


809«Репродуктивное здоровье Восточная Европа», 2025, том 15, № 6

Лекции и обзоры
Lectures and Reviews

https://doi.org/10.34883/PI.2025.15.6.008
УДК 612.621.31:[616-006:611.96:616-055.2:616-08]:001.985(048.8)

Матылевич О.П.1 , Можейко Л.Ф.2
1 Республиканский научно-практический центр онкологии и медицинской 
радиологии имени Н.Н. Александрова, Минск, Беларусь
2 Белорусский государственный медицинский университет, Минск, Беларусь

Коррекция урогенитальных нарушений  
у женщин после проведения комплексного 
противоопухолевого лечения злокачественных 
новообразований органов малого таза: обзор 
литературы и перспективные направления
Конфликт интересов: не заявлен.
Вклад авторов: концепция и дизайн исследования, сбор материала, обработка, написание текста, редактирование –  
Матылевич О.П.; концепция и дизайн исследования, сбор материала, обработка, написание текста – Можейко Л.Ф. 

Подана: 14.11.2025
Принята: 01.12.2025
Контакты: omatylevich@tut.by

Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Представленный обзор литературы посвящен обобщению данных о роли гиалуро-
новой кислоты (ГК) в коррекции урогенитальных нарушений у пациенток, завершив-
ших комплексное противоопухолевое лечение. Актуальность проблемы обусловле-
на значительным прогрессом онкологической практики ввиду увеличения продол-
жительности жизни у большой когорты лиц, излеченных от рака, но нуждающихся в 
долгосрочной реабилитации для коррекции отдаленных последствий противоопу-
холевой терапии. При этом особое внимание уделяется женщинам репродуктивного 
и перименопаузального возраста с гормонозависимыми злокачественными новооб-
разованиями органов репродуктивной системы. 
Общеизвестно, что достаточно агрессивные методы лечения (овариэктомия, химио-, 
лучевая и гормональная терапия) индуцируют развитие ятрогенной гипоэстрогении, 
которая приводит к тяжелым проявлениям урогенитального синдрома менопаузы 
(УГС): вульвовагинальной атрофии, диспареунии, рецидивирующим инфекциям мо-
чеполового тракта и значительному снижению качества жизни. Ключевая терапевти-
ческая дилемма заключается в противопоказании к золотому стандарту лечения УГС –  
менопаузальной гормональной терапии (МГТ) – у данной категории пациенток, что 
создает потребность в эффективных и безопасных негормональных альтернативных 
методах лечения.
Патогенетическое обоснование применения ГК базируется на ее многокомпонент-
ном действии: выраженном гидратирующем эффекте вследствие исключительной 
гидрофильности; стимуляции пролиферации и дифференцировки эпителия влага-
лища и уротелия через взаимодействие с рецепторами CD44 и RHAMM и активации 
внутриклеточных сигнальных путей (ERK, PI3K/Akt); восстановлении поврежденного 
гликозаминогликанового (ГАГ) слоя слизистых оболочек, а также иммуномодулиру-
ющих и противовоспалительных свойствах.
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Современный обзор литературы и собственные наблюдения демонстрируют высо-
кую клиническую эффективность различных форм ГК (топические, инъекционные) 
в лечении осложнений противоопухолевой терапии. На фоне постлучевой и пост-
химиотерапевтической вагинальной токсичности (мукозиты, фиброз, стеноз) приме-
нение ГК достоверно снижает выраженность симптомов, улучшает показатели ваги-
нального здоровья (Vaginal Health Index – VHI) и сексуальной функции (Female Sexual 
Function Index – FSFI). В урологической практике внутрипузырные инстилляции  
гиалуроната натрия доказали эффективность в лечении лучевого и химиотерапевти-
ческого цистита за счет восстановления ГАГ-слоя мочевого пузыря и формирования 
защитного барьера. Уникальной областью применения является использование ГК в 
качестве биодеградируемого физического спейсера при брахитерапии рака шейки 
матки и простаты для снижения дозы облучения на прямую кишку и минимизации 
риска развития проктитов.
Несмотря на убедительные доказательства, интерпретация данных осложняется зна-
чительной гетерогенностью препаратов ГК (молекулярная масса, степень стабили-
зации, лекарственная форма), отсутствием стандартизированных классификаций и 
протоколов, а также ограниченным объемом долгосрочных наблюдений, особенно 
для инъекционных стабилизированных форм. Особого внимания требуют вопросы 
безопасности, потенциальных рисков цитотоксичности и иммуногенности сшиваю-
щих агентов (BDDE) при многократных инъекциях. Междисциплинарный характер 
применения ГК (онкогинекология, радиотерапия, гинекология, урология) диктует 
необходимость разработки узкоспециализированных клинических рекомендаций.
Перспективными направлениями являются комбинированные методики (ГК + обо-
гащенная тромбоцитами плазма и др.), однако их эффективность требует дальней-
шего изучения в рамках рандомизированных исследований. Важнейшим аспектом 
является социально-психологическая роль реабилитации, где ГК выступает не толь-
ко медицинским, но и психосоциальным инструментом, способствующим восстанов-
лению качества жизни и реинтеграции пациенток.
Таким образом, ГК представляет собой патогенетически обоснованный, высокоэф-
фективный и безопасный метод первого выбора для коррекции урогенитальных на-
рушений у пациенток с онкологическим анамнезом и противопоказаниями к МГТ. 
Для интеграции в рутинную клиническую практику необходима консолидация уси-
лий по стандартизации препаратов, проведению долгосрочных исследований и раз-
работке доказательных клинических рекомендаций.
Ключевые слова: урогенитальный синдром, гиалуроновая кислота, менопауза,  
реабилитация онкологических пациентов, вульвовагинальная атрофия, негормо-
нальная терапия
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

