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 ■ Хронический эндометрит — наиболее частая патология эндометрия у женщин с привычным невынашиванием 
беременности. к хроническому воспалительному процессу в эндометрии и вторичным иммунодефицитным со-
стояниям приводят урогенитальные инфекции, персистенция патогенной и условно-патогенной флоры. В эндо-
метрии определяется повышенное количество nK- (СD16+ и cD56+), В- (cD20+) лимфоцитов и клеток, экспрес-
сирующих маркер поздней активации HLA-DR. Эти лимфоциты способствуют усилению экспрессии антигенов 
гистосовместимости клетками эндометрия и  обусловливают аутоиммунный характер воспаления. Дисбаланс 
между иммунной толерантностью к плоду и иммунной активацией к патогенным организмам связан с плохи-
ми исходами беременности. Проведение курса комплексной терапии хронического эндометрита у большинства 
женщин с невынашиванием лишь незначительно уменьшает степень выраженности воспалительного процесса 
в  эндометрии. Цель исследования заключалась в  оценке значения иммуномодулирующего действия иммуно-
глобулина человека при беременности у женщин с невынашиванием. В исследование включено 182 пациентки 
с невынашиванием и хроническим эндометритом в анамнезе. В 1-ю группу вошло 98 женщин, которые получили 
в 7/8 недель беременности внутривенный курс иммуноглобулина человека. Во 2-ю группу вошли 84 беременные, 
которым терапию иммуноглобулином не проводили. Анализ результатов течения и исходов беременности по-
казал, что назначение беременным с невынашиванием и хроническим эндометритом в анамнезе внутривенного 
курса иммуноглобулина до первой волны инвазии трофобласта способствует снижению частоты угрозы пре-
рывания беременности (в 1-й группе 54 %, во 2-й группе 95 %, p < 0,001). Результаты позволяют рекомендовать 
женщинам с привычным невынашиванием беременности и хроническим эндометритом при беременности в сро-
ки до 8 недель внутривенное введение иммуноглобулина.

 ■ Ключевые слова: хронический эндометрит; вторичная иммунная недостаточность; беременные женщины 
с привычным невынашиванием; внутривенный иммуноглобулин.
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Под привычным невынашиванием беремен-
ности (ПНБ) имеют в виду самопроизвольное 
прерывание беременности два и  более раза 
подряд. Частота самопроизвольных выкиды-
шей, по данным разных авторов, составляет от 
2 до 55 %, достигая в I триместре 50 % [1–5].

Среди многообразных факторов ПНБ доми-
нируют инфекционная патология и иммунные 
нарушения.

Урогенитальные инфекции, персистенция 
патогенной и  условно-патогенной флоры ча-
сто приводят к  хроническому воспалитель-
ному процессу в  эндометрии и  вторичным 
имму нодефицитным состояниям. Известно, 
что около 80 % всех необъяснимых случаев по-
вторных потерь беременности связано с имму-
нологическими нарушениями [5–8]. По данным 
В.М. Сидельниковой (2007), у женщин, страдаю-

щих ПНБ, вне беременности в 73,1 % случаев был 
верифицирован хронический эндо метрит  (ХЭ) 
и  в 86,7 % случаев выявлена персистенция 
услов но-патогенных микроорганизмов в  эндо-
метрии [9]. При ХЭ у женщин с ПНБ определя-
лись 2–3 и  более видов облигатно-анаэробных 
микроорганизмов и  вирусов  [10]. Установлена 
корреляция  между инфицированностью ро-
дильниц и новорожденных с исходом беремен-
ности  [11]. Внутриутробная  инфекция (ВУИ) 
занимает второе место в струк туре заболеваемо-
сти и 1–3-е место в структуре смертности ново-
рожденных, обусловливая от 11 до 45 % потерь 
от различных причин [12]. Мертворождаемость 
при ВУИ достигает 15–18 % [13].

