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Зачастую в результате невынашивания развивается эндометриопатия* и/или вос-
паление — ключевые факторы многих патологических состояний, осложняющих 
беременность. Однако почему они не проходят самопроизвольно после аборта 
и, несмотря на исходно защитный характер, становятся пусковым механизмом 
для каскада реакций, препятствующих последующей гестации? Автор ответа на 
этот вопрос, вероятно, был бы достоин присуждения очередной Нобелевской пре-
мии. А пока его нет, потери беременности рискуют приобрести рецидивирующий 
характер, даже если первый эпизод был явным «генетическим сбросом». И хотя 
первые один-два выкидыша принято расценивать как спорадические, нередко они 
закладывают базу для привычного невынашивания.

После прерывания беременности шанс на удачную реализацию следующей 
гестации уменьшается, и он тем ниже, чем больше репродуктивных потерь 
было в прошлом. Например, после первой потери риск повторного выки-

дыша не отличается от общепопуляционного, после второй — равен 29%, а после 
третьей — 33%1. Каждый такой эпизод ещё и серьёзная стрессовая ситуация для 
самой женщины, снижающая качество её жизни. 

Печально, что в ряде ситуаций причиной рецидива невынашивания служат 
ошибочные действия врача: например, порочная практика abrasio cavi uteri даже 
после полного самопроизвольного аборта и при УЗ-подтверждении отсутствия 
остатков плодного яйца в полости матки распространена до сих пор широко. Та-
кая «перестраховка» избыточна и опасна, поскольку приводит к структурным 
и функциональным нарушениям в эндометрии2,3. 

Льёт воду на ту же мельницу проабортивная культура россиянок, многие из 
которых считают аборт альтернативой любым приемлемым методам контрацеп-
ции. Большинство беременностей наступает «неожиданно», и женщины, кате-
горически несогласные на сохранение гестации, прерывают её самым варвар-
ским и опасным, но доступным способом, снижая свои шансы на материнство 
в будущем4.

Первый, но не последний
После любой преждевременно прервавшейся беременности (замершей, внема-
точной, самопроизвольного и артифициального аборта) в репродуктивной си-
стеме женщины происходят драматичные изменения — гормональные, инфек-
ционно- и иммуновоспалительные, гемодинамические и т.д. Наиболее очевиден 
их характер при замершей беременности: некроз ворсин хориона начинается сразу 
после гибели зародыша в полости матки, а уже в течение нескольких часов запу-
скается воспаление — как минимум асептическое, но нередко с явными симпто-
мами инфицирования. При самом неблагоприятном варианте развития событий 
после гибели плодного яйца самопроизвольный аборт не происходит в течение не-

* Эндометриопатия — прогрессирующий синдром реконструктивно-пластической недостаточности в эндометрии, 

исходом которого становится атрофия слизистой оболочки матки при отсутствующих признаках воспаления. При 

иммунологическом исследовании для этого состояния характерно угнетение экспрессии рецепторов к эстрогенам 

и прогестерону, без которых имплантация становится маловероятной.
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скольких недель, и всё это время в слизистой оболочке прогрессируют инфек-
ционно-воспалительные явления. В такой ситуации диагноз эндометрита не вы-
зывает сомнений.

Нередко «беда не приходит одна»: случившийся выкидыш (вне зависимости 
от причин) запускает в эндометрии иммунопатологический процесс, который раз 
за разом будет провоцировать новую гестационную неудачу5. 

 • В результате хронического воспаления и/или регенераторно-пластической 
недостаточности нарушаются молекулярные механизмы, обеспечивающие 
рецептивность слизистой оболочки матки, что лишает эмбрион шанса «заце-
питься» и полноценно имплантироваться.

 • Если имплантация всё же происходит, пул цитотоксических клеток, в избытке 
синтезируемых при воспалении, «избирает» своей мишенью семиаллогенный 
трофобласт, что угрожает выживанию зародыша.

 • Выброс тканевых факторов воспаления становится причиной коагуляционных 
и микроциркуляторных расстройств (за счёт активации тромбинообразования 
и торможения фибринолиза), влекущих за собой плацентарную недостаточ-
ность или же отслойку плодного яйца.

Алгоритм обследования при привычном выкидыше6

• Сбор анамнеза для выявления негативных факторов внешней среды, образа 
жизни, привычных интоксикаций (курение, алкоголь, наркотики), алиментарных 
нарушений.

• Трансвагинальное УЗИ для выявления анатомических нарушений, оценки эндо-
метрия в разные фазы менструального цикла, подсчёта антральных фолликулов.