This literature review aims to summarize the data on the role of hyaluronic acid (HA) in 
the management of urogenital disorders in patients who have completed comprehensive 
anticancer treatment. The relevance of this issue is driven by significant progress in 
oncological practice, leading to increased life expectancy for a large cohort of cancer 
survivors who require long-term rehabilitation to manage the late effects of anticancer 
therapy. Particular attention is paid to women of reproductive and perimenopausal age 
with hormone-dependent malignancies of the reproductive system.
It is well-established that aggressive treatment modalities (oophorectomy, chemotherapy, 
radiotherapy, and hormone therapy) induce iatrogenic hypoestrogenism, which leads to 
severe manifestations of the genitourinary syndrome of menopause (GSM): vulvovaginal 
atrophy, dyspareunia, recurrent urinary tract infections, and a significant decline in quality 
of life. The key therapeutic dilemma is the contraindication to the "gold standard" for GSM 
treatment – menopausal hormone therapy (MHT) – in this patient category, creating a 
need for effective and safe non-hormonal alternative treatments.
The rationale for using HA is based on its multifaceted mechanisms of action: a pronounced 
hydrating effect due to its exceptional hydrophilicity; stimulation of the proliferation 
and differentiation of vaginal epithelium and urothelium via interaction with CD44 and 
RHAMM receptors and activation of intracellular signaling pathways (ERK, PI3K/Akt); 
restoration of the damaged glycosaminoglycan (GAG) layer of the mucous membranes; 
as well as immunomodulatory and anti-inflammatory properties.
Current literature reviews and our own observations demonstrate the high clinical 
efficacy of various HA formulations (topical, injectable) in managing complications of 
anticancer therapy. In the context of post-radiation and post-chemotherapy vaginal 
toxicity (mucositis, fibrosis, stenosis), the use of HA significantly reduces symptom severity 
and improves Vaginal Health Index (VHI) and Female Sexual Function Index (FSFI) scores.  
In urological practice, intravesical instillations of sodium hyaluronate have proven 
effective in treating radiation- and chemotherapy-induced cystitis by restoring the 
bladder’s GAG layer and forming a protective barrier. A unique application is the use of HA 
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as a biodegradable physical spacer in brachytherapy for cervical and prostate cancer to 
reduce the radiation dose to the rectum and minimize the risk of proctitis.
Despite compelling evidence, data interpretation is complicated by significant 
heterogeneity of HA products (molecular weight, degree of stabilization, formulation), 
a lack of standardized classifications and protocols, and a limited number of long-
term studies, particularly for stabilized injectable forms. Safety concerns, potential 
risks of cytotoxicity, and immunogenicity of cross-linking agents (BDDE) with repeated 
injections require particular attention. The interdisciplinary nature of HA application 
(oncogynecology, radiation therapy, gynecology, urology) necessitates the development 
of specialized clinical guidelines.
Promising future directions include combination therapies (e.g., HA + platelet-rich 
plasma), though their efficacy requires further investigation in randomized controlled 
trials. A crucial aspect is the socio-psychological role of rehabilitation, where HA serves not 
only as a medical but also a psychosocial tool, contributing to the restoration of quality of 
life and patient reintegration.
Thus, HA represents a pathophysiologically justified, highly effective, and safe first-line 
tool for the management of urogenital disorders in patients with a history of cancer and 
contraindications to MHT. Integration into routine clinical practice requires consolidated 
efforts to standardize products, conduct long-term studies, and develop evidence-based 
clinical guidelines.
Keywords: genitourinary syndrome of menopause, hyaluronic acid, menopause, cancer 
survivors, rehabilitation, vulvovaginal atrophy, non-hormonal therapy

