭ) играют изменения 
биосинтеза эстрогенов. Основными ферментами, ли-
митирующими биосинтез эстрогенов, являются аро-
матаза Р450 и 17β-гидроксистероиддегидрогеназы 1, 3, 
5, 7 и 12 типов, а также стероидная сульфатаза (STS), 
которая конвертирует сульфатированные эстрогены в 
биологически активные эстрогены. Одно из приоритет-
ных направлений представляет изучение ароматазы — 
фермента, ответственного за синтез эстрогенов в орга-
низме, ее активности при эндометриозе, определение 
мутаций в гене ароматазы, применение ингибиторов 
ароматазы в лечении эндометриоза.

Эндометриоз наиболее часто встречается в репро-
дуктивном возрасте, имеет разнообразные клинические 
проявления, но достаточно характерные симптомы — 
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отсутствие фундаментальных научных работ, посвя-
щенных данной тематике, препятствует их широкому 
внедрению в клиническую практику.

Цель исследования — поиск патогенетического 
обоснования применения ингибитора ароматазы в ком-
бинированном лечении больных НГЭ и оценка эффек-
тивности данного лечения.

Материал и методы
Критериями включения в исследование у 75 женщин 

служили наличие НГЭ, выявленного при лапароскопии 
и подтвержденного результатами гистологического ис-
следования, возраст от 18 до 45 лет и наличие жалоб на 
хронические тазовые боли и (или) бесплодие на момент 
обращения. Контрольную группу составили 9 здоро-
вых женщин, у которых при лапаро- и гистероскопии 
не было выявлено гинекологических заболеваний.

Степень распространенности эндометриоза оцени-
вали в баллах по пересмотренной классификации Аме-
риканского общества фертильности (R-AFS).

Содержание в сыворотке крови фолликулостиму-
лирующего (ФСГ) и антимюллерова (АМГ) гормонов 
определяли иммуноферментным методом с использо-
ванием стандартных наборов.

Экспрессию ароматазы в очагах эндометриоза у 
больных НГЭ и эндометрии здоровых женщин оцени-
вали иммуногистохимическим методом с использова-
нием моноклональных мышиных антител к ароматазе.

Минеральную плотность кости определяли методом 
двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии 
поясничного отдела позвоночника, проксимального 
отдела бедренной кости и дистального отдела предпле-
чья, используя прибор Hologic Discovery W (“Hologic 
Inc.”, США).

Результаты и обсуждение

Результаты иммуногистохимического исследования
Иммуногистохимическое исследование провели 

45 больным НГЭ и 9 женщинам, составившим группу 
сравнения, у которых при лапаро- и гистероскопии не 
выявлено гинекологической патологии. Соответствен-
но балльной оценке распространенности НГЭ установ-
лены следующие диагнозы: I степень — у 15,6% паци-
енток, II степень — у 15,6% женщин, III степень — у 
17,8% и IV степень — у 51,1%.

На основании проведенного исследования показано, 
что экспрессия ароматазы в эутопическом эндометрии 
здоровых женщин иммуногистохимическим методом 
практически не определяется (рис. 1, цв. вклейка), пло-
щадь экспрессии в эндометрии женщин варьируется от 
0,05 до 1,36% (средняя площадь 0,35 ± 0,35%).

В эндометриоидных гетеротопиях уровень экспрес-
сии ароматазы был достоверно повышен во всех образ-
цах (рис. 2, цв. вклейка), площадь экспрессии опреде-
лялась в интервале от 3,51 до 29,34% (средняя площадь 
экспрессии составила 11,94 ± 2,11%).

Таким образом, относительная площадь экспресии 
ароматазы в эндометриоидных гетеротопиях достовер-

тазовые боли, нарушение менструальной функции, 
бесплодие. У больных с бесплодием при лапароскопии 
НГЭ может выявляться в 50% случаев [4, 7].

