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Эндометриозом страдают до 15% женщин репродуктивного возраста. В статье 
рассмотрены данные клинических исследований о терапевтическом потенциале 
природного полифенола ресвертарола и его влиянии на воспаление, ангиогенез и 
болевой синдром при эндометриозе. 
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Введение 

Эндометриоз представляет собой гинекологическое заболевание, которым страдает почти 
15% женщин репродуктивного возраста [1]. При эндометриозе фрагменты ткани 
эндометрия чаще всего присутствуют на яичниках, брюшине малого таза, в Дугласовом 
пространстве и ректовагинальной перегородке [2]. В зависимости от локализации 
различают три типа эндометриоза: брюшной, яичниковый и ректовагинальный. 
Клинические проявления эндометриоза разнообразны и включают диспареунию, 
хроническую тазовую боль, дисменорею, сниженную фертильность или бесплодие [3]. 
Выраженность симптомов увеличивается с возрастом [4]. 

Теории эндометриоза 

Распространение клеток эндометрия объясняется теорией ретроградной менструации, 
впервые описанной Сэмпсоном в 1927 году [5]. Согласно данной теории, менструальная 
кровь забрасывается в брюшную полость через маточные трубы. Определенные 
гормональные колебания и некоторые иммунологические факторы способствуют 
имплантации клеток эндометрия вне матки и их росту [6]. 

Однако истинный патогенез и механизмы начального развития и последующего 
прогрессирования эндометриоза до сих пор не ясны. Имеются доказательства, что это 
заболевание является воспалительным процессом органов малого таза, а хроническое 
воспаление играет важную роль в развитии и прогрессировании патологии [7]. По данным 
клинических исследований, в перитонеальной жидкости пациентов с эндометриозом 
выявлено повышение количества активированных макрофагов, цитокинов, ангиогенных 
факторов и факторов роста [8], вызванное изменением регуляторной активности 
перитонеальных клеток [9]. Перитонеальный оксидативный стресс также является 
компонентом воспаления, связанного с эндометриозом, и играя важную роль в регуляции 
генов, кодирующих иммунорегуляторы, цитокины и молекулы клеточной адгезии [10]. 

Развитие эндометриоза: роль воспаления 

Важным этапом в прогрессировании эндометриоза является развитие воспаления, которое 
приводит к активации гена ароматазы в эндометрии и усиления местного синтеза 
эстрогенов [11]. Эстрогены и хроническое воспаление способствуют росу гетеротопных 



клеток эндометрия [12]. Связующим звеном между экспрессией ароматазы и воспалением 
при эндометриозе является NF-kB – универсальный фактор транскрипции. Активация 
и перемещение NF-kB из цитоплазмы клетки в ядро является первым шагом к индукции 
процесса воспаления [13]. 

Развитие эндометриоза: роль ангиогенеза 

Также предполагают, что важной причиной развития эндометриоза является сосудисто-
нервное образование или ангиогенез [14]. Ангиогенез – это сложный процесс образования 
новых кровеносных сосудов. Одним из звеньев патогенеза эндометриоза является 
развитие новых кровеносных сосудов [15, 16] и активация ряда факторов, связанных 
с ангиогенезом, таких как VEGFR, VEGF, ангиопоэтин и др. [17]. Ангиопоэтин стимулирует 
ангиогенез, VEGF и VEGFR влияют на пролиферацию, миграцию и проницаемость клеток. 

Факторы прогрессирования эндометриоза 

Матриксные металлопротеиназы (MMP), циклооксигеназа (ЦОГ), фактор некроза опухоли 
(TNF-α) и другие факторы вносят значительный вклад в развитие и прогрессирование этого 
хронического заболевания [18]. ММP участвуют в адгезии эндометрия и ангиогенезе, TNF-α 
способствует ангиогенезу, а ЦОГ – имплантации гетеротопных клеток эндометрия [19, 20]. 

Лечение эндометриоза 

Целью лечения эндометриоза является уменьшение хронической боли в животе 
и успешное достижение беременности у бесплодных женщин. При этом лечение 
проводится как медикаментозно, так и хирургически. Что касается консервативного 
лечения, оно включает широкий спектр терапевтических агентов, в том числе ингибиторы 
ЦОГ-2, блокаторы TNF-α, ингибиторы NF-kB, статины, иммуномодуляторы, ингибиторы 
ММП, метформин, антиангиогенные средства, антиоксиданты [21]. 