Физиологическое течение беременности 
обеспечивает комплекс регуляторных факто-
ров, направленных на сохранение иммунологи-
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 ■ chronic endometritis is the most common endometrial pathology in women with habitual miscarriage. Urogenital in-
fections, persistence of pathogenic and opportunistic flora lead to chronic inflammatory process in the endometrium and 
secondary immunodeficiency states. In the endometrium, an increased number of nK- (cD16+ and cD56+), В- (cD20+) 
lymphocytes and cells expressing the late HLA-DR activation marker are determined. These lymphocytes enhance the 
expression of histocompatibility antigens by endometrial cells and lead to autoimmune inflammation. The imbalance 
between immune tolerance to the fetus and immune activation to the pathogenic organisms is associated with poor 
pregnancy outcomes. After a course of complex therapy of chronic endometritis, most women with miscarriage can only 
reduce the severity of the inflammatory process in the endometrium. The aim of this study was to assess the importance of 
immunomodulatory effects of human immunoglobulin during pregnancy in women with miscarriage. The study included 
182 patients with a history of miscarriage and chronic endometritis. Group 1 consisted of 98 women who received an 
intravenous course of human immunoglobulin at 7/8 weeks of pregnancy. Group 2 comprised 84 pregnant women who 
did not receive immunoglobulin therapy. An analysis of the results of the course and outcomes of pregnancy showed that 
administering an intravenous immunoglobulin course to pregnant women with miscarriage and chronic endometritis in 
the history prior to the first wave of trophoblast invasion helps to reduce the frequency of threatened abortion (54% in 
group 1 and 95% in group 2, p < 0.001). The data obtained suggest that intravenous immunoglobulin should be recom-
mended for women with habitual miscarriage and chronic endometritis during pregnancy up to 8 weeks.

 ■ Keywords: chronic endometritis; secondary immune deficiency; pregnant patients with recurrent pregnancy loss; 
intravenous immunoglobulin.
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ческой толерантности к плоду, клетки которого 
экспрессируют антигены системы HLA отца, то 
есть являются генетически чужеродными и мо-
гут инициировать иммунный ответ. Для обеспе-
чения толерантности иммунная системы мате-
ри реализует иммуносупрессорные механизмы. 
При этом сохраняется способность к иммунно-
му ответу на возбудители с участием всех зве-
ньев иммунной системы. Регуляция иммунного 
ответа осуществляется в том числе цитокина-
ми. Их синтезируют субпопуляции Т-хелперов 
cD3+cD4+ (Th). Th 1-го типа  — продуценты 
провоспалительных цитокинов (Inf-γ, IL-1β, 
IL-2, IL-8, Tnf-α), которые поддерживают кле-
точную составляющую иммунного ответа. Th-2 
синтезируют IL-4, IL-5, IL-6, обеспечивающие 
гуморальный ответ, T-регуляторные лимфо-
циты (cD4+cD25+cD127–)  — IL-10 и  TGf-β-
цитокины, реализующие супрессирующее вли-
яние на клетки иммунной системы.

Наиболее эффективно элиминацию внутри-
клеточных возбудителей реализуют клетки- 
эффекторы с  цитотоксическим потенциалом: 
цито токсические Т-лимфоциты cD3+cD4+cD8+, 
nK-клетки cD3–(cD56+16+), TnK-клетки 
(cD3+cD16+56+). Персистенция возбудителей 
в  эндометрии пролонгирует активность Th-1 
цитокинов, которые обеспечивают экспансию 
специфических Т-клонов, их дифференци-
ровку и  цитотоксическую функцию (апоптоз) 
в  отношении популяции клеток эндометрия, 
инфицированных возбудителем, что проявля-
ется морфофункциональными нарушениями 
эндометрия.

Длительная персистенция вирусной или 
бактериальной инфекции может приводить 
к изменению структуры антигенов клеток эндо-
метрия. Презентация этих антигенов клеткам 
иммунной системы, активация, пролиферация 
и дифференцировка клеток гуморального зве-
на заканчиваются продукцией аутоантител. 
Рекрутирование nK-клеток через связыва-
ние fc-фрагмента антител с  молекулой cD16 
акти вационным низкоаффинным рецептором 
IgG на мембране nK-клеток приводит к акти-
вации, синтезу цитокинов и  осуществлению 
nK-клетками антителоопосредованной цито-
токсичности в отношении клеток эндометрия.