• Гистероскопия и биопсия эндометрия с выполнением гистологического и бакте-
риологического исследования. 

• Анализ эндокринной функции — измерение уровней тиреотропного гормона, 
тироксина, гликозилированного гемоглобина, пролактина, ФСГ, ЛГ, эстрадиола, 
антител к тиреоидной пероксидазе и/или к тиреоглобулину. Исследование ан-
дрогенов показано только при наличии клинических признаков гиперандрогении. 

• Иммунологическое обследование — HLA-типирование, уровни антиспермальных 
антител и цитокиновый статус, маркёров АФС (антител к кардиолипину и анти-
фосфолипидных).

• Определение сывороточного уровня прогестерона*.
• Диагностика инфекционных заболеваний, исключение ИППП.
• Анализ на полиморфизм генов гемостаза**.
• Возможно генетическое обследование остатков плодного яйца и/или кариотипа 

родителей. При серьёзных «поломках» ВРТ с использованием донорского ма-
териала — безальтернативная необходимость.

* Сомнительная ценность ввиду импульсной секреции гормона: даже при 5-кратном измерении в течение 

дня крайне затруднительно получить достоверный результат.

** При наличии в анамнезе у женщины и/или у её ближайших родственников тромбозов и/или инфарктов.
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 • Провоспалительные цитокины (как материнские, так и эмбриональные) запу-
скают процессы апоптоза, нарушают васкуляризацию и ангиогенез в головном 
мозге зародыша, что оказывает на него повреждающее действие7−9.

Коварство латентно протекающего хронического эндометрита и эндометриопатии 
заключается в необратимом изменении тканей: без адекватной терапии прогресси-
руют склеротические процессы в экстрацеллюлярном матриксе, нарушается ар-
хитектоника сосудов, что в дальнейшем обусловливает локальную ишемию. Не-
удивительно, что последствием такой перестройки становится нарушение диалога 
между слизистой оболочкой матки и будущим эмбрионом, в результате чего про-
цессы нидации бластоцисты и формирования хориона практически обречены на 
неудачу10. 

Очевидно, что пациенткам, перенёсшим хотя бы одну репродуктивную неу-
дачу, категорически необходима преконцепционная подготовка. Ведь если причина 
выкидыша не выявлена и не ликвидирована, эндометрий не восстановлен, то веро-
ятность повтора негативных событий не исключена даже после первой потери бе-
ременности и прогрессивно нарастает с каждым новым эпизодом. Однако данные 
статистики неумолимы и в настоящее время не позволяют надеяться на улучшение 
ситуации: только 5% таких женщин проходят реабилитацию.

Загнанный эндометрий
Конечно, артифициальный или самопроизвольный аборт не всегда приводит к при-
вычному невынашиванию или бесплодию. Надо отдать должное эндометрию, ведь 
некоторое время он приспосабливается к действию негативных внешних и внутрен-
них факторов и сохраняет свои основные функции, однако его стойкость не безгра-
нична: «измотанной» репродуктивными неудачами и воспалением ткани — не до 
нового зачатия. После достижения «точки невозврата» слизистая оболочка матки 
буквально «сворачивает» направленную на продолжение рода деятельность, со-
храняя исключительно барьерную роль. Цель таких драматичных изменений — 
«выжить», а имплантация в «стеснённых условиях» становится для организма не-
оправданным излишеством.

Активно функционирующие рецепторы эндометрия служат сигналом о его 
готовности к зачатию и вынашиванию беременности. Сокращение же расходов 
на синтез белков, включая и стероидные рецепторы, напрямую «бьёт» по вос-
приимчивости в целом: неготовая справиться с повышенной репродуктивной на-
грузкой ткань словно сообщает, что гестация ей не по силам, и «закрывается» от 
гормональных влияний. Такое понимание пусть и примитивно, но оно позволяет 

[ Пациенткам, перенёсшим репродуктивную неудачу, категорически не-
обходима преконцепционная подготовка. Если эндометрий не восстанов-
лен, то вероятность повтора негативных событий не исключена даже по-
сле одного аборта и прогрессивно нарастает с каждым новым эпизодом. ]
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более точно обосновать цели лечебных мероприятий — перед новой попыткой де-
торождения нужно не только сбалансировать «расшатанную» в результате потери 
эмбриона репродуктивную ось, но и остановить «маховик» иммуно- и инфекци-
онно-воспалительных реакций и помочь организму восстановить и оздоровить сли-
зистую оболочку матки. 