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ
Современная онкология характеризуется значительным прогрессом, существен-

но изменившим прогноз при злокачественных новообразованиях. Благодаря раз-
витию и внедрению в клиническую практику высокоточных методов диагностики, 
таргетной и иммунотерапии, а также совершенствованию подходов к лучевому и хи-
рургическому лечению, достижение стойкой ремиссии и значительное увеличение 
продолжительности жизни онкологических пациентов стало реальностью. Согласно 
последним данным Международного агентства по изучению рака (IARC), в 2022 г. бо-
лее 53 млн человек в мире прожили свыше 5 лет после первичного установления 
диагноза онкологического заболевания. Прогнозируется, что к 2050 г. глобальная 
заболеваемость раком возрастет на 77%, составляя 35 млн новых случаев ежегодно 
[1]. Этот тренд формирует новую, многочисленную и требующую особого внимания 
когорту пациентов – лиц, излеченных от рака, нуждающихся в долгосрочном спе-
циализированном медицинском сопровождении, направленном на коррекцию и 
реабилитацию последствий как самого заболевания, так и проведенной довольно 
агрессивной терапии.

Особое место в указанной популяции занимают женщины, перенесшие лече-
ние злокачественных опухолей репродуктивной системы. Рак молочной железы 
(РМЖ) сохраняет лидирующие позиции, занимая второе место в общей струк-
туре онкологической заболеваемости (2,3 млн новых случаев в год, или 11,6%), 
а рак шейки матки – восьмое место. Примечательной и клинически значимой 
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тенденцией является снижение возраста первичной диагностики этих заболева-
ний и, соответственно, увеличение числа пациентов репродуктивного и периме-
нопаузального возраста, которые проживают 10 и более лет после завершения 
полного курса терапии [1].

В Республике Беларусь показатели пятилетней выживаемости при злокачествен-
ных новообразованиях достигли 60%, а среди пациентов трудоспособного возраста 
этот показатель составляет 63%, что соответствует среднеевропейским стандартам 
оказания онкологической помощи. В структуре онкологической заболеваемости 
среди женского населения, как и в мировом масштабе, лидирует РМЖ, далее следу-
ют опухоли тела, шейки матки и яичников, в то время как у мужчин преобладает рак 
предстательной железы. В общей же структуре онкологической заболеваемости в 
Беларуси первое место устойчиво занимает колоректальный рак [2]. Таким образом, 
формируется значительная и постоянно растущая группа пациентов, завершивших 
радикальное противоопухолевое лечение и нуждающихся в дальнейшей специали-
зированной помощи, направленной на поддержание качества жизни, в том числе 
сексуального и урогенитального здоровья [3].

В этих условиях первостепенное значение приобретает не только длительный 
контроль над опухолевым процессом, но и активное лечение отдаленных послед-
ствий противоопухолевой терапии. Агрессивные методы, такие как радикальные 
хирургические вмешательства (с применением овариэктомии), химио-, лучевая и 
длительная гормональная терапия, зачастую приводят к развитию ятрогенной (пре-
ждевременной) гипоэстрогении, которая является ключевым патогенетическим 
звеном в развитии урогенитального синдрома в период менопаузы (УГС) [4–7]. Его 
клинические проявления многогранны и включают атрофический вагинит, характе-
ризующийся сухостью, жжением и зудом во влагалище; диспареунию (болезненный 
половой акт); рецидивирующие вагиниты и инфекции мочевыводящих путей (ИМП); 
различные нарушения мочеиспускания (императивные позывы, учащенное мочеи-
спускание, стрессовое недержание мочи), а также выраженное снижение качества 
сексуальной жизни, что в совокупности наносит значительный ущерб психоэмоцио-
нальному статусу и социальной адаптации пациенток [5, 8].