В настоящее время большинство авторов признает, 
что хирургический и гормональный методы лечения 
не являются альтернативными, а рассматриваются как 
необходимые этапы комбинированной терапии НГЭ 
[8—10]. Следует отметить, что максимально радикаль-
ное хирургическое удаление эндометриоидных очагов, 
как правило, первый и обязательный этап лечения, от 
которого напрямую зависит успех всех проводимых ле-
чебных мероприятий. 

До сих пор не выработано единого мнения относи-
тельно выбора препаратов для гормональной терапии 
или алгоритма подбора терапии. Наиболее широко 
на сегодняшний день применяются агонисты гонадо-
тропин-рилизинг-гормона (аГнРГ), гестагены, комби-
нированные контрацептивы. Согласно заключению 
Международного консенсуса по лечению эндометри-
оза, основанного на данных рандомизированных ис-
следований, аГнРГ — более эффективная группа пре-
паратов для подавления очагов эндометриоза, чем 
гестагены и оральные контрацептивы [11]. Вместе с 
тем рецидивы заболевания наблюдаются у 15—20% 
больных в течение 1-го года после лечения аГнРГ, а в 
течение 5 лет — почти у 50% женщин [12, 13]. В на-
стоящее время ни одна из схем лечения не может гаран-
тировать отсутствие рецидива заболевания, а наличие 
противопоказаний к ряду препаратов ограничивает их 
применение и обосновывает необходимость поиска но-
вых групп лекарственных средств для лечения эндоме-
триоза. Так, аГнРГ, оказывающие довольно выражен-
ные побочные эффекты, могут вызывать выраженные 
нейро-вегетативные и психоэмоциональные симпто-
мы, обусловленные гипоэстрогенемией, снижать МПК 
и способствовать развитию остеопении и остеопороза, 
комбинированные контрацептивы могут увеличивать 
риск тромбозов, а антигонадотропные препараты дают 
выраженные андрогензависимые побочные эффекты. 
Таким образом, подбор лекарственной терапии у паци-
енток с эндометриозом — это всегда сложная задача, 
требующая индивидуального подхода и зависящая от 
множества факторов (результатов обследования паци-
ентки, ее возраста, наличия репродуктивных планов, 
экстрагенитальных заболеваний и даже профессио-
нальной деятельности).

В 2006 г. S. Bulun описал применение ингибито-
ров ароматазы для лечения эндометриоза у женщин в 
перименопаузальном периоде [4]. В одном из исследо-
ваний A. Verma и соавт. представили успешный опыт 
лечения эндометриоза различных локализаций в не-
больших группах анастрозолом в комбинации с препа-
ратами кальция и витамином D3 [14]. Стали появляться 
сообщения об использовании ингибиторов ароматазы 
в программах экстракорпорального оплодотворения 
(ЭКО) для преодоления бесплодия [15, 16]. Таким обра-
зом, ингибиторы ароматазы представляются эффектив-
ной группой препаратов для лечения эндометриоза, но 
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Общая длительность лечения аГнРГ составила 4,9 ± 
0,5 мес. Распространенность НГЭ оценивали согласно 
пересмотренной классификации R-AFS: I степень НГЭ 
выявлена у 2 (2,7%) больных, II степень — у 8 (10,7%) 
женщин, III степень — у 18 (24,0%) больных, IV степень 
заболевания диагностирована у 47 (62,7%) больных. 
При балльной оценке распространенности НГЭ (соглас-
но классификации R-AFS) получены значения от 2 до 150 
баллов (среднее значение 73,2 ± 5,4 балла). При интрао-
перационном обследовании эндометриоидные гетерото-
пии выявлены у 85,3% больных (в 25,5% случаев поверх-
ностные, в 74,6% — глубокие очаги). Эндометриоидные 
кисты диагностированы у 58 больных (77,3%). В 31,0% 
случаев отмечено поражение правого яичника, в 48,3% 
случаев — левого, в 20,7% случаев диаг ностированы 
двусторонние кисты яичников. Размер кист варьировал-
ся от 1,5 до 8,0 см и в среднем составил 3,2 ± 0,2 см. У 
57,3% больных выявлен ретроцервикальный эндометри-
оидный инфильтрат размерами от 1,5 до 5,5 см (средний 
размер — 3,0 ± 0,2 см). Экстрагенитальный эндометриоз 
наблюдался у 9 (12,0%) больных: у 5 (6,7%) пациенток — 
эндометриоз толстой кишки, у 3 (4,0%) — эндометриоз 
аппендикса, у 4 (5,3%) — эндометриоз диафрагмы, у 2 
(2,7%) — эндометриоз пупка.