Болезнь есть, лечение не продумано
Несмотря на современные знания о природе латентно протекающего хрониче-
ского эндометрита, единых подходов к его диагностике и терапии не выработано. 
Отчасти по этой же причине данные о частоте нарушения варьируют в широком 
диапазоне. Первично хронический процесс не формирует специфической сим-
птоматики, а значит, опереться на жалобы и данные объективного осмотра врач 
не может. Не удаётся проконтролировать и действенность терапии, оценить по-
тенциал «пролеченного» эндометрия по клиническим признакам, без инвазивных 
методов обследования. Тазовые боли (если есть) могут стать неверным ориенти-
ром и причиной ошибочного назначения антибиотиков4.

Если же инфекционный агент выявлен, его ликвидация в половине случаев не 
позволяет решить проблему невынашивания в дальнейшем и тем более восстано-
вить эндометрий. Известно, что чем больше «возраст» эндометрита, тем выра-
женнее изменения и тем труднее с ними справиться традиционными методами11,12.

«Золотой стандарт» верификации хронического эндометрита — морфоло-
гическое и иммуногистохимическое исследование* эндометрия, при котором выяв-
ляют плазматические клетки как патогномоничный признак заболевания13. Од-
нако консенсус о диагностических критериях воспаления матки также пока не 
достигнут14,15.

Согласно мировым рекомендациям, после неразвивающейся беременности 
показана эмпирическая антибиотикотерапия для профилактики инфекционно-вос-
палительной альтерации эндометрия. Это предписание известно не всем специа-
листам, но даже при его выполнении эффективность едва достигает 50%. При-
чин тому несколько: и антибиотикорезистентность возбудителей, и бесполезность 
противомикробных средств при асептическом воспалении, и гипердиагностика хро-
нического эндометрита, когда за последний принимают синдром регенераторно-
пластической недостаточности (эндометриопатию), который можно и нужно ни-
велировать другими методами. 

Увы, в каждом конкретном случае не всегда удаётся решить дилемму, а что же 
это — хронический эндометрит или эндометриопатия. Как бы то ни было, главная 

[ «Золотой стандарт» верификации хронического эндометрита — 
морфологическое и иммуногистохимическое исследование эндоме-
трия. Однако консенсус о цито- и гистологических критериях заболева-
ния, методологии исследования пока не достигнут. ]

* Иммуногистохимическое исследование (ИГХ) — метод выявления точной локализации того или иного клеточно-

го или тканевого компонента (антигена) благодаря связыванию его с мечеными антителами.
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задача акушера-гинеколога, стремящегося сохранить репродуктивную функцию 
пациентки, состоит в том, чтобы восстановить нормальное состояние слизистой обо-
лочки матки — её способность к полноценным фазовым изменениям и рецептив-
ность в период «окна имплантации». Тем более что буквально на наших глазах 
совершаются потрясающие открытия: к настоящему времени точно доказано, что 
наш организм имеет пусть и не безграничный, но большой запас самовосстанов-
ления, а саногенез не менее значим, чем патогенез. 

Для преодоления привычного невынашивания не существует универсальных 
приёмов, однако всем пациенткам, перенёсшим репродуктивные потери, необхо-
дима реабилитация и преконцепционная подготовка при планировании следую-
щей беременности, включающая1:

 • антибактериальную терапию;
 • профилактику резус-изоиммунизации;
 • ликвидацию последствий вторичных (в том числе воспалительных) повреж-
дений;

 • восстановление морфофункционального и энергетического потенциала ткани 
эндометрия;

 • коррекцию метаболических расстройств и последствий ишемии;
 • достижение нормальных показателей гемодинамики;
 • восстановление рецепторного аппарата эндометрия.
В реабилитационной программе нелишними будут методы, потенциирующие 

собственные регенеративные реакции и саногенез: физио- и пелоидотерапия, си-
стемная энзимотерапия, действие которой активно изучают в последние десяти-
летия, и многие исследователи считают её довольно перспективным подходом.

Отечественный опыт
В Медицинском институте РУДН выполнили сравнительное рандомизирован-
ное исследование, в котором оценили действенность и безопасность лекарствен-
ного препарата для системной энзимотерапии «Вобэнзим» в комплексном лече-
нии хронического эндометрита после неразвивающейся беременности. Участниц 
наблюдения (n=97, возраст 22–40 лет, средний 31,4±4,6 года), перенёсших ги-
бель эмбриона, рандомизировали на шесть подгрупп в зависимости от техники 
эвакуации плодного яйца (инструментальный или медикаментозный, 52 и 45 па-
циенток соответственно) и методов реабилитации — системной энзимотерапии, 
липополисахарида, выделенного из клеток S. typhi («Пирогенал»)*, или их ком-
бинации. Пациентки были обследованы до начала терапии и через 1 мес после ле-

* «Пирогенал» — МИБП-цитокин, высокоактивный неспецифический иммуномодулятор широкого спектра дей-

ствия. 