При этом важно подчеркнуть, что в отличие от естественной, постепенно разви-
вающейся менопаузы, ятрогенная гипоэстрогения отличается острым, быстрым на-
чалом и поражает женщин относительно молодого возраста, чей организм не подго-
товлен к столь резкой гормональной депривации. Это обусловливает более тяжелое 
течение УГС с выраженными психоэмоциональными (тревожность, депрессивные 
эпизоды) и сексуальными нарушениями (снижение либидо, аноргазмия) [8]. Соглас-
но данным поперечного исследования Chin et al. (2009), включавшего 251 женщину 
в постменопаузе с гормон-рецептор-положительным РМЖ, урогенитальные симпто-
мы тяжелой и умеренной степени выраженности отмечались у 63% пациенток, полу-
чающих адъювантную эндокринную терапию (ингибиторы ароматазы или тамокси-
фен). При этом 4% женщин рассматривали возможность досрочного прекращения 
жизненно важного антиэстрогенного лечения исключительно из-за непереносимой 
выраженности указанных побочных эффектов, что создает существенный риск для 
онкологического прогноза [6].

Ключевая терапевтическая дилемма в данной ситуации заключается в том, 
что золотой стандарт коррекции УГС – местная или системная менопаузальная 
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гормональная терапия (МГТ) – противопоказана при гормонозависимых опухолях 
(РМЖ, рак эндометрия и др.) в связи с потенциальным риском стимуляции опухо-
левого роста и рецидива заболевания [4, 5]. Указанные ограничения актуализируют 
интенсивный поиск и изучение эффективных и, что крайне важно, безопасных не-
гормональных альтернативных методов. Одной из наиболее перспективных и па-
тогенетически обоснованных молекул для коррекции гипоэстрогенных состояний 
такого генеза является гиалуроновая кислота (ГК), чья клиническая эффективность 
и благоприятный профиль безопасности доказаны как при естественной менопаузе, 
так и, что особенно ценно, у пациентов, находящихся в состоянии онкологической 
ремиссии [4, 7, 9–13]. 

	� ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ ПРИМЕНЕНИЯ 
ГИАЛУРОНОВОЙ КИСЛОТЫ В ГИНЕКОЛОГИЧЕСКОЙ 
РЕАБИЛИТАЦИИ ОНКОЛОГИЧЕСКИХ ПАЦИЕНТОВ
Гиалуроновая кислота в коррекции гипоэстрогенных состояний
Гиалуроновая кислота (гиалуронан, гиалуронат) представляет собой высокомоле-

кулярный полисахарид, являющийся ключевым компонентом внеклеточного матрик-
са и эпителиальной базальной мембраны. Она зарекомендовала себя как высокоэф-
фективное и безопасное средство для коррекции состояний, ассоциированных с де-
фицитом эстрогенов, включая как естественную, так и ятрогенную менопаузу [13, 14].  
Многочисленные клинические исследования и метаанализы убедительно подтверж-
дают ее способность достоверно уменьшать объективные и субъективные симптомы 
вульвовагинальной атрофии (ВВА) и другие проявления УГС [10–12, 15, 16].

Терапевтический эффект гиалуроновой кислоты носит многокомпонентный и па-
тогенетически обоснованный характер:
1.	 Мощный гидратирующий эффект: благодаря исключительной гидрофильности, 

1 молекула ГК способна удерживать до 1000 молекул воды. При местном при-
менении она интенсивно удерживает воду в межклеточном пространстве сли-
зистой оболочки влагалища, эффективно устраняя сухость и повышая эластич-
ность тканей.

2.	 Стимуляция пролиферации и дифференцировки эпителия: ГК взаимодействует 
со специфическими мембранными рецепторами (CD44, RHAMM) на поверхности 
эпителиальных клеток и фибробластов. Это взаимодействие активирует внутри-
клеточные сигнальные каскады (включая пути ERK и PI3K/Akt), стимулируя кле-
точную пролиферацию, миграцию и синтез собственных структурных компонен-
тов матрикса, в том числе коллаген и эластин, что способствует реэпителизации и 
утолщению слизистого слоя [17].

