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Бойко Н.Н.

Об абортивном действии 
гормональной внутриматочной левоноргестрел-рилизинг-системы (внутриматочная спираль «Мирена»)

Историческая справка.
В 1960 г. д-р Скомменга из Чикаго, изучив влияние прогестерона на матку, выявил, что этот гормон вызывает изменения в эндометрии вплоть до его атрофии, что позволяет снижать менструальную кровопотерю и препятствует имплантации оплодотворенной яйцеклетки. Это привело его к мысли о возможности использования прогестерона для местного воздействия на эндометрий с лечебной целью:
1. как средство профилактики пролиферативных процессов эндометрия (гиперплазия, полипоз и пр.).
2. как средство, уменьшающее кровопотерю при меноррагиях.

Контрацептивный эффект прогестерона тоже пригодился.
Нужно было придумать, каким образом прогестерон будет вводиться в полость матки. С этой целью в уже существующую на тот момент Т-образную форму ВМК д-р Скомменга ввел специальный резервуар, содержащий 38 мг смеси прогестерона и сульфата бария, разместив его на вертикальном стержне. Так появилась внутриматочная система под названием «Прогестасерт». Эта система ежедневно выделяла наружу, т.е. в полость матки, 65 мкг прогестерона. Правда, срок годности ее был ограничен всего 1(1,5 годами.
Позже в Финляндии была изобретена внутриматочная спираль «Nova-Т». Она имела Т-образную форму с мягкими, гибкими горизонтальными ветвями. В 1976 г. фирма «Leiras» (г. Турку, Финляндия) на вертикальном стержне этой системы поместила резервуар с гормоном левоноргестрелом (прогестин) и назвала ее «Левонова» (под этим названием данная ВМС зарегистрирована в  Швеции, Норвегии, Дании, Бельгии, Швейцарии). А в Великобритании, России и Сингапуре она известна под названием «Мирена».

Впервые результаты приемлемости использования такой внутриматочной спирали были опубликованы в 1986г.

Гормон левоноргестрел  выбран потому, что является наиболее сильнодействующим из всех прогестинов и способен оказывать выраженное влияние на слизистую оболочку матки (эндометрий).
Что представляет собой левоноргестрел-ВМС (ЛНГ-ВМС)?

Это пластиковое Т-образное внутриматочное средство с резервуаром, содержащим 52 мг гормона левоноргестрела. Резервуар расположен вокруг вертикального плеча изделия в виде муфты длиной 19 мм. Скорость выделения гормона  ( до 20 мкг в сутки  ( регулирует полидиметилсилоксановая мембрана. Общий размер «Мирены» 32 мм. Рекомендуемый срок использования – от 5 до 7 лет. 

Механизм действия ЛНГ-ВМС. 

Внутриматочное введение левоноргестрела (ЛНГ) подавляет рост эндометрия. Железы эндометрия уменьшаются в размерах, атрофируются, строма становится отечной, отторгается, стенки сосудов утолщаются и уплотняются, происходит тромбоз капилляров. Иногда возникает воспалительная реакция, инфильтрация лейкоцитами, некроз стромы эндометрия.

Абортивное действие «Мирены»

 «Мирена» содержит невысокую контцентрацию левоноргестрела (по сравнению с норплантом, комбинированными ОК и мини-пили), поэтому полностью подавить функцию яичников не способна. 
Уровень левоноргестрела в сыворотке крови недостаточен для подавления функции гипоталамо-гипофизарно-яичниковой системы. 

Сохраняется цикличность работы яичников, что подтверждают и научные данные: у большинства женщин сохраняются овуляторные циклы, т.е. происходит созревание яйцеклетки. Кстати,  это позволяет использовать «Мирену» как средство контрацепции при стимуляции овуляции у доноров ооцитов.

И даже наступающая у 17(20% женщин, использующих «Мирену», аменорея
 обусловлена все же не подавлением функции яичников (так как яичники работают, как уже было сказано, нормально, и в нормальных количествах вырабатываются гормоны-эстрогены (эта аменорея не сопровождается гипоэстрогенией) и даже созревает яйцеклетка(, а реакцией эндометрия на локальное действие гормона левоноргестрела. 
Уровень левоноргестрела в сыворотке крови достаточен только для локального действия на эндометрий. Т.е. аменорея имеет не яичниковую, а маточную форму.

Отсюда еще один вывод: 

Главную роль в «предупреждении беременности» на фоне применения «Мирены»  играет не подавление овуляции, а изменение морфологии и функции эндометрия.

Изменения, которые происходят в эндометрии, препятствуют имплантации оплодотворенной яйцеклетки (абортивный эффект).  

Из инструкции по применению: По своей эффективности в качестве противозачаточного средства МИРЕНА  сравнима со стерилизацией женщины.

Под воздействием левоноргестрела системы «Мирена» изменяются физико-химические свойства цервикальной слизи, повышается ее вязкость, что, во-первых, препятствует проникновению в матку микроорганизмов ( так проявляется механизм защитного антибактериального действия «Мирены», ( а во-вторых, затрудняет продвижение и сперматозоидов в полость матки – а это еще один из механизмов контрацептивного действия «Мирены» (не-абортивный). 

Одним из осложнений применения ЛНГ-ВМС является возникновение функциональных кист яичников (ФКЯ). Это связано с тем, что левоноргестрел способен подавлять  преовуляторный рост фолликулов с развитием их персистенции. Так, по данным J. Tayoub и соавт. (1965), при УЗИ функциональные кисты яичников обнаружены: в 57% случаев при пероральном применении гестагенов, в 10% ( при подкожном (норплант) и при использовании «Мирены» ( в 12% (G. Robinson и соавт., 1989). 

Представляет большой практический интерес вопрос о влиянии ЛНГ-ВМС на молочные железы. К сожалению, кроме указания на возможность масталгии, в литературе отсутствуют сведения о действии этого средства на ткань молочной железы.
� В.Н. Прилепская, Л.И. Острейкова. «Гормональная внутриматочная левоноргестрел-рилизинг-система (обзор литературы)». Научный центр акушерства, гинекологии и перинатологии РАМН. Гинекология. Журнал для практических врачей. №1, том 4, 2002.








	





� Наступление аменореи к концу первого года использования ЛНГ-ВМС отметили многие  авторы (В.Н. Прилепская с соавт. и др.). 