[ Для преодоления привычного невынашивания не существует уни-
версальных приёмов, однако всем пациенткам, перенёсшим репро-
дуктивные потери, необходима реабилитация и преконцепционная 
подготовка при планировании следующей беременности. ]
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чения (трансвагинальное УЗИ, гистологическое и иммуногистохимическое иссле-
дование после пайпель-биопсии). Женщин с сопутствующими гинекологическими, 
онкологическими, аутоиммунными, обменными (сахарный диабет) заболеваниями, 
а также с вирусным гепатитом в работу не включали.

У подавляющего большинства обследованных отмечен осложнённый анамнез 
(более чем у 90% выявлены соматические болезни), у половины — социальные 
факторы риска (отсутствие зарегистрированного брака), у трети — привычные 
интоксикации (курение) и аллергические заболевания, у каждой седьмой-восьмой 
(13,4%) — патологические нарушения в щитовидной железе. Дисменорея заре-
гистрирована у 27,8%, а 9,3% пациенток сообщили о нерегулярном менструаль-
ном цикле. На одну пациентку с неразвивающейся беременностью приходилось 
1,2 гинекологических заболевания (преимущественно доброкачественные про-
цессы в шейке матки и ВЗОМТ). Интересно, что каждая третья беременность 
в когорте участниц завершилась инструментальным абортом, четверть пациенток 
не использовали никаких противозачаточных средств, а искусственное прерыва-
ние было распространённым «методом контрацепции». 

В числе факторов риска замершей беременности в обследованной когорте были: 
 • возраст старше 30 лет;
 • социальное неблагополучие;
 • курение;
 • соматическая отягощённость (в частности, болезни мочевыводящей системы, 
щитовидной железы);

 • нарушения менструального цикла по типу дисменореи;
 • отягощённый акушерско-гинекологический анамнез (самопроизвольные 
аборты, высокая частота хронических ВЗОМТ.
При морфологическом исследовании биоптатов после прерывания беременно-

сти (52 случая инструментального опорожнения полости матки и 47 — медика-
ментозного) оценивали следующие гистологические критерии: стадию гестации, 
состояние децидуальной ткани и гравидарного эндометрия, воспалительную ин-
фильтрацию, склероз, состояние ворсин хориона (рис. 1). В тканях слизистой обо-
лочки были отмечены регрессивные изменения, лимфогистиоцитарная инфильтра-
ция (диффузная и очаговая) с примесью плазматических клеток, небольшие очаги 
склероза стромы со склерозированными сосудами (рис. 2).

Рис. 1. Бессосудистые ворсины хориона с дисциркуляторными расстройствами и лимфогистиоцитарной ин-
фильтрацией, очаги некроза (а, б).

а б
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У всех участниц работы подтверждена неразвивающаяся беременность ран-
него срока с признаками регрессивных изменений I−II стадии обратного развития 
и хронического воспаления матки (рис. 3). Иммуногистохимическим методом вы-
явлена повышенная экспрессия маркёров хронического эндометрита (HLA-DR, 
CD16, CD20) и пониженная — эпидермального фактора роста. Отмечено, что 

а б

Рис. 2. Очаги склероза стромы со склерозированными сосудами (а, б).

а

в

б

г

Рис. 3. Регрессивные изменения с признаками хронического эндометрита (а–г).
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в эндометрии I−II стадии обратного развития отсутствовала экспрессия эстро-
геновых (ER) и прогестероновых (PR) рецепторов как в эпителии желёз, так 
и в стромальных клетках.

По морфологическим (сочетание склеротических изменений стромы, склероза 
сосудов и лимфогистиоцитарных инфильтратов) и иммуногистохимическим при-
знакам (повреждение рецепторного аппарата эндометрия вследствие воспали-
тельного процесса) был подтверждён диагноз «хронический эндометрит».

 • Количество экспрессирующих CD16, CD20 и HLA-DR стромальных кле-
ток от 0 до 10 в поле зрения свидетельствовало об аутоиммунном хроническом 
воспалении, а 25 и более — об обострении процесса. 

