
52
№3(66) 2016

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Всовременном обществе одним из главных ус�
ловий, от которого зависит демографическая
судьба нашей страны, является повышение

уровня рождаемости. Высокая распространенность
бесплодного брака существенно влияет на демогра�
фические показатели [1]. Согласно заключению экс�
пертов ВОЗ, при частоте бесплодия 15 % и выше, его
влияние на демографические показатели значитель�
но превышает суммарное влияние невынашивания и
перинатальных потерь [2]. В России доля бесплод�
ных браков достигает 17,5 % и не имеет тенденции
к снижению, в некоторых регионах Сибирского Фе�
дерального округа, где проводились эпидемиологи�
ческие исследования с целью уточнения истинной рас�
пространенности и структуры бесплодного брака,
колеблется от 16,2 % до 24,9 % [2�8].

В Республике Хакасия подобные исследования не
проводились, согласно статистическим данным рас�

пространенность женского бесплодия в 2002 году
составляла 405,4 на 100 тыс. женского населения.
В 2014 году этот показатель увеличился в 1,8 раза
(719,9 на 100 тыс. женского населения) (служба ох�
раны здоровья матери и ребенка, 2014 год). Приве�
денные данные свидетельствуют, что распространен�
ность бесплодия в Сибирском Федеральном округе
существенно превышает критический уровень (15 %),
установленный ВОЗ, отражают низкое качество ре�
сурсов воспроизводства, оказывают негативное вли�
яние на формирование демографической ситуации в
России в целом.

Исследования указывают, что наиболее частой
причиной формирования бесплодия у женщин явля�
ются воспалительные заболевания органов малого
таза, а именно хронический эндометрит, сальпингит,
оофорит с формированием тазовых перитонеальных
спаек. Распространенность хронического эндометри�
та среди женщин репродуктивного возраста колеб�
лется от 10 % до 98 %, что обусловлено трудностями
диагностики ввиду скудности клинической симпто�
матики [9, 10]. Отсутствие тенденции к снижению
распространенности хронического эндометрита исс�
ледователи объясняют высокой частотой прерывания
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беременности методом кюретажа, необоснованными
повторными хирургическими вмешательствами в по�
лость матки, неполноценной реабилитацией травми�
рованного эндометрия. Это приводит к комплексу
морфофункциональных изменений эндометрия вос�
палительного генеза, нарушению нормальной цик�
лической трансформации и рецептивности тканей [9,
10].

Исследование цитокинов в эндометрии, возможно,
позволит выявить новые аспекты иммунной регуля�
ции ранних этапов формирования воспалительного
процесса с целью прогноза эффективности лечения
хронического эндометрита.

Цель работы – изучить особенности продукции
провоспалительных цитокинов у женщин с хрони�
ческим эндометритом и бесплодием, обусловленным
наличием хронической персистирующей инфекции.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследовано 70 женщин с трубно�перитонеаль�
ной формой бесплодия, проходивших лечение в ги�
некологическом отделении ГБУЗ РХ «Республикан�
ский клинический родильный дом» в 2014 году, в
соответствии с требованиями к проведению клини�
ческих исследований с соблюдением принципов доб�
ровольности, прав и свобод личности.

Средний возраст обследованных женщин соста�
вил 30,29 (4,28) лет [95% ДИ: 29,27 – 31,31], сред�
ний возраст менархе – 13,51 (1,59) лет [95% ДИ:
13,12 – 13,91], сексуальный дебют – в 17,61 (1,91)
лет [95% ДИ: 17,14 – 18,08]. Критериями включе�
ния в исследование являлись: возраст женщин от 19
до 40 лет, наличие первичного или вторичного бес�
плодия сроком более 1 года, подтвержденный при ла�
пароскопии трубно�перитонеальный фактор беспло�
дия (наличие спаечного процесса, непроходимости
маточных труб, гидросальпинксов). Критерии исклю�
чения: мужской фактор бесплодия, наличие эндокрин�
ных заболеваний, являющихся причиной бесплодия,
острые и обострение хронических воспалительных за�
болеваний органов малого таза.

Обследование включало в себя: анкетирование,
общий и гинекологический осмотр, гистероскопию,
лапароскопию с биопсией эндометрия, исследование
биологических образцов эндометрия методом ПЦР
и исследование венозной крови методом ИФА.