3.	 Восстановление защитного барьера: ГК является основным элементом глико-
заминогликанового (ГАГ) слоя, покрывающего уротелий и вагинальный эпите-
лий. Этот слой обеспечивает физиологический барьер для патогенных микро-
организмов и раздражающих веществ. Лучевая и химиотерапия повреждают 
ГАГ-слой, а местное применение ГК способствует его активному восстановле-
нию [18].
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4.	 Иммуномодулирующий и противовоспалительный потенциал: ГК обладает спо-
собностью модулировать локальный иммунный ответ. Высокомолекулярные 
фракции ГК оказывают противовоспалительное действие, подавляя активность 
провоспалительных цитокинов и хемокинов. Кроме того, она физически укре-
пляет эпителиальный барьер, усиливая врожденный иммунный ответ и защищая 
ткани от инвазии бактерий и вирусов [19].
Систематические обзоры (Santos et al., 2021; Buzzaccarin et al., 2021; Albalawi et al., 

2023; Najjarzadeh et al., 2019) и рандомизированные контролируемые исследования 
(РКИ) (Agrawal et al., 2024; Jafarzade et al., 2024) демонстрируют, что местные формы 
ГК (вагинальные гели, суппозитории, кремы) по эффективности в купировании сим-
птомов ВВА сопоставимы с местной гормональной терапией, а в некоторых аспектах 
даже превосходят ее [9–13, 20, 21]. Согласно данным Jokar и соавт. (2016), терапия ги-
алуроновой кислотой ассоциировалась с достоверно более выраженным снижени-
ем индекса симптомов вульвовагинальной атрофии по сравнению с местным приме-
нением конъюгированных эстрогенов; примечательно, что уменьшение проявлений 
недержания мочи регистрировалось исключительно в группе ГК [21]. Таким образом, 
с учетом многофакторного механизма действия, гиалуроновая кислота представля-
ет собой патогенетически обоснованную и клинически эффективную альтернативу 
для женщин с онкологическим анамнезом, для которых традиционная гормональ-
ная терапия неприемлема.

Применение гиалуроновой кислоты в лечении осложнений противоопухо-
левой терапии

Постлучевая и постхимиотерапевтическая вагинальная токсичность. Луче-
вая терапия на область органов малого таза, брахитерапия (при раке шейки матки, 
эндометрия, прямой кишки) и системная химиотерапия часто приводят к прямому 
повреждению пролиферирующего базального слоя слизистой оболочки влагалища. 
Это проявляется в виде острого мукозита, отека, гиперемии, изъязвлений, а в отда-
ленном периоде – прогрессирующего фиброза, укорочения и стеноза влагалища, 
что в клинической картине проявляется хронической тазовой болью, диспареуни-
ей и полной утратой вагинальной проходимости. Дополнительным фактором пер-
систенции вагинальных симптомов является снижение стабильности микробиома, 
возникающее вследствие противоопухолевой терапии [22]. Исследования Laliscia 
et al. (2016) и Delia et al. (2019) подтвердили, что применение ГК во время лучевой 
и адъювантной терапии достоверно снижает выраженность острых побочных эф-
фектов противоопухолевого лечения и предотвращает развитие фиброза за счет 
стимуляции репаративных процессов и модуляции воспалительного ответа [23, 24]. 
Клинические данные, полученные Carter et al. (2020, 2021), свидетельствуют о зна-
чительном улучшении объективных показателей влагалищного здоровья (индекс 
вагинального здоровья, Vaginal Health Index – VHI) и субъективных параметров сек-
суальной функции (опросник Female Sexual Function Index – FSFI) у женщин, пере-
несших лечение по поводу рака эндометрия и молочной железы, после курсового 
применения вагинального геля на основе гиалуроновой кислоты. У этих пациентов 
отмечалось уменьшение сухости и боли, повышение эластичности стенок влагалища 
и возобновление половой жизни [25, 26].
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Инновационные методы: инъекционные и комбинированные технологии. 
В последние годы все более широкое применение при коррекции выраженных 
атрофических и рубцовых изменений находят инъекционные формы гиалуроно-
вой кислоты, включая стабилизированные (сшитые) препараты, пролонгирован-
ный объемообразующий эффект которых заявлен производителями [7]. Техника 
микроинъекций (папульная или линейная техника) в область преддверия, стенок 
влагалища и интракоитальной зоны позволяет создать депо препарата, который 
обеспечивает длительную гидратацию, стимуляцию неоангиогенеза и синтеза кол-
лагена. В исследовании Bogliatto et al. (2016) серия интравагинальных инъекций по-
перечно-сшитой ГК привела к клинически и статистически значимому уменьшению 
чувства сухости, зуда и диспареунии у пациенток, прошедших лечение по поводу 
рака эндометрия [27].

