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Аннотация. Одной из ведущих причин нарушения имплантации плодного яйца является хронический 

эндометрит. В настоящее время в генезе хронического эндометрита значительная роль отводится микробно-

вирусным ассоциациям. Целью исследования стала оценка эффективности комбинированной иммуномодули-

рующей санации на этапе прегравидарной подготовки у женщин с хроническим эндометритом, имеющих 

в анамнезе эпизод прерывания беременности в I триместре или неудачи вспомогательных репродуктивных тех-

нологий. Материалы и методы. Проведен сравнительный бактериологический, морфологический анализ мет-

роаспирата, флоры цервикального канала до и после лечения. В 67,2 % случаев культуральное исследование 

метроаспирата не выявило в значимой концентрации этиологического агента. В то же время у всех обследуе-

мых из цервикального канала были идентифицированы как вирусные (31,2 %), бактериальные (20,3 %), так 

и вирусно-бактериальные ассоциации (48,4 %). На первом этапе всем пациенткам в течение 14 дней была 

назначена антибактериальная терапия согласно выявленной чувствительности. Для элиминации вирусного по-

ражения или снижения вирусной нагрузки использовалось противовирусное средство группы аналогов нуклео-

зидов в сочетании с местной санацией влагалища. В основной группе в течение 10 дней был применен комби-

нированный препарат (интерферон альфа-2b человеческий рекомбинантный 50 тыс. МЕ + метронидазол  

250 мг + флуконазол 150 мг), в группе сравнения – деквалиния хлорид 10 мг в течение 6 дней. На втором этапе 

комплексной терапии в обеих группах были использованы идентичные методы реабилитации пациенток с хро-

ническим эндометритом в виде назначения пофазной гормонотерапии и физиотерапевтического лечения.  

Результаты. Эффективность лечения оценивали через 3 месяца после окончания лечения на основании эли-

минации (или снижения количественной нагрузки) патогена и восстановления морфологической структуры 

эндометрия. У 30 (88,2 %) пациенток основной группы отмечено снижение частоты выявления лимфоидных 

инфильтратов и плазматических клеток в ткани эндометрия против 22 (73,3 %) пациенток из группы сравнения 

(p < 0,05). Отмечено, что у этих пациенток титры микрофлоры были в пределах референсных значений с преоб-

ладанием Lactobacillus spp. Заключение. Использование интерферона альфа-2b в составе комбинированной са-

национной терапии оказало синергичное воздействие и позволило улучшить деконтаминационный эффект при 

смешанной бактериально-вирусной инфекции как цервикального канала, так и эндометрия. 
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Abstract. One of the leading causes of impaired implantation of the fetal egg is chronic endometritis. Currently, 

microbial-viral associations play an increasingly important role in the genesis of chronic endometritis. The aim of the 

study was to evaluate the effectiveness of combined immunomodulatory sanitation at the stage of pre-pregnancy 

preparation in women with chronic endometritis who have a history of abortion in the first trimester or failure of 

assisted reproductive technologies. The aim of the study was to evaluate the effectiveness of combined 

immunomodulatory sanitation at the stage of pre-pregnancy preparation in women with chronic endometritis who have 

a history of abortion in the first trimester or failure of assisted reproductive technologies. Materials and methods. A 

comparative bacteriological and morphological analysis of the metroaspirate and the flora of the cervical canal before 

and after treatment was performed. In 67.2 % of cases, cultural studies of metroaspirate did not reveal a significant 

concentration of the etiological agent. At the same time, both viral (31.2 %), bacterial (20.3 %), and viral-bacterial 

associations (48.4 %) were identified in all subjects from the cervical canal. At the first stage, all patients were 

prescribed antibacterial therapy within 14 days, according to the revealed sensitivity. To eliminate the viral lesion or 

reduce the viral load, an antiviral agent of the nucleoside analog group was used in combination with local vaginal 

sanitation. In the main group, a combined drug (interferon alpha-2b human recombinant 50 thousand mg) was used for 

10 days. IU + metronidazole 250 mg + fluconazole 150 mg), in the comparison group - dequalinium chloride 10 mg for 

6 days. At the 2nd stage of complex therapy, identical methods of rehabilitation of patients with chronic endometritis 

were used in both groups, in the form of prescribing phase-by-phase hormone therapy and physiotherapy. Results. The 

effectiveness of treatment was assessed 3 months after the end of treatment based on the elimination (or reduction of the 

quantitative load) of the pathogen and restoration of the morphological structure of the endometrium. In 30 patients of 

the main group (88.2 %), there was a decrease in the detection rate of lymphoid infiltrates and plasma cells in 

endometrial tissue compared to 22 patients (73.3%) from the comparison group (p < 0.05). It was noted that in these 

patients, the titers of microflora were within the reference values with a predominance of Lactobacillus spp. 