 • Хроническое воспаление после замершей беременности было подтверждено 
также снижением митотической активности клеток эпителия желёз и стромы 
эндометрия, т.е. уменьшением экспрессии Ki-67 до 0 и 0,42. 

 • При гистологически подтверждённом диагнозе «хронический эндометрит» 
после гибели эмбриона снижалась экспрессия сосудисто-эндотелиального 
фактора роста (VEGF), индуцирующего пролиферацию клеток эпителия, 
стромы и эндотелия сосудов.
Все пациентки были случайным образом распределены по четырём группам 

для восстановительного лечения. Целью реабилитации было восстановление нор-
мальной гравидарной трансформации эндометрия. 

«Вобэнзим»: фармакологическое досье
Анатомо-терапевтическо-химическая группа: другие иммуностимуляторы16.

Фармакотерапевтическая группа: противовоспалительное средство. 
Форма выпуска: таблетки кишечнорастворимые, покрытые оболочкой. 
Состав: панкреатин, папаин, рутозида тригидрат, бромелайн, трипсин, липаза, 

химотрипсин, амилаза.
Фармакодинамика. Поступая в организм, энзимы всасываются в тонком кишеч-

нике, далее мигрируют по сосудистому руслу и накапливаются в зоне патологи-
ческого процесса, где оказывают противовоспалительное, фибринолитическое, 
противоотёчное, антиагрегантное и вторично аналгезирующее действие.

Препарат снижает выраженность воспаления, ограничивает патологические 
проявления иммунных процессов, восстанавливает иммунореактивность орга-
низма, стимулирует противоопухолевый иммунитет, фагоцитарную активность; 
повышает элиминацию белкового детрита, ускоряет лизис токсических продук-
тов обмена веществ и некротизированных тканей, нормализует проницаемость 
стенок сосудов, способствует более быстрому рассасыванию гематом и отёков, 
снижает концентрацию тромбоксана и агрегацию тромбоцитов; улучшает рео-
логические свойства крови и микроциркуляцию, снабжение тканей кислородом 
и питательными веществами, проявляет противовирусное и противомикробное 
действие.

Показания к назначению препарата в гинекологии: хронические воспалитель-
ные заболевания органов малого таза.
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Рандомизация участниц по группам:
 • первая (n=30) — пациентки, получавшие для послеабортной реабилитации 
и средство для системной энзимотерапии, и бактериальный липополисахарид;

 • вторая (n=30) — пациентки получали только бактериальный липополисаха-
рид;

 • третья (n=30) — использовали только препарат для системной энзимотерапии;
 • в группе сравнения — семь пациенток после инструментального опорожнения 
полости матки без медикаментозной поддержки.
«Вобэнзим» назначали по 5 таблеток 3 раза в день не менее чем за 30 мин 

до еды в течение 28 дней; бактериальный липополисахарид — по 10 инъекций 
подкожно через день (начальная доза 5 мкг с дальнейшим шагом увеличения по 
5 мкг на каждую последующую дозу).

Эффективность оценивали по следующим параметрам:
 • стадия обратного развития эндометрия, воспалительная инфильтрация, скле-
ротические изменения на 2–3-й день менструального цикла, следующего по-
сле неразвивающейся беременности;

 • доли клеток (%) с позитивными реакциями по иммуногистохимическим дан-
ным.
В таблице представлена сравнительная характеристика эндометрия на фоне 

проводимой терапии после различных способов опорожнения полости матки (ин-
струментального или медикаментозного).

При комплексном лечении в эндометрии признаков воспаления при исследова-
нии биоптатов обнаружено не было (рис. 4). Монотерапия бактерицидным липо-
полисахаридом ассоциировалась с подавлением проявлений эндометрита (рис. 5). 
Секреторный эндометрий после системной энзимотерапии характеризовался от-
сутствием пиноподий, что указывает на нарушение рецептивности (рис. 6).

Наиболее выраженные изменения рецепторного статуса были выявлены по-
сле комплексной терапии (бактериальный липополисахарид и препарат для си-

Характеристика эндометрия на фоне проводимой терапии, абс./%

Стадия

Метод эвакуации плодного яйца и реабилитации

Кюре-
таж

Медика-
ментоз-

ный

Кюре-
таж

Медика-
ментоз-

ный

Кюре-
таж

Медика-
ментоз-

ный

Кюре-
таж

«Вобэнзим» + 
«Пирогенал» «Пирогенал» «Вобэнзим» Без  

лечения
III стадия об-
ратного раз-
вития

— — — — — — 7/46,6

Индифферент-
ная — 2/13,3 5/33,3 11/73,3 — — —

Пролифера-
тивная 4/26,7 5/33,3 8/53,3 4/26,7 4/26,7 7/46,6 —

Секреторная 11/73,3 8/53,3 2/13,3 — 11/73,3 8/53,3 —

Всего 15 15 15 15 15 15 7
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Рис. 4. Фрагменты пролиферативного и секреторного эндометрия без признаков воспаления (а, б).