Для реализации цитотоксической функ-
ции активированными клетками-эффектора-
ми необходима поддержка цитокинами, в  том 
числе интерфероном-γ, который осущест-
вляет прямое противовирусное воздействие, 
стиму лирует цитотоксичность nK-клеток, фа-

гоцитоз и свободнорадикальный киллинг бак-
терий, а  также усиливает экспрессию антиге-
нов HLA I (A, В) и  II  классов (DR) клетками 
организма, то  есть способствует аутопрезен-
тации антигенов тканей, создавая предпо-
сылки к  аутоиммунному  воспалению [14, 15]. 
Антиэндометриальные  анти тела  — антитела, 
направленные против прогестеронзависимого 
белка железистого эпителия эндометрия, были 
выявлены у 32,2 % женщин с первичным беспло-
дием и у 10,73 % — с вторичным и только у 2,5 % 
женщин контрольной группы [16]. Повышенный 
уровень антиэндометриальных антител (анти-
тел к α-энолазе) определяли в сыворотке жен-
щин с  имплантационными потерями с  эндо-
метриозом и трубным фактором бесплодия [17].

Анализ результатов исследований е.А. Мих-
ниной (2009), Т.А. Плужниковой и  др. (2012) 
показал, что в  патогенезе неспецифического 
ХЭ у  женщин с  невынашиванием беременно-
сти важную роль играет постинфекционный 
аутоиммунный синдром. В сыворотке паци-
енток с ПНБ определяли повышенные уровни 
аутоантител к антигенам эндометрия, которые 
сочетались с  высокими уровнями спонтан-
ной продукции и  содержанием в  сыворотке 
интерферонов-αβ/γ, а  также с  увеличением 
в  эндометрии количества nK-клеток СD16+ 
и  СD56+, В-лимфоцитов (СD20+) и  клеток, 
экспрессирующих маркер поздней активации 
HLA-DR. количество клеток HLA-DR+ зна-
чимо превышало содержание В-лимфоцитов 
и  моноцитов  — профессиональных антиген-
презентирующих клеток, что позволило пред-
положить экспрессию антигенов HLA-DR Т-, 
nK-лимфоцитами и  клетками эндометрия, то 
есть аутопрезентацию антигенов эндометрия 
и,  как следствие, аутоагрессию, функциональ-
ную несостоятельность эндометрия, проявля-
ющуюся в  том числе нарушением экспрессии 
рецепторов половых стероидов [18, 19]. В ре-
зультате комплексной терапии ХЭ при прегра-
видарной подготовке нормализация количе-
ства субпопуляций лимфоцитов в эндометрии 
по данным иммуногистохимического исследо-
вания (ИГХИ) имела место только у 25 % жен-
щин [19], что определило необходимость про-
должения иммуномодулирующей терапии при 
наступлении беременности и  выбор лекар-
ственного препарата с учетом противопоказа-
ний и риска возможных осложнений.

S.K. Lee, J.Y. Kim (2016) продемонстрирова-
ли, что мертворождаемость была достоверно 
выше (58 против 18 %) у  женщин с  невына-
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шиванием беременности и изменениями коли-
честв лимфоцитов, реализующих цитотокси-
ческую и  регуляторную функции (увеличение 
количества nK-клеток в  крови, высокая ци-
тотоксическая активность nK-клеток, кото-
рая сочеталась с изменением баланса Тh1/Тh2 
и Th17/T-регуляторных клеток), не получавших 
препараты внутривенных иммуноглобулинов 
(IVIg), в  сравнении с  группой женщин, полу-
чавших IVIg [20–23]. В ряде работ зарубежных 
авторов представлены данные об эффективно-
сти терапии внутривенным введением имму-
ноглобулинов при беременности у  женщин 
с  невынашиванием и  наличием клеточных 
иммун ных нарушений [24–26].

В настоящее время интенсивно изучаются 
механизмы терапевтических эффектов пре-
паратов иммуноглобулинов, проводятся ис-
следования, результаты которых позволяют 
расширить область применения этих препа-
ратов, определить наиболее информативные 
иммунологические показатели как системного, 
так местного иммунитета. Механизмы тера-
певтических эффектов IVIg, их иммунорегу-
ляторные функции детально описаны в  обзо-
рах С.А. Селькова и др. (2013), В.А. Лазанович 
и е.В. Просекова (2014) [27, 28].

A.R. Han, S.K. Lee (2018) описывают супрес-
сирующее влияние Ig на дифференцировку 
и  созревание дендритных клеток, экспрессию 
антигенов главного комплекса гистосовмести-
мости класса II и  костимуляторных молекул 
cD80, cD 86, то есть антигенпрезентирующую 
функцию этих клеток. к числу терапевтиче-
ских эффектов IVIg авторы относят cD95+ (fas) 
опосредованный апоптоз Т-, В-клеток и моно-
цитов. Выраженные регуляторные воздействия 
IVIg на дисбаланс субпопуляций nK-клеток, 
их цитотоксическую активность, соотноше-
ние цитокинов Тh1/Тh2 также описаны этими 
авторами у  пациенток с  ПНБ. IVIg содержат 
антиидиотипические антитела, которые мо-
гут связывать аутоантитела, циркулирующие 
у женщин с ПНВ (антифосфолипидные, анти-
кардиолипиновые антитела и др.) [29].