Особый научный и практический интерес представляет комбинация гиалуроно-
вой кислоты с аутологичной, обогащенной тромбоцитами плазмой (PRP). PRP явля-
ется источником множества ростовых факторов (PDGF, VEGF, TGF-β, EGF и др.), кото-
рые потенцируют регенеративный потенциал ГК. Пилотные исследования (Hersant 
et al., 2018; Omar et al., 2023; Ragy et al., 2025) показали, что такой синергетический 
подход позволяет достичь более выраженного улучшения трофики слизистой обо-
лочки, микроциркуляции и показателей сексуальной функции. Примечательно, что в 
некоторых работах монотерапия ГК демонстрировала сопоставимую или даже пре-
восходящую эффективность, что требует дальнейшего изучения для определения 
оптимальных алгоритмов лечения [28–30].

Урологические и радиопротективные аспекты применения гиалуроновой 
кислоты

Лечение лучевого и химиотерапевтического цистита. Повреждающее дей-
ствие цитостатиков (циклофосфамид, ифосфамид) и ионизирующего излучения 
на уротелий мочевого пузыря связано с разрушением его защитного ГАГ-слоя. Это 
приводит к развитию геморрагического или интерстициального цистита, прояв-
ляющегося изнурительной поллакиурией, никтурией, императивными позывами 
и болевым синдромом. Гиалуроновая кислота, вводимая внутрипузырно методом 
инстилляций, действует как аналог естественного гликозаминогликана. Она адге-
зируется к поврежденным участкам уротелия, формируя искусственный защитный 
барьер, который препятствует проникновению мочи и ее раздражающих компонен-
тов в подслизистые слои, купируя таким образом воспалительный процесс и боль. 
Одновременно ГК стимулирует репарацию собственного уротелия. Ряд исследо-
ваний (Sommariva et al., 2010; Baboudjian et al., 2022) демонстрируют статистически 
значимое уменьшение выраженности симптомов (по шкалам I-PSS, O’Leary-Sant), со-
кращение эпизодов гематурии и частоты мочеиспусканий после курса инстилляций 
гиалуроната натрия [31, 32].

Использование гиалуроновой кислоты в лучевой терапии (роль физическо-
го спейсера). В рамках высокоточной лучевой терапии, в частности при брахите-
рапии шейки матки и рака предстательной железы, гиалуроновая кислота находит 
важное применение в качестве биосовместимого и биодеградируемого физиче-
ского спейсера. Путем инъекционного введения в пространство между простатой 
и передней стенкой прямой кишки (ректопростатическое пространство) или в 
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ректовагинальную перегородку создается буферная зона, которая отдаляет орган-
мишень от критически важных соседних структур (прямая кишка). Это простое и без-
опасное техническое решение позволяет существенно снизить дозу ионизирующего 
излучения, получаемую передней стенкой прямой кишки, тем самым минимизируя 
риск развития таких поздних лучевых осложнений, как проктит, изъязвления, кро-
вотечения и формирование ректовагинальных свищей. Исследования Kashihara et 
al. (2019) и Murakami et al. (2020) подтвердили, что инъекции ГК являются высокоэф-
фективной манипуляцией, не оказывающей негативного влияния на локальный он-
кологический контроль [33, 34]. Таким образом, гиалуроновая кислота демонстриру-
ет свойства многофункционального компонента в онкологии, являясь безопасным 
и эффективным средством не только для коррекции урогенитальных осложнений у 
пациенток после противоопухолевого лечения, но и для их активной профилактики, 
а также для оптимизации самих методов лучевой терапии.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ накопленных к настоящему моменту клинических данных и результатов 

многочисленных исследований позволяет утверждать, что гиалуроновая кислота 
занимает важное место в арсенале негормональных средств для коррекции и про-
филактики отдаленных последствий противоопухолевой терапии у женщин [14, 35, 
36]. Ее высокая эффективность в лечении урогенитальных расстройств, постлучевых 
и постхимиотерапевтических осложнений подтверждена данными многочисленных 
рандомизированных контролируемых исследований и метаанализов [23–26, 31, 32, 
36–43]. Однако, несмотря на очевидный прогресс, интерпретация совокупных ре-
зультатов и выработка унифицированных клинических рекомендаций осложняется 
рядом методологических, фармакологических и практических особенностей.

Прежде всего, необходимо констатировать значительную гетерогенность самих 
препаратов гиалуроновой кислоты, представленных на фармацевтическом и меди-
цинском рынке. В клинической практике применяются препараты, кардинально раз-
личающиеся по ключевым параметрам:

	� Молекулярная масса: используются как высокомолекулярные (>1000 кДа), так и 
низкомолекулярные (<100 кДа) формы, различающиеся степенью биодоступно-
сти, скоростью метаболизма и спектром биологической активности.