а б

Рис. 5. Фрагменты эндометрия с признаками пролиферации или без проявлений функциональной актив-
ности индифферентного типа (а, б).

стемной энзимотерапии) у женщин с инструментальным опорожнением матки: 
в этой группе экспрессия ER и PR была самой высокой (как в эпителии желёз, 
так и в строме) по сравнению с контрольной, хотя секреторный эндометрий имел 
признаки ановуляторного (рис. 7).

Второе место по действенности терапии занял препарат для системной энзи-
мотерапии, назначенный после кюретажа. В матке выявлены фрагменты эндоме-
трия с признаками пролиферации или без функциональной активности индиффе-
рентного типа (рис. 8). 

Рис. 6. Секреторный эндометрий при ановуляторном цикле с признаками незрелости (отсутствие зрелых пино-
подий) (а, б).

а

а

б

б
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Рис. 7. Секреторный эндометрий с низкой экспрессией ER и PR в строме и эпителии (а–г).

а

в

б

г

Рис. 8. Фрагменты эндометрия с признаками пролиферации без функциональной активности индифферент-
ного типа, низкая экспрессия ER и PR (а–г).

а

в

б

г
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Третьим по эффективности оказался бактериальный липополисахарид, при-
нимаемый после медикаментозного опорожнения матки (рис. 9). В группе срав-
нения сохранялись мелкие очаги децидуальной реакции стромы с очаговыми 
лимфогистио цитарными инфильтратами и мелкими участками склероза (рис. 10).

Протеолитическая сила
Бромелайн (энзим, добываемый из мякоти и сердцевины ананаса) — один из наи-
более изученных протеолитических ферментов для перорального приёма. Иссле-
дователи за несколько десятилетий сложили в «научную копилку» много инте-
ресных фактов об этом энзиме17,18.
 1.  Снижает агрегацию тромбоцитов, разрушает бляшки холестерина, прояв-
ляет фибринолитические свойства, что снижает риск кардиоваскулярных болезней. 
 2.  Тормозит прогрессирование аллергических заболеваний (в частности, 
атопической бронхиальной астмы) за счёт снижения реакций гиперчувствитель-
ности.
 3.  Эффективен при лечении ревматоидного и остеоартрита. Специалисты 
считают, что этот растительный энзим может стать альтернативой НПВС: он 
столь же действенно подавляет боль (за счёт непосредственного влияния на но-
цицептивные медиаторы, включая брадикинин) и снижает выраженность воспа-
ления.
 4.  Оказывает противоопухолевое действие, тормозит инвазию неоплазии. 
Этот эффект связан с воздействием бромелайна на раковые клетки, их микро-
окружение, модуляцию иммунных, воспалительных и гемостатических реакций.
 5.  Ускоряет восстановление хирургических больных после операции, эффек-
тивен для лечения спортивных травм.

При изучении бромелайна открыты следующие механизмы модуляции воспа-
ления и «здорового иммунного ответа»18:
• снижение уровней циклооксигеназы-2 и простагландина E2;
• усиление синтеза интерферона γ;
• регуляция «самонаведения» лимфоцитов и их миграции в очаг воспаления;
• активация естественных клеток-киллеров и ингибирование Т-хелперов;
• своевременное торможение секреции ИЛ-1β, ИЛ-6, фактора некроза опу-

холи α, когда иммунные клетки уже достаточно «натасканы» на повреждаю-
щий фактор.

Протеолитические ферменты трипсин и химотрипсин получают из поджелу-
дочной железы крупного рогатого скота. Они оказывают противовоспалительное 
действие, а также расщепляют некротизированные ткани и фибринозные обра-
зования, разжижают экссудат и сгустки крови.

