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Исследования показали, что у значительного числа больных с гиперпластически-

ми процессами эндометрия (> 80%) в полости матки выявляются инфекционные аген-
ты, у всех больных – иммунные нарушения на системном и локальном уровнях, усу-
губляющиеся при наличии внутриматочного инфекта. Это является патогенетическим 
обоснованием для введения в лечебный комплекс антибактериальной терапии (при на-
личии инфекционных факторов) и иммунотропной терапии на системном и локальном 
уровнях. Данная терапия позволяет оптимизировать подготовку организма к физиоло-
гическому течению беременности, и способствуют правильному развитию плода. 
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Внутриматочная патология, ее диагностика и лечение продолжает оста-

ваться одной из актуальных проблем гинекологии. К числу наиболее распро-
страненных патологических состояний матки относятся гиперпластические 
процессы эндометрия (ГПЭ), которые могут быть препятствием для на-
ступления беременности или причиной ее прерывания [1–4; 8; 10; 11; 16–18]. 
У многих женщин, страдающих бесплодием и (или) невынашиванием бере-
менности, гиперпластические процессы являются единственной патологией 
репродуктивной сферы. Развитие ГПЭ в почти половине случаев происходит 
при ненарушенных гормональных соотношениях, в том числе при отсутствии 
метаболического синдрома [4; 13; 16]. На современном этапе появились еди-
ничные данные о значительной роли инфекционного фактора и иммунных на-
рушений в патогенезе очаговых и диффузных изменений эндометрия. Иссле-
дованиями А.Б. Погорелова, Г.М. Махмудова (2008) доказано, что урогени-
тальная инфекция в полости матки, играет одну из ведущих ролей в прогрес-
сировании гиперпластического процесса эндометрия, при этом происходит не 
только активизация показателей клеточной пролиферативной активности, но и 
провоспалительных цитокинов. Кроме того, в литературе появились данные о 
роли вирусной инфекции в развитии данной патологии [8; 9]. 

Роль инфекционного фактора и иммунных нарушений в генезе ГПЭ ак-
тивно обсуждается, однако, четких доказательств до настоящего времени не 
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получено [5–7; 10–15]. Уточнение этих факторов позволит оптимизировать 
методы коррекции данной патологии и тем самым подготовить организм к 
нормальному течению беременности. 

Учитывая вышесказанное, целью нашего исследования явилась оптими-
зация прегравидарной подготовки пациенток с ГПЭ путем разработки новой 
патогенетически обоснованной комплексной терапии данной патологии. 

Материалы и методы. Клинико-иммунологическое обследование было 
проведено 88 женщинам в возрасте от 25 до 40 лет, из них – 68 больным 
ГПЭ, страдающих бесплодием или невынашиванием беременности и 20 здо-
ровым женщинам, обратившихся для постановки внутриматочных спиралей 
с целью контрацепции (группа иммунологического контроля). Диагноз ГПЭ 
был установлен на основании данных анамнеза, жалоб больных, клинико-
лабораторного обследования, трансабдоминального и трансвагинального 
ультразвукового исследования органов малого таза, а также при гистероско-
пическом обследовании, раздельном диагностическом выскабливании мат-
ки, подтвержден патоморфологическим исследованием соскоба эндометрия. 

Объектом иммунологического обследования была периферическая 
кровь, соскобы из матки у больных ГПЭ, и периферическая кровь, аспират 
из полости матки условно здоровых женщин. Твердофазным иммунофер-
ментным методом с использованием диагностических тест-систем «Вектор-
Бест» оценивали содержание в периферической крови и в соскобе со слизи-
стой матки интерлейкина-1-бета, (ИЛ1в), интерлейкина-6 (ИЛ-6), фактора 
некроза опухоли-альфа (ФНО-а), интерлейкина-4 (ИЛ-4), интерлейкина-2 
(ИЛ-2), интерлейкина-10 (ИЛ-10). 

Помимо бесплодия или невынашивания беременности на момент по-
ступления в стационар у больных имели место нарушения менструальной 
функции в виде мено- и метроррагий, кровомазаний до и после менструа-
ции. У 32 (55,2%) пациенток в анамнезе отмечались 1–6 самопроизвольных 
выкидышей и/или замерших беременности в I триместре беременности, у 
10 (17,2%) – первичное бесплодие. Вторичное бесплодие – у 16 (27,6%), при 
этом с наличием в анамнезе одних родов, 1–5 абортов и/или самопроизволь-
ных выкидышей. При проведении ультразвукового исследования у всех па-
циенток были выявлены эхографические признаки гиперпластических про-
цессов эндометрия. При гистологическом исследовании соскобов эндомет-
рия у 39 (67,2%) пациенток были диагностированы железистая и железисто-
кистозная гиперплазии, у 19 (32,8%) больных – железистые полипы эндо-
метрия. 