Сопутствующая спаечная болезнь органов малого 
таза была выявлена у 61 (81,3%) больной. Распростра-
ненность спаечной болезни, оцененная в баллах по 
классификации R-AFS, составила от 1 до 64 баллов (в 
среднем 38,5 ± 3,2 балла).

Облитерация позадиматочного пространства от-
мечена у 45,3% больных (у 23,5% — частичная, у 
76,5% — полная).

Наружный генитальный эндометриоз сочетался с 
аденомиозом у 37,3% больных, с воспалительными за-
болеваниями придатков матки — у 28,0%, с миомой 
матки — у 13,3%, с кистами яичников другой этиоло-
гии (дермоидными, фолликулярными, кистами желто-
го тела) — у 6,7%, с гиперплазией эндометрия (простые 
и сложные формы без атипии) — у 8,0%, с фиброзными 
и железисто-фиброзными полипами эндометрия и цер-
викального канала — у 12,9%, c хроническим эндоме-
тритом — у 9,3%.

Адгезиолизис во время операции выполнен у 78,7% 
больных, противоспаечные барьеры применялись у 
76,0% женщин. При обнаружении эндометриоидных 
гетеротопий проводили их иссечение, которое у 27 
(36,0%) больных было дополнено коагуляцией поверх-
ностных очагов. При обнаружении кист яичника вы-
полняли цистэктомию, при диагностировании ретро-
цервикального эндометриоидного инфильтрата — его 
иссечение. У 11 (14,7%) пациенток выполнена миом-
эктомия. У 3 (4%) больных проведена аппендэктомия 
в связи с эндометриозом аппендикса. У 2 (2,7%) паци-
енток по поводу эндометриоза сигмовидной кишки, со-
провождающегося сужением просвета кишки, болями 
при дефекации или кишечными кровотечениями, была 
выполнена аппаратная резекция фрагмента ректосиг-
моидного отдела кишечника.

но отличалась от площади экспрессии в эндометрии 
здоровых женщин (p < 0,01), однако достоверных раз-
личий в экспрессии ароматазы в зависимости от степе-
ни распространенности заболевания получено не было.

Средняя яркость экспрессии ароматазы в очагах 
эндометриоза составила от 91,46 до 191,16 ед. яркости 
(среднее значение — 139,96 ± 8,17 ед. яркости). При 
оценке экспрессии ароматазы в эндометриоидных ге-
теротопиях оптическая плотность составила от 0,1266 
до 0,4624 (среднее — 0,2778 ± 0,0274 отн. ед.). Средняя 
яркость экспрессии ароматазы в эндометрии пациен-
ток контрольной группы составила от 103,54 до 167,96 
ед. яркости (среднее — 134,10 ± 16,93 ед. яркости). При 
оценке экспрессии ароматазы в эндометрии здоровых 
женщин оптическая плотность составила от 0,1844 до 
0,4236 (среднее — 0,2943 ± 0,0616 отн. ед.). Таким об-
разом, достоверных различий по средней яркости и 
оптической плотности экспрессии ароматазы между 
больными НГЭ и пациентками контрольной группы 
получено не было (табл. 1).