Conclusion. The use of interferon alpha-2b as part of combined rehabilitation therapy had a synergistic effect and 

improved the decontamination effect in mixed bacterial and viral infections of both the cervical canal and the 

endometrium. 
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Введение. Среди гинекологической патологии воспалительные заболевания органов малого та-

за (ВЗОМТ) занимают лидирующее место и носят социально значимый характер, влияя на репродук-

тивный потенциал. В настоящее время клиническое течение ВЗОМТ изменилось: увеличилась часто-

та стертых форм заболевания, в структуре возбудителей преобладает полимикробная флора, включа-

ющая в себя как патогенные, так и условно-патогенные микроорганизмы [1, 2]. Кроме того, все 

большая роль отводится микробно-вирусным ассоциациям, что усиливает патогенность каждого воз-

будителя и приводит к их устойчивости, представляя определенные трудности диагностики воспали-

тельного процесса и недостаточной эффективности лечения [1–4]. Известно, что вирусная инфекция 

снижает возможность имплантации или может даже ей препятствовать за счет нарушения регулиров-

ки иммунных взаимоотношений и сдвига соотношения Th1/Th2 в сторону Th1 [5]. 

Ведущей причиной нарушения репродуктивной функции у женщин, связанной с нарушением 

имплантации плодного яйца, является хронический эндометрит (ХЭ) [6]. Это обусловлено длительным 

течением воспаления во влагалище, цервикальном канале и повреждением железистого эпителия.  

Инфекция восходящим путем проникает в матку, вирусная нагрузка способствует хронизации заболе-

вания и активации аутоиммунных процессов в эндометрии, тем самым нарушается соотношение  
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эстроген-гестагеновых рецепторов [2, 7, 8]. Таким образом, основной путь, по которому микроорга-

низмы колонизируют полость матки, считается восходящим из влагалища [1]. 

Поэтому первостепенной задачей в комплексной терапии хронического эндометрита является 

ликвидация инфекционного фактора и нормализация микробиоты влагалища [5, 9]. Известно, что 

формирование и персистенция дисбиоза во влагалище обусловлены иммунными нарушениями и ас-

социированы с активацией вирусной инфекции. В связи с этим с клинической точки зрения интерес 

представляют препараты, оказывающие местное комбинированное воздействие как на состав флоры 

(микробно-вирусные ассоциации), так и на восстановление соотношение Th1/Th2 [5, 9]. 

Цель: оценить эффективность комбинированной иммуномодулирующей санации на этапе пре-

гравидарной подготовки у женщин с хроническим эндометритом. 

Материалы и методы исследования. Исследование проводилось в период с 2022 по 2024 г. на 

базе кафедры акушерства и гинекологии ФГБОУ ВО «Волгоградский государственный медицинский 

университет» и гинекологического отделения Волгоградской областной клинической больницы № 1. 

Исследование носило рандомизированный контролируемый (проспективный) характер, в котором 

приняли участие 64 пациентки с верифицированным ХЭ. В зависимости от метода санационной те-

рапии пациентки были разделены на 2 группы: основную (n = 34) и сравнения (n = 30). Данное иссле-

дование одобрено локальным этическим комитетом ФГБОУ ВО ВолгГМУ. Все пациентки перед 

началом исследования дали устное и письменное согласие на участие в исследовании [10]. 

Критериями включения в исследование стали: согласие на участие в исследовании, морфологи-

чески верифицированный ХЭ и репродуктивные планы женщины.  

Критерии исключения: отказ от участия в исследовании, отсутствие репродуктивных планов, 

обострение ХЭ, острый вагинит, наличие тяжелой экстрагенитальной патологии. Все пациентки об-

ратились с целью прегравидарной подготовки, имея в анамнезе эпизод прерывания беременности 

в I триместре или неудачи вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ) [11]. 