В исследование не включались пациентки, страдающие эндокринной 
патологией, воспалительными заболеваниями женской половой системы 
(исключены инфекции, передающиеся половым путем, неспецифические 
агенты по данным бактериального посева из цервикального канала), а также 
с другими факторами нарушения репродуктивной функции. Во время прове-
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дения гистероскопии с раздельным выскабливанием матки из полости матки 
были взяты бактериальные посевы на флору и проведено обследование на 
наличие специфической инфекции из полости матки. 

Статистический анализ полученных данных проводили с помощью ма-
тематического пакета Statistica-6. Стандартная обработка выборок включала 
расчет средних арифметических величин и ошибок средних. Достоверность 
различий между сравниваемыми группами оценивалась с помощью крите-
рия t Стъюдента. 

Результаты исследования. По полученным данным ни у одной боль-
ной наличия специфической флоры выявлено не было. У 58 (85,3%) боль-
ных (у 34 (58,6%) – с железистой или железисто-кистозной гиперплазией и у 
24 (41,4%)) – с железистыми полипами эндометрия из полости матки были 
выделены возбудители неспецифической этиологии. Выделенная микробная 
флора включала Enterococcus faecalis и Escherichia coli у 22 (37,9%) и у 
18 (31,0%) пациенток соответственно. Streptococcus agalacticae был выделен 
у 10 (17,2%) больных, Staphylococcus epidermidis – у 5 (8,6%), а Klebsiella 
pneumoniaе – у 3 (5,2%) пациенток. Моноинфекция была выявлена 
24 (41,4%) больных, в остальных случаях диагностирована микст-инфекция. 
Наиболее часто встречались комбинации 2 возбудителей – у 28 (48,3%) 
больных, сочетание 3 возбудителей – у 6 (10,3%). В структуре микст-ин-
фекций также преобладали сочетание Enterococcus faecalis и Escherichia coli 
у 26 (18,8%) больных. 

При иммунологическом обследовании у всех пациенток были выявлены 
иммунные дисфункции. При этом установлено, что в периферической крови 
содержание ИЛ-1в достоверно снижалось относительно контроля у пациен-
ток с ГПЭ, не сопровождающейся наличием инфектов (табл.). У пациенток с 
гиперплазией эндометрия и наличием инфекта данный показатель имел 
лишь тенденцию к снижению, а при полипах эндометрия – не отличался от 
нормы. У большинства больных содержание ИЛ-6 достоверно снижался, 
кроме пациенток с полипами эндометрия при отсутствии инфекционного 
агента, где наблюдалось его существенное (в 2 раза) возрастание относи-
тельно контроля. Содержание ФНО-а достоверно возрастало во всех случа-
ях, наиболее выражено – при ГПЭ без наличия инфекта. У всех пациенток 
выявлено значительное увеличение концентрации ИЛ-10. Между тем, со-
держание ИЛ-4 было достоверно снижено у больных с полипами эндомет-
рия при наличии инфекционного фактора и при всех ГПЭ без признаков ин-
фекции. Оценка цитокинов на местном уровне показала, что при ГПЭ, с на-
личием инфекционного фактора, наблюдается более высокое содержание 
провоспалительных цитокинов, в особенности, ИЛ-6. 

Содержание ИЛ-4 было достоверно ниже, чем в периферической крови. 
При отсутствии инфекции у пациенток с ГПЭ изменения цитокинового ба-
ланса на местном уровне имело сходный характер, однако выявлялось более 
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Таблица 
 

Иммунологические показатели у больных 
с гиперпластическими процессами эндометрия 

 

ГПЭ с наличием внут-
риматочной инфекции 

ГПЭ с отсутствием 
внутриматочной 

инфекции 
Контроль (здоровые) Пока-

затели 
(пг/мл) ПК 

Соскоб 
эндо-
метрия 

ПК 
Соскоб 
эндо-
метрия 

ПК Аспират 

ИЛ1β 4,13 ± 
± 0,49* 

5,92 ± 
± 0,91* 

3,65 ± 
± 0,65* 5,51 ± 1,08 1,6 ± 0,05 4,42 ± 0,35 

ИЛ6 9,18 ± 
± 1,26* 

53,33 ± 
± 4,31* 

4,74 ± 
± 0,43* 

24,54 ± 
± 6,79* 1,7 ± 0,21 18,11 ± 

± 1,34 

ФНОα 1,74 ± 
0,65* 

3,21 ± 
± 0,94* 

1,62 ± 
± 0,20* 2,53 ± 0,65 0,59 ± 0,07 1,98 ± 0,15 

ИЛ10 21,95 ± 
± 1,43* 

26,47 ± 
± 2,25* 

18,30 ± 
± 1,36 

23,25 ± 
± 2,36 16,1 ± 2,1 19,76 ± 

± 1,58 

ИЛ4 2,37 ± 0,36 1,67 ± 
± 0,49* 

1,51 ± 
± 0,44* 0,99 ± 0,11 3,24 ± 0,29 0,78 ± 0,09 

ИЛ2 13,32 ± 
± 1,07* 

11,72 ± 
± 1,07 

11,82 ± 
± 1,67* 

14,24 ± 
± 1,64 2,8 ± 0,06 12,12 ± 

± 1,25 
ПВИ 
(ИЛ1β +  
+ ИЛ6 + 
+ ФНОα/ 
ИЛ10 + 
+ ИЛ4) 

0,62 ± 
± 0,04* 

2,22 ± 
± 0,23* 

0,51 ± 
± 0,07* 1,34 ± 0,16 0,20 ± 0,10 1,20 ± 0,14 

 
Примечание: *– достоверность отличий от контроля (р < 0,01). 