В состав входит также растительный энзим папаин, который в большом коли-
честве содержится в плодах папайи. Приём такого комплекса ферментов эффек-
тивнее, чем использование каждого из них по отдельности, что и обусловливает 
действие препарата «Вобэнзим».
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Рис. 9. Фрагменты эндометрия с признаками атрофии и пролиферации, низкая экспрессия ER, PR (а–г).
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Рис. 10. Очаги сохранившейся децидуальной реакции стромы с лимфогистиоцитарными инфильтратами и 
мелкими фокусами склероза (а–г).
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Иммуногистохимические маркёры воспаления
В нормальном эндометрии в соответствии с фазами менструального цикла коле-
блется субпопуляционный состав лейкоцитов, экспрессия рецепторов к стероид-
ным гормонам, факторов роста в клетках желёз и стромы, но наиболее выражен-
ные циклические изменения происходят в ядрах эпителиоцитов по сравнению со 
стромальными. 

Слизистая оболочка матки богата иммунокомпетентными клетками, от со-
става которых зависит достижение «иммунного согласия» между эмбрионом 
и эндометрием, возможность полноценной имплантации и развитие зародыша. 
В свою очередь функциональная активность иммуноцитов во многом предопре-
делена состоянием стромы, обеспечивающей влияние эстрогенов на эпителио-
циты эндометрия.

К иммуногистохимическим маркёрам воспаления относят19–21:
• NK-клетки — усиливают воспалительный ответ посредством продукции цитоки-

нов, активирующих цитотоксические Т-лимфоциты; изменения NK-клеток при 
инфекции и воспалении ассоциированы с преобладанием провоспалительных 
цитокинов и иммунных реакций Th1-типа, что негативно сказывается на инвазии 
трофобласта и может спровоцировать прерывание беременности;

• VEGF, секретируемый макрофагами, — основной регулятор ангиогенеза в эндо-
метрии, повышающий пролиферативную активность клеток эндотелия и прони-
цаемость сосудов; синтез VEGF находится под контролем стероидных гормонов;

• Ki67 — перспективный маркёр, экспрессируется практически во всех фазах ми-
тотического цикла и отражает размер пролиферативного пула; между уровнем 
этого маркёра и рецепцией к стероидным гормонам обнаружена обратно про-
порциональная связь; 

• EGF — эпидермальный фактор роста, содержащийся в тромбоцитах и фаго-
цитах, отражает восприимчивость эндометрия к эндо- и экзогенным стероид-
ным гормонам; этот фактор стимулирует клеточный рост и дифференцировку 
эпителиального покрова. 

Таким образом, наибольшую эффективность продемонстрировал комплекс-
ный подход к реабилитации после медикаментозного опорожнения полости 
матки.

Подводя итоги наблюдения, специалисты пришли к следующим заключениям.
1. Основные эффекты бактериального липополисахарида — противовоспа-

лительное действие, нормализация процессов регенерации и дифференцировки 
клеток эндометрия. Об устранении морфологических признаков хронического 
воспаления при лечении этим средством свидетельствует снижение экспрес-
сии HLA-DR и исчезновение в строме CD16+, CD20+, NK-лимфоцитов 
и В-лимфоцитов. 

Кроме того, по сравнению с контрольной группой при лечении бактериальным 
липополисахаридом раньше наступала фаза пролиферации, а у двух женщин после 
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Проверка на практике
Ещё в одном российском исследовании оценили эффективность комбинированного 
метода с использованием системной энзимотерапии при коррекции влагалищных 
дисбиозов у беременных22. В исследование были включены 93 пациентки с канди-
дозным вульвовагинитом и бактериальным вагинозом. Участниц распределили в три 
группы: в одну из них вошли женщины, применявшие комплексное лечение (комбини-
рованное противомикробное средство и системная энзимотерапия), а в двух осталь-
ных использовали местные комбинированные препараты без энзимной поддержки23.

Специалисты отметили, что у беременных, получавших системные энзимы, кли-
ническое улучшение наступало достоверно раньше, чем в других группах. Уже че-
рез 3−5 дней у 84% пациенток исчезли бели, зуд, дискомфорт; зарегистрированы 
объективные признаки стихания воспалительного процесса — уменьшение гипере-
мии и отёчности слизистой оболочки влагалища, лейкоцитоза. В то же время без 
ферментотерапии нужный эффект был получен у 52–68% участниц. Через 5 дней 
лечения у женщин, пролеченных пероральными ферментами, отмечен бóльший пул 
лактобактерий, чем у применявших только противомикробные средства. Проанали-
зировав результаты, авторы пришли к заключению, что комплексный метод терапии 
кандидозного вульвовагинита и баквагиноза, включающий системную энзимоте-
рапию, у беременных более результативен, что подтверждают клинико-лабора-
торные данные и отдалённые результаты (в отсутствие рецидивов заболевания)23.