Всем пациенткам до начала лечения морфологически был верифицирован диагноз ХЭ (по дан-

ным описания эндометрия в ходе гистероскопии и полученного после нее гистологического исследо-

вания или же по результатам пайпель-биопсии эндометрия, проведенного на 7–10 день менструаль-

ного цикла). Полученный материал подвергался бактериологическому исследованию, диагностике 

с помощью полимеразной цепной реакции (ПЦР), как и материал, взятый из цервикального канала 

до манипуляций в полости матки. Идентификацию этиологического фактора методом ПЦР проводи-

ли с помощью теста «имбиофлор эксперт», включающего в себя определение общей бактериальной 

массы, Lactobacillus spp., Prevotella spp., Atopobium vaginae, Gardnerella vaginalis, Mobiluncus curtisii, 

Mobiluncus mulieris, Leptotrichia amnionii group, Trichomonas vaginalis, Chlamydia trachomatis, Neis-

seria gonorrhoeae, Candida albicans, Candida Fungi, Candida glabrata, Candida parapsilosis, Candida 

krusei, Candida tropicalis, Candida guillermondii, Candida famata, Mycoplasma hominis, Mycoplasma gen-

italium, Ureaplasma urealyticum, Ureaplasma parvum, Human herpes virus 1, Human herpes virus 2, Cy-

tomegalovirus. Кроме, того был проведен ПЦР-скрининг на 21 тип Human Papillomavirus с количе-

ственной нагрузкой. 

Статистический анализ проводили с помощью программы Statistica 10.0. Статистически значи-

мыми считались различия, при которых вероятность ошибки (р) составляла 0,05 или ниже. Учитывая 

малые количества выборки, оценку различий между выборками проводили с помощью U-критерия 

Манна – Уитни, а оценку эффективности – с использованием Т-критерия Вилкоксона.   

Результаты исследования. Обращает на себя внимание, что в 67,2 % случаев культуральное 

и ПЦР-исследования метроаспирата не выявили в значимой концентрации этиологического агента, 

вирусное поражение констатировано у 7,8 % пациенток, бактериальное – у 9,3 % больных, а вирусно-

бактериальное – у 15,6 % женщин. В то же время у всех обследуемых из цервикального канала были 

идентифицированы как вирусные (31,2 %), бактериальные (20,3 %), так и вирусно-бактериальные ас-

социации (48,4 %). Флора эндометрия и цервикального канала пациенток до лечения представлена 

в таблице 1. 

При анализе микробиоты цервикального канала в большинстве случаев наблюдался рост Enter-

obacteriaceae 107; Streptococcus spp105; Staphylococcus spp. 104.  Кроме того, среди патогенов церви-

кального канала были выявлены: Staphylococcus spp. – 17 (26,5 %); Gardnerella vaginalis – 36 (56,2 %); 

Prevotella spp. – 3 (4,7 %); Atopobium vaginae – 7 (10,9 %); Candida albicans – 16 (25 %); Fungi – 3 

(4,7 %). У всех пациенток в микробиоме установлено снижение содержания Lactobacillus. 
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Таблица 1. Флора эндометрия и цервикального канала пациенток до лечения 

Table 1. Flora of the endometrium and cervical canal of patients before treatment 

Вид Эндометрий Цервикальный канал 

Streptococcus spp 2 (9,5 %) 12 (18,7 %) 

Enterococcus faecalis 5 (23,8 %) 25 (39 %) 

Esherichia coli 2 (9,5 %) 24 (37,5 %) 

Klebsiella pneumonia 1 (4,7 %) 7 (10,9 %) 

Ureaplasma urealyticum 1 (4,7 %) 6 (9,4 %) 

Ureaplasma parvum 2 (9,5 %) 21 (32,8 %) 

Mycoplasma genitalium 1 (4,7 %) 6 (9,4 %) 

Human herpes virus 1 3 (14,2 %) 5 (7,8 %) 

Human herpes virus 2 1 (4,7 %) 9 (14 %) 

Cytomegalovirus 4 (19 %) 14 (21,9 %) 

Human Papillomavirus 4 (19 %) 40 (62,5 %) 

 

По гистологическим данным морфология эндометрия у всех пациенток была стереотипной. 

Во всех наблюдениях до начала терапии была выявлена очаговая и диффузная лимфоцитарно-

клеточная инфильтрация с наличием плазматических клеток и незначительного количества нейтро-

филов, наблюдались участки фиброза стромы эндометрия, гистиоцитарные элементы, а также скле-

розирование кровеносных сосудов. 