 
выраженное увеличение концентрации ИЛ-6, ИЛ-10 и ИЛ-2 и более низкий 
уровень содержания ИЛ-4 на местном уровне по сравнению с системным. 
Исследованиями установлено резкое увеличение ИЛ-2 в большинстве случа-
ев, менее выраженное – при ГПЭ без внутриматочной инфекции. Оценка 
провоспалительного индекса цитокинов (ПВИ), рассчитываемого по отно-
шению суммы концентрации провоспалительных цитокинов к сумме кон-
центраций противовоспалительных, свидетельствует о более выраженном 
сдвиге цитокинового баланса в сторону провоспалительного компонента ци-
токинового профиля у пациенток с ГПЭ и наличием инфекта как на систем-
ном, так и на локальном уровне. 

Полученные данные об изменении системного и локального иммуните-
та, бактериологического исследования явились патогенетическим обоснова-
нием для разработки новой комплексной терапии у больных ГПЭ, с соче-
танным (системным и местным) применением иммуномодулятора цитоки-
новой природы, обладающего плейотропной активность на различные зве-
нья иммунитета – рекомбинантного IL-2 (Ронколейкина), а также антибакте-
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риальной терапии (при наличии инфекта), что явилась методом преграви-
дарной подготовки у данного контингента больных. 

Предлагаемый курс терапии включал проведение нестероидной проти-
вовоспалительной терапии в послеоперационном периоде и гормонотерапию 
по общепринятым схемам комбинированными оральными контрацептивами 
(этинилэстрадиол 30 мкг + гестоден 0,075 мг) в течение 6 месяцев. У боль-
ных с наличием инфекционного агента, кроме того проводилась антибакте-
риальная терапия по чувствительности к антибиотикам по получению ре-
зультатов обследования. Дополнительно к традиционной терапии вводился 
Ронколейкин по следующей методике: сразу после проведения раздельного 
диагностического выскабливания матки под контролем гистероскопии, на 2-й 
и 4-й дни местно назначали Ронколейкин по следующей методике: 0,25 мг 
Ронколейкина разводили в 2 мл 0,9% раствора NaCL, доводили объем до 
50 мл с добавлением 0,5 мл 10% раствора человеческого альбумина и через 
полипропиленовый катетер, введенный в полость матки до уровня дна, в те-
чение 4 ч орошали ее с дренированием через цервикальный канал. Системно 
Ронколейкин вводился сразу после раздельного диагностического выскаб-
ливания матки под контролем гистероскопии – 0,5 мг Ронколейкина, раство-
ренного в 2 мл воды для инъекций, вводили подкожно по 0,5 мл в четыре 
точки передней брюшной стенки. 

После окончания курса терапии у всех больных нивелировались клини-
ческие симптомы нарушения менструальной функции. В течение года на-
блюдения желанная беременность наступила у 32 (55,2%) больных ГПЭ (у 
11 (34,4%) больных с бесплодием, у 21(65,6%) – с невынашиванием). 
У 23 (71,9%) пациенток беременность протекала физиологически, у 9 (28,1%) 
пациенток отмечались клинические проявления угрожающего самопроиз-
вольного аборта в I триместре беременности. Ни в одном случае самопроиз-
вольные аборты или непрогрессирующие беременности не наблюдались. 
У 15 (46,9%) больных беременность закончилась срочными родами (консер-
вативными, оперативными) с рождением детей в удовлетворительном со-
стоянии. 17 (53,1%) продолжают вынашивать беременность в сроках от 
24 до 34 нед. гестации. 

Таким образом, наши исследования показали, что у значительного ко-
личества больных ГПЭ (> 80%) в полости матки выявляются инфекционные 
агенты, у всех больных имеются иммунные нарушения на системном и ло-
кальном уровнях, усугубляющиеся при наличии внутриматочного инфекта. 
Это является патогенетическим обоснованием для введения в лечебный 
комплекс антибактериальной терапии (при наличии инфекционных факто-
ров) и иммунотропной терапии на системном и локальном уровнях. Данная 
терапия позволяет оптимизировать подготовку организма к физиологиче-
скому течению беременности и способствуют правильному развитию плода. 
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The studies showed that in most patients with hyperplasia endometrial (> 80%) there are 

infectious agents in air hole uterine, in all patients there are immune distortions on a system-
atic and local levels, intensified in a presence of intrauterine infection. This is a patogenetic 
prove for including antibacterial therapy (when infectious factors present) and immune ther-
apy at the systematic and local levels in a treatment’ complex. This kind of therapy allows to 
optimize the preparation of patients for physiologic course of pregnancy and contributes to 
correct development of the fetus. 
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