Схожие результаты были получены в работе, которую проводили в Чехии 
в 2005–2007 годах. Всего было отобрано 62 пациентки, у которых за 12 мес, 
предшествовавших исследованию, отмечали по меньшей мере четыре эпизода 
рекуррентного кандидозного вульвовагинита (подтверждённого результатами 
микроскопии). В течение 10 нед женщины получали терапию средством систем-
ной энзимотерапии. По результатам мониторинга в течение первого года частота 
рецидивов уменьшилась на 88,5% (с 4,4 до 0,5). Все женщины отметили улуч-
шение состояния, у 63% из них не было рецидивов24. 

В другой работе 100 пациенток с обострением хронического серозного вос-
паления придатков матки в течение 14 дней получали средства для системной 
энзимотерапии. На фоне лечения все женщины отмечали улучшение общего са-
мочувствия, купирование болевого синдрома, нормализацию сна, аппетита и на-
строения. Побочных эффектов выявлено не было, а уровень фибронектина на 
14-е сутки снизился в 5 раз и приблизился к нормальному значению. Исследова-
тели заключили, что это указывает на уменьшение активности спаечного процесса 
в малом тазу при хроническом сальпингоофорите25. 

[ После неразвивающейся беременности показана эмпирическая анти-
биотикотерапия для профилактики инфекционно-воспалительной аль-
терации эндометрия. Это предписание известно не всем специалистам, 
но даже при его выполнении эффективность едва достигает 50%. ]
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кюретажа произошли секреторные изменения эндометрия, о чём свидетельствует 
не только морфология, но и экспрессия ER, PR, Ki67.

2. Препарат для системной энзимотерапии, обладая ферментативной актив-
ностью, оказывает не только противовоспалительный эффект, но и более выра-
женное воздействие на регенерацию и созревание эндометрия по сравнению с бак-
териальным липополисахаридом.

В отличие от контрольной группы, после лечения средством для системной 
энзимотерапии наступает фаза пролиферации, а у некоторых участниц даже се-
креторные изменения, о чём свидетельствуют морфологические признаки созре-
вания эндометрия и экспрессия ER, PR, Ki67 в эпителии и строме. Анализ 
биоптатов показал также устранение морфологических признаков хронического 
воспаления, о чём свидетельствовало снижение экспрессии HLA-DR, CD16+, 
CD20+, NK- и В-лимфоцитов в строме.

Количество пациенток с секреторным эндометрием после лечения препа-
ратом для системной энзимотерапии достоверно превышает таковое в группах 
женщин, пролеченных только бактериальным липополисахаридом (после опера-
тивного прерывания беременности — 11 против двух; после медикаментозного 
кюретажа — восемь против нуля). 

3. Использование бактериального липополисахарида и средства для систем-
ной энзимотерапии после оперативного и медикаментозного прерывания нераз-
вивающейся беременности у женщин с хроническим эндометритом наиболее 
эффективно в комплексной терапии и способствует быстрой регенерации и со-
зреванию слизистой оболочки матки. Это преимущество очевидно не только 
в сравнении с контрольной группой, но и с каждым из препаратов как сред-
ством для монотерапии. 

Комплексное лечение быстро нивелирует морфологические признаки хрониче-
ского воспаления, о чём свидетельствует снижение экспрессии HLA-DR и исчез-
новение в строме CD16, CD20, NK- и В-лимфоцитов (p<0,05). При контроль-
ном обследовании по морфологическим и иммуногистохимическим изменениям 
подтверждены фаза пролиферации и секреторные изменения эндометрия (уве-
личение экспрессии ER, PR, Ki67). Поскольку механизмы противовоспалитель-
ного и регенерирующего действия обоих средств различны, можно предположить, 
что они действуют на разные звенья патогенеза, тем самым дополняя друг друга 
и потенциируя конечный эффект.

В организме человека энзимы играют важнейшую роль во всех физиологических 
процессах — от пищеварения до свёртывания крови и лизиса фибриновых сгуст-
ков, от высвобождения гормонов из белков-предшественников до защиты от 
влия ния негативных факторов.

В настоящее время роль ферментов активно изучают в акушерстве и гине-
кологии. Полученные результаты вселяют надежду, что грамотное введение си-
стемной энзимотерапии в комплекс реабилитационных мероприятий при невына-
шивании позволит снизить вероятность рецидивов и повысить шансы пациенток 
на благополучное зачатие и рождение живого ребёнка. 
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