В настоящее время выявлены природные соединения, содержащиеся в продуктах питания 
и различных растениях, называемые фитохимическими веществами, применение которых 
будет полезно при эндометриозе. 

Полифенолы 

Проведено множество исследований, подчеркивающих важность диеты и ее влияния 
на профилактику и лечение широкого спектра заболеваний, что вызывает все больший 
интерес к изучению терапевтических пищевых полифенолов [22], в особенности 
содержащихся в растительных продуктах [23]. Доказано, что некоторые из них обладают 
противовоспалительным действием и могут снизить частоту хронических воспалительных 
патологий [24]. Одним из наиболее изученных полифенолов является ресвератрол. 

Ресвератрол 

Ресвератрол – природный фитоалексин (транс-3,5,40-тригидроксистильбен), 
синтезируемый растениями [25, 26]. Ресвератрол в большом количестве содержится 
в винограде, ягодах, орехах; в вине его концентрация достигает примерно 1.52 мг/л, 
а в кожуре винограда – 50–100 мкг/г [27]. 

Исследования показывают, что ресвератрол обладает широким спектром полезных 
свойств, включая противоопухолевые, противовоспалительные, антиоксидантные, 
антимикробные, антиатерогенные и антиангиогенные [26, 28]. 

Противовоспалительная активность ресвератрола проявляется в ингибировании синтеза 
простагландинов через подавление синтеза фермента ЦОГ, активированных иммунных 
клеток и провоспалительных цитокинов [29]. 



Доклинические исследования ресвератрола при эндометриозе 

В исследовании, опубликованном в 2011 году, Bruner-Tran et al. [30] показали, что 
ресвератрол способен подавлять эндометриоидные поражения. Эффект ресвератрола 
проявлялся в снижении пролиферативного действия и повышении регуляции процесса 
апоптотической гибели клеток в очагах поражения. Явуза С. и соавт. [31] 
продемонстрировали, что ресвератрол значительно уменьшил объем эндометриоидных 
гетеротопий. 

Лейпрорелин и ресвератрол 

Другая экспериментальная модель эндометриоза была использована в проспективном 
исследовании Tekin et al. [32]. Авторы поставили цель сравнить биологическую активность 
ресвератрола у пациенток, страдающих эндометриозом, с эффектами лейпрорелина, 
и пришли к выводу, что ресвератрол сам по себе может быть эффективной альтернативой 
лейпролид ацетату при лечении эндометриоза. Amaya et al. отметил, что низкие 
концентрации ресвератрола обладают выраженной эстрогенной активностью, действуя как 
агонист эстрогена, а в высоких дозах – как антагонист эстрогена, отметив, что ресвератрол 
можно рассматривать как новый подход к лечению этого заболевания [33, 34]. 

Cenksoy et al. исследовали действие ресвератрола и лейпрорелина как антиангиогенных 
и противовоспалительнх средств при эндометриозе [29]. Средняя площадь и объем 
эндометриоидных гетеротопий уменьшились после лечения и ресвератролом, и ацетатом 
лейпролида. Сывороточные и перитонеальные уровни MCP-1 и VEGF достоверно 
снизились в обеих группах, а эффективность ресвератрола оказалась сопоставима 
с эффективностью лейпролида ацетата. Cenksoy et al. продолжили исследования 
и установили, что ресвератрол действует как синтетические эстрогены, связывая 
и активируя рецепторы эстрогена [35]. 

Клинические исследования ресвератрола 

Ресвератрол и КОК 

Гипотеза большинства клинических испытаний, связанных с приемом ресвератрола, 
заключалась в том, что комбинация оральных контрацептивов с естественным 
ингибитором ароматазы – ресвератролом – может оказывать потенциирующее действие 
при лечении эндометриоза. Ресвератрол может усиливать действие оральных 
контрацептивов в купировании симптомов, связанных с эндометриозом (таких как 
дисменорея). Механизм действия в этом случае заключается в снижении экспрессии ЦОГ-
2 и ароматазы [36]. 

Подавление экспрессии ароматазы и ЦОГ-2 в эндометрии является необходимым 
условием для контроля хронической тазовой боли. 