Клиническая характеристика больных НГЭ, 
получивших лечение с применением 
ингибитора ароматазы

После хирургического лечения 75 больным НГЭ 
в возрасте от 22 до 43 лет (средний возраст 32,85 ± 
0,56 го да) назначили ингибиторы ароматазы на фоне 
прогестагенов. Подавляющему большинству пациен-
ток было от 27 до 36 лет. Нарушения менструального 
цикла отмечены у 73,3% женщин с НГЭ, хронические 
тазовые боли — у 65,3% больных, диспареуния — у 
25,3%, бесплодие — у 52,0%. Возраст наступления 
менархе в группе больных НГЭ варьировался от 10 до 
17 лет (в среднем 12,9 ± 0,2 года). Продолжительность 
менструального цикла — от 21 до 35 дней (в среднем 
28,4 ± 0,6 дня). Продолжительность менструального 
кровотечения у пациенток варьировалась от 3 до 8 дней 
(средняя продолжительность 5,3 ± 0,2 дня).

Первым этапом лечения выполнялось хирургиче-
ское вмешательство лапароскопическим доступом, при 
котором у 26,7% больных диагноз НГЭ был установлен 
впервые, у 73,3% больных диагностирован рецидив за-
болевания. Отмечено, что 48,0% больных рецидивиру-
ющим НГЭ ранее применяли аГнРГ (от 1 до 3 курсов). 

Та бл и ц а  1 .  Результаты иммуногистохимического 
исследования ароматазной активности в эндометри-
оидных гетеротопиях больных основной группы и в 
эндометрии женщин группы сравнения

Параметр Основная 
группа (n = 45)

Группа 
сравнения (n = 9)

Средняя площадь 
экспрессии 
ароматазы, %

11,94 ± 2,11* 0,35 ± 0,35

Средняя яркость 
экспрессии, 
ед. яркости

139,96 ± 8,17 134,10 ± 16,93

Оптическая плотность 
экспрессии, отн. ед.

0,2778 ± 0,0274 0,2943 ± 0,0616

П р и м еч а н и е .  * p < 0,01 по сравнению с показателем 
группы сравнения.
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На основании результатов повторных остеоденсито-
метрий было установлено, что у женщин с исходными 
значениями МПК в пределах нормы применение инги-
биторов ароматазы на фоне ежедневного приема ком-
бинированных препаратов кальция 500 мг (в виде ци-
тратной и карбонатной солей) с витамином D3 200 МЕ и 
микроэлементами (магнием, цинком, медью, марганцем 
и бором) по 1 таблетке 2 раза в сутки) не сопровождалось 
снижением данных показателей. В группе пациенток, 
которые получали антирезорбтивную терапию (ибан-
дронат 150 мг 1 раз в месяц перорально или 3 мг 1 раз в 
3 мес внутривенно), отмечена положительная динамика 
(прирост МПК в среднем на 2,9—3,5%). Динамика по-
казателей на фоне лечения представлена в табл. 2.

На фоне терапии ингибиторами ароматазы в соче-
тании с прогестагенами болевой синдром отсутствовал 
практически у 97,3% пациенток. Следует отметить, что 
на фоне ранее проведенной терапии аГнРГ болевой син-
дром наблюдался в 18,7% случаев. Ни у одной больной 
не было получено данных о рецидиве НГЭ по резуль-
татам объективного и лабораторного обследований, 
ультразвукового исследования органов малого таза. 
Контрольная лапароскопия выполнена в 4 (5,3%) случа-
ях — был подтвержден регресс эндометриоидных оча-
гов на фоне терапии. Из побочных эффектов терапии 
наиболее часто наблюдались мажущие кровянистые 
выделения из половых путей (у 37,3% больных) и угре-
вая сыпь (у 14,7% женщин), преимущественно локали-
зовавшаяся на лице и спине. На фоне лечения 6 (8%) 
пациенток отмечали невыраженные приливы до 5 раз 
в сутки, на основании проведенного гормонального 
обследования до начала терапии у данных пациенток 
выявлена гипергонадотропная недостаточность яични-
ков. У 21,3% женщин отмечено незначительное увели-
чение массы тела, в среднем на 2,46 ± 0,56 кг. Ни один 
из вышеперечисленных побочных эффектов терапии 
не стал причиной для досрочного окончания лечения.