Оценку уровня цитокинов IL�6, IL�8, TNF�α в
сыворотке крови определяли с помощью коммерчес�

ких иммуноферментных тест�систем «Протеиновый
контур». Обследование на наличие ИППП (трихо�
монада, хламидия, микоплазма, уреаплазма) прово�
дилось методом иммуноферментного анализа (ИФА)
на базе кафедры фундаментальной медицины и ги�
гиены Хакасского государственного университета им.
Н.Ф. Катанова.

Статистическая обработка материала исследова�
ния выполнена методами вариационной статистики
с помощью прикладных программ «STATISTICA v. 7.0
© STATSOFT, USA». Анализ соответствия вида рас�
пределения признака закону нормального распреде�
ления проводился с использованием критерия Ша�
пиро�Уилка. Распределение сравниваемых выборок
соответствовало нормальному закону, в связи с чем
величины представлены в виде среднего арифмети�
ческого и стандартного отклонения: M (СО). Для
сравнения данных между группами использовали кри�
терий Стьюдента (t). Различия результатов счита�
лись статистически значимыми при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Продолжительность бесплодия у обследованных
женщин составила 6,5 (2,1) лет (min 2 – max 16).
По данным анамнеза, у 60,2 % женщин в прошлом
имелись беременности (от 1 до 4�х), а у 39,8 % па�
циенток – первичное бесплодие. Среди перенесен�
ных гинекологических заболеваний встречалисяь ва�
гинит (50 %), аднексит (58 %), эрозия шейки матки
(41 %), миома матки (21 %), эндометриоз (8 %). Хро�
нические экстрагенитальные заболевания выявлены
у 11,7 % обследованных женщин: хронический пи�
елонефрит (19,2 %), бронхит (6 %), заболевания же�
лудочно�кишечного тракта (5,7 %).

Для оценки анатомо�функционального состояния
органов малого таза проведены диагностические и
лечебные мероприятия (гистероскопия, лапароско�
пия). У 40 % пациенток обнаружен спаечный про�
цесс органов малого таза, согласно классификации
J. Hulka: I�я степень выраженности спаечного про�
цесса наблюдалась в 40,7 % случаев, II�я – в 40,7 %,
III�я – в 7,5 %, IV�я – в 11,1 % случаев.

Наличие гидросальпинксов в виде мешотчатых
образований с серозным содержимым и облитераци�
ей фимбрий обнаружено у трети женщин (31 %), при
этом у половины из них имелись двухсторонние не�
обратимые процессы, что явилось поводом для про�
ведения тубэктомии.
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Гистероскопическое исследование выявило у 70 %
пациенток наличие хронического эндометрита, в 10 %
случаев – железистую гиперплазию эндометрия, что
подтверждено гистологическим исследованием биоп�
татов эндометрия. У 20 % женщин патология эндо�
метрия не выявлена.

Все пациентки накануне операции обследовались
на наличие передаваемых половым путем инфекций
методом ПЦР. Несмотря на то, что инфекционные
агенты рассматриваются в качестве основного этио�
логического и «пускового» фактора хронического эн�
дометрита, по различным оценкам, только в 39�76 %
случаев удается выявить возбудитель инфекционно�
го процесса. Механизм развития воспаления связан
с антигеном персистирующей инфекции, который «за�
пускает» иммунный ответ и далее реализуется как ре�
акция гиперчувствительности замедленного типа [1,
11].

Положительные результаты на наличие микроор�
ганизмов в биоптатах эндометрия получены в 62,8 %
случаев. У обследованных методом ПЦР женщин вы�
явлены: C. trachomatis – у 41,9 %, Ureaplasma spp. –
у 11,3 %, Mycoplasma spp. – у 8,1 %, трихомониаз –
у 1,6 %. При этом только у 31,4 % обследованных
пациенток в анамнезе имелись указания на перене�
сенные инфекционные заболевания органов малого
таза, что указывает на высокую частоту «бессимптом�
ного» течения инфекционных заболеваний, приводя�
щих к бесплодию.

Мы изучили цитокиновый профиль пациенток с
хроническим эндометритом, обусловленным инфек�
ционным процессом, вызванным Chlamydia tracho�
matis и Trichomonas vaginalis, разделили женщин на
2 группы: в основную группу вошли обследуемые с
подтвержденным методом ПЦР инфекционным про�
цессом. Группа сравнения представлена пациентка�
ми с отрицательным результатом (табл. 1, 2).