Поскольку избыток эстрогена при эндометриозе возникает в очагах поражения как 
следствие экспрессии фермента ароматазы p450, резистентность к прогестерону может 
развиться как следствие этой гиперэстрогенной среды. Следовательно, гиперэкспрессия 
ароматазы может сохраняться в эндометрии пациентов, принимающих оральные 
контрацептивы в течение первых месяцев лечения, а боль в области таза и кровотечение 
могут продолжаться, несмотря на лечение [37]. В этом отношении противовоспалительный 
эффект ресвератрола будет способствовать уменьшению боли, связанной 
с эндометриозом, и усилению терапевтического воздействия дроспиренона [38, 39]. 

Майя Х. и др. [40] обследовали пациентов с дисменореей, ассоциированной 
с эндометриозом, у которых не удалось добиться положительных результатов после 
приема орального контрацептива, содержащего дроспиренон + этинилэстрадиол. Они 
добавили 30 мг ресвератрола к стандартной гормональной терапии и пришли к выводу, что 
выраженность боли значительно снизилась после двух месяцев лечения. Другое 
исследование тех же авторов показало, что ингибирование ароматазы и ЦОГ-2 было выше 



в группе пациентов с ресвератролом и КОК по сравнению с группой, принимающей только 
КОК [41]. 

Ресвератрол и индол-3-карбинол 

Учитывая все представленные исследования, ресвератрол можно назвать 
многообещающим средством против эндометриоза. Было показано, что он подавляет 
экспрессию различных воспалительных биомаркеров (TNF-α, COX-2), активирует факторы 
транскрипции (NF-kB, PPAR-gamma) и индуцирует ферменты антиоксидантной системы 
(каталаза, супероксиддисмутаза) [42]. Таким образом, ресвератрол является 
перспективным природным терапевтическим агентом, однако необходимы дальнейшие 
исследования, чтобы установить наиболее эффективные дозы. 
Для потенциации терапевтических эффектов растительных экстрактов, в клинической 
практике часто используют их комбинации. В частности, заслуживает внимания новая БАД 
Имастон (АО «Аквион»). В состав 1 таблетки препарата входят 60 мг ресвератрола и 200 
мг индол-3-карбинола. 

Индол-3-карбинол выделяют из экстракта растений семейства крестоцветных. Это 
соединение применяется в лечении и профилактике гиперпластических процессов 
в органах репродуктивной системы. Индол-3-карбинол оказывает положительное 
воздействие на течение эндометриоза, подавляя внутриклеточную передачу сигналов 
пролиферативных факторов, ингибируя факторы роста и цитокины, стимулирующие 
пролиферацию тканей, а ингибирование индол-3-карбинолом экспрессии генов, 
кодирующих антиапоптотические белки Bcl-2, PI3K и ген белка сурвивина, регулирует 
способность апоптотическую активность клеток [43, 44]. 

Применение индол-3-карбинола в комбинации с антиоксидантом при эндометриозе 
продемонстрировало купирование тазовых болей, уменьшение гетеротопических очагов 
аденомиоза и уменьшение их васкуляризации, снижение выраженности метроррагий, 
дисменореи, гиперполименореи, диспареунии и психоэмоциональных нарушений, 
улучшение иммунологических показателей с нормализацией процессов иммуносупрессии, 
снижение уровня провоспалительных цитокинов [45–47]. 

Вывод 

В статье обобщены результаты доклинических и клинических исследований, 
подтверждающих положительный эффект ресвератрола при эндометриозе. Ресвератрол 
продемонстрировал свою эффективность как отдельно, так и в сочетании с другими 
классическими терапевтическими агентами, используемыми при лечении эндометриоза, 
таким как ацетат лейпролида. Также перспективно применение и изучение БАД «Имастон» 
при эндометриозе в составе нутритивной поддержки в комплексе с гормональной терапией 
с целью более эффективного купирования болевого синдрома или после проведенного 
оперативного лечения для снижения риска рецидивирования. В целом, роль ресвератрола 
в уменьшении объема эндометриоидных поражений и хронической боли в животе – 
доказанный факт. Однако требуются более глубокие знания механизмов действия 
ресвератрола, в частности его роли в уменьшении эндометриоидных поражений, поэтому 
дальнейшие исследования по этой теме имеют решающее значение. 
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