После окончания лечения ингибиторами ароматазы 
у 12 (30,8%) пациенток с бесплодием, распространен-
ным НГЭ и неоднократными курсами неэффективной 
гормональной терапии в анамнезе наступила беремен-
ность (из них у 25% беременность наступила самосто-
ятельно, у 25% — при индукции овуляции гонадотро-
пинами, у 50% — в протоколе ЭКО с использованием 
собственных (16,7%) или донорских (33,3%) ооцитов). 

Результаты гормонального обследования
На основании изучения уровней ФСГ и АМГ в фол-

ликулярную фазу менструального цикла у 8 (10,7%) 
больных выявлен сохраненный овариальный резерв, у 
26 (34,7%) наблюдалась гипергонадотропная недоста-
точность яичников, у 41 (54,7%) — достоверное сни-
жение овариального резерва. Среднее значение АМГ у 
больных эндометриозом составило 0,6 ± 0,1 нг/мл, а у 
здоровых женщин с регулярным менструальным цик-
лом —3,8 ± 1,1 нг/мл. Средний уровень ФСГ в крови 
больных НГЭ с гипергонадотропной недостаточностью 
яичников составил 41,6 ± 4,1 МЕ/мл, что значительно 
превышало базальный уровень ФСГ в крови здоровых 
женщин (6,9 ± 0,5 МЕ/мл). Особенности овариального 
резерва у больных НГЭ указывают на необходимость 
поиска новых групп препаратов для лечения рецидивов 
заболевания.

Результаты определения минеральной 
плотности кости

Учитывая возможное негативное влияние ингиби-
торов ароматазы на снижение минеральной плотности 
кости (МПК), а также тот факт, что у 41,0% больных 
в анамнезе были курсы терапии аГнРГ, оказывающие 
негативное влияние на костную ткань, перед назначе-
нием ингибиторов ароматазы всем пациенткам прово-
дили двухэнергетическую рентгеновскую абсорбцио-
метрию поясничного отдела позвоночника, прокси-
мального отдела бедренной кости и дистального отдела 
предплечья. На основании результатов остеоденсито-
метрии до начала применения ингибиторов аромата-
зы у 39 (52,0%) больных НГЭ показатели МПК нахо-
дились в пределах нормальных значений, у 28 (37,3%) 
диагностирован остеопенический синдром, у 5 (6,7%) 
выявлена выраженная остеопения поясничного отде-
ла позвоночника и предплечья. У 3 (4,0%) пациенток 
снижение МПК поясничного отдела позвоночника и 
средней трети предплечья было интерпретировано как 
остеопороз. Снижения МПК в проксимальных отделах 
бедра не выявлено. С профилактической целью на фоне 
применения ингибиторов ароматазы всем женщинам 
назначали препараты кальция в сочетании с витамином 
D3. Больные с остеопорозом и выраженной остеопенией 
во время проведения комбинированной гормональной 
терапии (летрозол в сочетании с линэстренолом) полу-
чали бисфосфонаты (ибандронат) в течение 4—6 мес.

Оценка эффективности комбинированного лечения 
НГЭ с применением ингибитора ароматазы

В послеоперационном периоде 75 больным были на-
значены ингибиторы ароматазы на фоне прогестагенов 
из группы производных 19-нортестостерона. Пациент-
ки получали летрозол 2,5 мг по 1 таблетке в сутки и 
линэстренол 5 мг по 1 таблетке 2 раза в сутки в непре-
рывном режиме от 4 до 6 (преимущественно) мес.