	� Степень стабилизации: различают стабилизированные путем химической моди-
фикации (сшитые) формы гиалуроновой кислоты, получаемые с использованием 
бифункциональных сшивающих агентов (BDDE, PEGDE), и нестабилизированные 
(несшитые) формы. Сшитые препараты характеризуются более плотной струк-
турой и замедленной биодеградацией, тогда как несшитые формы отличаются 
большей биосовместимостью и физиологичностью взаимодействия с тканями, 
что в свою очередь определяет их безопасность и предсказуемость биологиче-
ского ответа.

	� Лекарственные формы и пути введения: широко применяются топические фор-
мы (гели, кремы, суппозитории), инъекционные препараты для внутрикожного, 
субмукозного и паравагинального введения, а также растворы для внутрипузыр-
ных инстилляций.
Отсутствие унифицированной международной классификации и стандартиза-

ции режимов дозирования существенно затрудняет прямую сравнительную оценку 
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результатов, полученных в разных исследованиях. Серьезной проблемой является 
и то, что во многих публикациях отсутствует исчерпывающее описание фармаколо-
гических характеристик использовавшегося препарата (производитель, молекуляр-
ная масса, степень сшивки, концентрация), что значительно снижает воспроизводи-
мость данных и валидность метаанализа.

Вторым значимым методологическим ограничением следует считать недоста-
точность данных о долгосрочных наблюдениях, что приобретает особое значение в 
контексте оценки онковыживаемости. Большинство РКИ оценивают эффективность 
и безопасность препаратов гиалуроновой кислоты преимущественно в краткосроч-
ной перспективе – в пределах 3–6 месяцев, реже – до 12 месяцев. При этом сведения 
о длительной безопасности, особенно у женщин с онкологическим анамнезом, оста-
ются фрагментарными.

Наибольшие вопросы вызывает применение инъекционных стабилизированных 
форм ГК, содержащих химические агенты для сшивания (бифункциональные произ-
водные BDDE). Предполагается, что сшитые формы гиалуроновой кислоты за счет 
замедленной биодеградации обеспечивают продолжительность терапевтического 
эффекта. Однако отдельные клинические данные показывают, что продолжитель-
ность действия несшитых форм при внутрипузырном введении (выраженный кли-
нический эффект наблюдался в течение 12 месяцев, Shao et al., 2012) может быть со-
поставима со стабилизированными инъекционными формами, применяемыми для 
коррекции вульвовагинальной атрофии (эффективность до 52 недель, Bensmail et al., 
2025) [40, 44]. Кроме того, несмотря на то, что современные технологии очистки сво-
дят содержание свободного BDDE в препаратах к минимальным, клинически незна-
чимым уровням, дискуссия о потенциальных рисках цитотоксичности, хронического 
воспаления, иммунологических реакций и даже канцерогенеза при многократных 
инъекциях в чувствительные ткани продолжается в научном сообществе [45–49]. Эти 
данные подчеркивают необходимость проведения дальнейших продолжительных 
пострегистрационных исследований клинической целесообразности и безопасно-
сти применения различных форм ГК. 

Клиническая практика также демонстрирует значительные междисциплинар-
ные различия в подходах к применению ГК. После лечения РМЖ или рака органов 
малого таза основной акцент делается на восстановлении влагалищного биоцено-
за и сексуальной функции. В радиотерапии ГК ценится прежде всего как спейсер и 
средство для снижения постлучевой токсичности. В гинекологии и урологии клю-
чевым показанием являются лучевые и химические циститы. Такой универсальный, 
междисциплинарный характер применения ГК подчеркивает фундаментальную 
ценность молекулы, но одновременно требует создания узкоспециализирован-
ных, адаптированных для каждой категории пациентов клинических протоколов, 
учитывающих нозологию, вид полученного лечения и преследуемые цели реаби-
литации [19, 23, 41].

Нельзя недооценивать и социально-психологический аспект проблемы. Для 
женщин, победивших рак, вопросы сексуального и урогенитального здоровья на-
прямую связаны с качеством жизни, самооценкой, ощущением женственности и 
способностью к полноценным социальным и партнерским отношениям. Наличие 
безопасной, эффективной и негормональной опции терапии позволяет преодо-
леть разрыв между жизненно необходимой подавляющей эстрогены терапией и 
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стремлением сохранить полноценную физическую и психологическую активность. 
В этом контексте препараты ГК трансформируются из сугубо медицинского на-
правления в мощный инструмент психосоциальной реабилитации, способствую-
щей реинтеграции пациентки в нормальную жизнь после перенесенной тяжелой 
онкопатологии [8].