Анализ цитокинового профиля выполнен с уче�
том разделения пациенток на две группы: положи�
тельный и отрицательный результат ПЦР на наличие
хламидий. Результат показал, что на фоне хроничес�
кого воспалительного процесса, независимо от пер�
систенции микроорганизма в эндометрии, уровни
рассматриваемых цитокинов (IL�6, IL�8 и TNF�α) не
превысили свои пороговые значения, статистически
значимых различий не выявлено (табл. 1). Возмож�
но, полученные результаты связаны с особенностями
иммунопатологических механизмов взаимодействия
микро� и макроорганизма. Хламидийная инфекция
носит хронический характер, опосредованный вли�
янием цитокинового воспаления и регуляторных ци�
токинов иммунного ответа. Учитывая это можно пред�
положить, что длительная персистенция Chlamydia
trachomatis в эндометрии, способствующая длитель�
ной стимуляции иммунного ответа, в конечном ито�
ге не приводит к выраженной цитокиновой актива�
ции.

Анализ цитокинового профиля у пациенток с вы�
явленной инфекцией, вызванной Trichomonas vagi�
nalis, показал, что на фоне хронического воспалитель�
ного процесса у пациенток с хроническим трихомо�

ниазом уровень цитокина IL�6 превышает в 3,8 ра�
за, но статистически значимых различий не выявле�
но. Уровень цитокина TNF�α в обследованных груп�
пах не различался. Уровень цитокина IL�8 у женщи�
ны с хроническим трихомониазом значительно пре�
вышал значение у женщин, не имеющих этой инфек�
ции (p = 0,0185). Возможно, полученные результа�
ты связаны с тем, что инфекция, вызванная Tricho�
monas vaginalis, приводит к выраженной цитокино�
вой активации (табл. 2).

ВЫВОДЫ

Распространенность бесплодия среди женщин реп�
родуктивного возраста в Республике Хакасия нахо�
дится на высоком уровне и в 2 раза превышает ана�
логичный показатель по России. У 40 % пациенток
обнаружен спаечный процесс органов малого таза раз�
личной степени выраженности: I�я – в 40,7 % случа�
ев, II�я – в 40,7 %, III�я – в 7,5 % и IV�я – в 11,1 %
случаев. Гистологическое исследование эндометрия
в 70 % случаев подтвердило наличие хронического
эндометрита. Наличие микроорганизмов в биоптатах
эндометрия методом ПЦР выявлено у 62,8 % обс�
ледованных, из них: хламидия – у 41,9 %, уреплаз�
ма – у 11,3 %, микоплазма – у 8,1 %, трихомониаз –
у 1,6 % пациенток с хроническим эндометритом. Ана�
лиз цитокинового профиля показал, что уровни рас�
сматриваемых цитокинов (IL�6, IL�8 и TNF�α) обс�
ледованных пациенток с отрицательным результатом
на хламидиоз не превысили свои пороговые значения.

Уровень цитокина IL�8 у пациенток с хроничес�
кой трихомонадной инфекцией значительно превы�
шал значение не имеющих этой инфекции, p = 0,0185.

Выявленные изменения эндометрия у пациенток
с бесплодием необходимо учитывать при проведении
программы обследования, лечения, реабилитации и
подготовке к экстракорпоральному оплодотворению.

Показатель
(цитокин)

IL�6, пкг/мл

TNF�α, пкг/мл

IL�8, пкг/мл

Chlamydia 
trachomatis "+"1

(n = 32)

5,15 (4,59)

1,83 (1,64)

4,86 (5,96)

Chlamydia 
trachomatis "�"2

(n = 38)

4,18 (2,9)

1,86 (2,07)

5,89 (6,64)

р*

0,3037

0,9481

0,5265

Примечание: р* � уровень статистической значимости различий.

Таблица 1
Цитокиновый профиль пациенток с хроническим

эндометритом, обусловленным Chlamydia trachomatis

Показатель
(цитокин)

IL�6, пкг/мл

TNF�α, пкг/мл

IL�8, пкг/мл

Trichomonas 
vaginalis "+"1

(n = 1)

1,22

1,36

20,15

Trichomonas 
vaginalis "�"2

(n = 63)

4,62 (3,69)

1,85 (1,91)

5,24 (6,11)

р*

0,3636

0,7967

0,0185

Примечание: р* � уровень статистической значимости различий.

Таблица 2
Цитокиновый профиль пациенток с хроническим

эндометритом, обусловленным Trichomonas vaginalis
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