Во время терапии ингибиторами ароматазы (дли-
тельность наблюдения составила от 1 до 3,5 года) оце-
нивали жалобы, эффективность проводимой терапии и 
реализации репродуктивной функции.

Та бл и ц а  2 .  Динамика показателей МПК на фоне ле-
чения бисфосфонатами у больных НГЭ с выраженной 
остеопенией и остеопорозом

Показатель
До 

лечения 
(n = 8)

После 
лечения 
(n = 8)

Изменение 
от исходного 
уровня, %

МПК L1— L4, 
г/cм2

0, 819 ± 0,063 0,849 ± 0,072* +3,5 ± 3,0

МПК пред-
плечья 
(средняя 
треть), г/cм2

0,611 ± 0,054 0,629 ± 0,059* +2,9 ± 2,4

П р и м еч а н и е .  * p < 0,01 по сравнению с показателем 
до начала лечения.
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менения ингибиторов ароматазы для лечения НГЭ, но 
вместе с тем следует отметить, что данное направление 
терапии требует дальнейшего изучения.
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У больных НГЭ с уровнем ФСГ выше 17 МЕ/мл и уров-
нем АМГ ниже 0,5 нг/мл беременность наступала с ис-
пользованием донорских ооцитов (попытки зачатия в 
естественном цикле или ЭКО с собственными ооцитами 
были неуспешны). 6 (50%) пациенток к настоящему вре-
мени родоразрешены здоровыми доношенными детьми, 
причем одна из них — через естественные родовые пути, 
у остальных женщин беременность прогрессирует.

Заключение
Выявленная повышенная экспрессия ароматазы в 

эндометриоидных гетеротопиях по сравнению с по-
казателями в эндометрии здоровых женщин является 
патогенетическим обоснованием для применения ин-
гибиторов ароматазы в терапии НГЭ.

Учитывая механизм действия ингибиторов арома-
тазы, препараты данной группы могут применяться у 
больных НГЭ со сниженным овариальным резервом. 
Это особенно важно, если учитывать тот факт, что 
практически у всех больных после повторных хирур-
гических вмешательств на яичниках по поводу рециди-
вов НГЭ выявляется достоверное снижение овариаль-
ного резерва; у ⅓ больных с рецидивирующим НГЭ в 
последующем развивается гипергонадотропная овари-
альная недостаточность.

Однако, согласно данным литературы, применение 
ингибиторов ароматазы у женщин репродуктивного 
возраста в качестве монотерапии нецелесообразно, так 
как может приводить к появлению функциональных 
кист яичников, поэтому разработанная схема лечения 
эндометриоза с применением ингибитора ароматазы 
(летрозола) и прогестагена из группы производных 
19-нортестостерона (линэстренола) представляется це-
лесообразной и обоснованной. Применение данной схе-
мы терапии после проведенного хирургического этапа 
лечения приводит к устранению болевого синдрома 
практически у всех больных и позволяет преодолеть 
бесплодие у 30,8% женщин.

Установлено, что сочетанное применение ингибито-
ра ароматазы на фоне прогестагена с препаратами каль-
ция и витамина D3 в течение 6 мес не сопровождается 
снижением МПК. При наличии у больной остеопороза, 
диагностированного до начала гормональной терапии, 
лечение ингибиторами ароматазы целесообразно до-
полнять назначением антирезорбтивных препаратов из 
группы бисфосфонатов (ибандронат 150 мг 1 раз в ме-
сяц перорально или 3 мг внутривенно 1 раз в 3 мес) на 
фоне приема препаратов кальция и витамина D3.

Полученные нами результаты исследования сви-
детельствуют об эффективности и безопасности при-
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Рис. 1. Экспрессия ароматазы в эндометрии женщин контрольной группы.
Здесь и на рис. 2: иммуногистохимическое исследование с антителами к ароматазе, ув. 400.

Рис. 2. Экспрессия ароматазы в эндометриоидной гетеротопии.


	36-40
	36-40
	36

	1


<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