Учитывая результаты бактериологического исследования метроаспирата и цервикального кана-

ла, на первом этапе всем пациенткам в течение 14 дней была назначена антибактериальная терапия 

согласно выявленной чувствительности. Для элиминации вирусного поражения или снижения вирус-

ной нагрузки использовалось противовирусное средство группы аналогов нуклеозидов в сочетании 

с местной санацией влагалища. В основной группе в течение 10 дней был применен комбинирован-

ный препарат (интерферон альфа-2b человеческий рекомбинантный 50 тыс. МЕ + метронидазол 

250 мг + флуконазол 150 мг) («Вагиферон®», «Фирн М ООО», Россия). Метронидазол обеспечивает 

противопротозойный и антибактериальный эффект, флуконазол – противогрибковый, а интерферон 

альфа-2b человеческий рекомбинантный оказывает выраженное противовирусное и иммуномодули-

рующее действие. Кроме того, Вагиферон® содержит 400 мг борной кислоты (в качестве вспомога-

тельного вещества), которая необходима для поддержания pH влагалищного содержимого на физио-

логическом уровне. 

В группе сравнения аналогично при выявлении вирусов герпетического семейства был приме-

нен противовирусный препарат из группы аналогов нуклеозидов, а для местной санации – вагиналь-

ные таблетки, содержащие активное вещество деквалиния хлорид 10 мг в течение 6 дней.  

На втором этапе комплексной терапии в обеих группах были использованы идентичные методы 

реабилитации пациенток с ХЭ в виде назначения пофазной гормонотерапии и физиотерапевтического 

лечения. 

После проведенной терапии через 3 месяца с целью контроля излеченности повторно проводи-

ли микробиологическое исследование, ПЦР-диагностику и пайпель-биопсию эндометрия на 7–

10 день менструального цикла. Эффективность лечения оценивали на основании элиминации 

(или снижение количественной нагрузки) патогена и восстановления морфологической структуры 

эндометрия. 

Следует отметить положительную динамику относительно санирующего воздействия на обсе-

мененность цервикального канала и эндометрия комбинированного препарата с человеческим реком-

бинантным интерфероном альфа-2b. Результаты микробиологического исследования показали стати-

стически значимую эффективность в 88,2 % случаях, против группы сравнения – в 73,3 % случаях 

(p < 0,05). Отмечено, что у этих пациенток титры микрофлоры были в пределах референсных значе-

ний с преобладанием Lactobacillus spp. 

По данным ПЦР-диагностики метроаспирата выявлена элиминация герпетических вирусов 

у всех женщин основной группы (100 %) и у 10 (76,9 %) пациенток группы сравнения. Вероятно, 

это обусловлено системным воздействием интерферона альфа-2b и его местной иммунокоррекцией 

при санационной терапии. В то же время в значимой концентрации Human Papillomavirus в биоптате 

эндометрия сохранился лишь у 1 (50 %) пациентки основной группы и у всех женщин в группе срав-

нения, что потребовало дополнительного назначения системной иммуномодуляции. Элиминация 

Human Papillomavirus в цервикальном канале в основной группе констатирована у 23 (67,6 %) жен-

щин, а снижение вирусной нагрузки Human Papillomavirus – у 6 (17,6 %) пациенток. В группе  
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сравнения данный показатель был достоверно ниже (p < 0,05). Так, элиминация Human Papillomavirus 

наблюдалась у 1 (3,3 %) пациентки, а снижение вирусной нагрузки у 3 (10 %) пациенток, что может 

быть обусловлено самоэлиминацией на фоне повышения резистентности организма.   

Согласно морфологическим характеристикам эндометрия после комплексной терапии 

у 30 (88,2 %) пациенток основной группы отмечено снижение частоты выявления лимфоидных ин-

фильтратов и плазматических клеток в ткани эндометрия против 22 (73,3 %) пациенток из группы 

сравнения (p < 0,05). После проведенной терапии в обеих группах, по данным пайпель-биопсии, со-

хранялся фиброз стромы и склерозирование спиральных артерий. 

Заключение. Патогенетическими особенностями хронического эндометрита являются соче-

танное воздействие контаминации условно-патогенных бактерий и вирусов, склероза спиральных 

артерий и фиброза стромы. Использование интерферона альфа-2b в составе комбинированной сана-

ционной терапии оказывает синергичное воздействие и позволяет улучшить деконтаминационный 

эффект при смешанной бактериально-вирусной инфекции как цервикального канала, так и эндомет-

рия. Предложенная комплексная санационная терапия оказала влияние на морфологическую струк-

туру эндометрия в виде купирования воспалительного дисбаланса.  
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