Дополнительного углубленного обсуждения требует вопрос о комбинирован-
ных и мультимодальных реабилитационных технологиях. Все большее внимание 
исследователей и клиницистов привлекают протоколы, одновременно сочетающие 
гиалуроновую кислоту с другими биологически активными методами: обогащенной 
тромбоцитами плазмой (PRP), низкоинтенсивным лазерным воздействием (лазер-
ный биостриминг), локальной гипербарической оксигенацией [7, 39, 50]. Первые 
пилотные исследования демонстрируют потенциальный синергетический эффект 
таких комбинаций, однако текущий уровень доказательности пока недостаточен для 
их широкого включения в официальные клинические рекомендации. Требуются мас-
штабные сравнительные междисциплинарные исследования.

Отдельной, не сугубо медицинской, но важной проблемой остается влияние 
агрессивных маркетинговых стратегий компаний-производителей. Стабилизирован-
ные формы ГК, активно продвигаемые как «революционные инъекционные филле-
ры» для эстетической гинекологии и коррекции возрастных атрофических измене-
ний, зачастую применяются off-label без достаточной доказательной базы именно в 
онкологической практике. Это может формировать неоправданно завышенные ожи-
дания как у врачей, так и у пациентов, особенно на фоне высокой стоимости таких 
процедур. Важно подчеркнуть, что на текущий момент именно немодифицирован-
ные формы ГК в виде топических препаратов обладают наиболее значимым масси-
вом данных, подтверждающих их профиль безопасности у пациентов, находящихся 
в ремиссии после лечения гормонозависимых онкологических заболеваний. Таким 
образом, для перевода накопленного многообещающего эмпирического и научного 
опыта в плоскость рутинной клинической практики необходима консолидирован-
ная работа научного и медицинского сообщества по следующим направлениям:

	� Разработка международной стандартизированной классификации препаратов 
ГК по молекулярной массе, способу стабилизации и показаниям к применению.

	� Проведение прямых сравнительных исследований для определения места и эф-
фективности топических, инъекционных и комбинированных форм терапии ГК 
при различных типах осложнений противоопухолевого лечения.

	� Внедрение валидированных опросников по оценке качества жизни (QoL) как обя-
зательного критерия эффективности в дизайн всех исследований, посвященных 
реабилитации онкологических пациентов.

	� Критическая переоценка рисков и преимуществ стабилизированных форм ГК в 
инъекционной практике с учетом потенциальных долгосрочных рисков.
Только комплексное решение этих методологических и практических задач по-

зволит разработать четкие, стандартизированные и основанные на доказательствах 
клинические рекомендации, что обеспечит более широкое, безопасное и обосно-
ванное внедрение препаратов гиалуроновой кислоты в повседневную практику 
онкогинекологии, радиотерапии, гинекологии, урологии и восстановительной ме-
дицины.
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	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Гиалуроновая кислота, являясь универсальным компонентом внеклеточного ма-

трикса, представляет собой высокоперспективный и патогенетически обоснован-
ный препарат в комплексной реабилитации женщин, завершивших радикальное 
противоопухолевое лечение. Многочисленные данные доказательной медицины 
подтверждают ее высокую клиническую эффективность в уменьшении выражен-
ности урогенитального синдрома менопаузы, снижении радиационной и химиоин-
дуцированной токсичности со стороны мочеполовых органов, а также в объектив-
ном улучшении параметров сексуальной функции. В ситуации противопоказаний к 
назначению гормональной терапии у пациентов с гормонозависимыми опухолями 
гиалуроновая кислота по праву считается терапией первого выбора, предлагая эф-
фективную и безопасную альтернативу. 

В Республике Беларусь сформирован положительный опыт применения препа-
ратов гиалуроновой кислоты в различных клинических дисциплинах с использова-
нием отечественных разработок. Анализ и систематизация этого опыта, проведение 
собственных клинических исследований, а также разработка национальных прото-
колов реабилитации онкологических пациентов с использованием гиалуроновой 
кислоты представляются важными направлениями дальнейшей работы в условиях 
развитой системы онкологической помощи и устойчиво высоких показателей выжи-
ваемости. Реализация указанных направлений позволит повысить эффективность 
восстановительного лечения и существенно улучшить качество жизни растущей по-
пуляции женщин, излеченных от рака.

_________________________________________________________________________________________________
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