Цель работы — анализ результатов приме-
нения препарата иммуноглобулина для вну-
тривенного введения у женщин с ПНБ и ХЭ во 
время беременности.

Материалы и методы
В ЦПЛНБ РД № 1 (гл. врач В.А. Мацко) были 

обследованы 182 женщины в возрасте от 23 до 
41 года, у 155 (85,2 %) установлено ПНБ. В анам-

незе преждевременные роды были у 8 пациен-
ток (4,4 %). Первая беременность была прерва-
на медицинским абортом у 49 женщин (26,9 %). 
Прерывание беременности по типу неразвива-
ющейся беременности имело место у 159 паци-
енток (83,4 %). У всех женщин в прегравидар-
ном периоде был диагностирован ХЭ разной 
степени активности.

До наступления беременности всем паци-
енткам выполняли общеклиническое обсле-
дование (клинический анализ крови, мочи, 
оценивали содержание глюкозы, холестерина), 
определяли уровень гомоцистеина, проводили 
исследование гормонов (эстрадиола, прогесте-
рона на 19–21-й день цикла, ТТГ) и бактерио-
логическое исследование секретов влагалища 
и  цервикального канала, в  том числе выпол-
няли культуральную и  полимеразную цепную 
реакцию.

Антитела IgG и IgM в крови к вирусам про-
стого герпеса (ВПГ) 1-го и 2-го типов и цитоме-
галовирусу (ЦМВ) определяли методом имму-
ноферментного анализа (ИФА) (ОАО «Вектор 
Бест»), содержание антител IgM, IgG к кардио-
липину, фосфолипидам, β2-гликопротеину  — 
методом ИФА (organtec, Германия). Уровень 
антиэндометриальных антител исследовали 
методом ИФА с  использованием тест-систем, 
в  которых антиген был представлен микросо-
мальной фракцией стромы эндометрия, иммо-
билизованной на поверхности микроплан шет. 
В качестве конъюгата применяли монокло-
нальные антитела к  легким цепям имму-
ноглобулинов человека, меченные пероксида-
зой ( производство лаборатории биотехнологии 
ЦНИРРИ, патент на изобретение № 2303267, 
П.П. Хохлов, е.к. комаров, е.А. Михнина [30]). 
Спонтанную, индуцированную продукцию 
интерферонов-α/β и -γ, содержание в сыворотке 
общего интер ферона определяли методом ИФА 
(микрометод по С.С. Григорян и Ф.И. ершову).

По показаниям осуществляли молекуляр-
но-генетическое тестирование методом ПЦР, 
включавшее исследование шести генов фак-
торов системы гемостаза: мутации в  генах 
фактора  V Лейдена (fVL) и  протромбина fII 
(G20210A), полиморфизмов генов: MTHER 
(c677T/c), инги битора активатора плазмино-
гена 1-го типа (PAI-1 675 4G/5G), фибриногена 
(fbg 455G/A), тромбоцитарного гликопротеи-
нового рецептора (GPIIb/III 1565T/c).

Активность воспалительного процесса  оце-
нивали по показателям ИГХИ. При ИГХИ 
в  биоптатах эндометрия определяли коли-
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чество nK-лимфоцитов (СD16+, cD56+), 
В-  (cD20+) и  плазматических (cD138+) кле-
ток, а  также количество клеток, экспресси-
рующих маркер акти вации HLA-DR+, при 
помощи моноклональных антител (DAKo, 
Дания). Интенсивность ИГХ-реакций оцени-
вали по методу гистологического счета quicks-
core: А ∙ В, где А  — процент позитивно окра-
шенных клеток, В  — интенсивность окраски 
(1  — слабая, 2  — умеренная, 3  — высокая). 
При низкой степени активности содержание 
nK-клеток (cD16+) увеличивалось в  2 раза 
в сравнении с нормой (до 10 в поле зрения), при 
средней степени — в 3 раза и при высокой —  
в 4 раза.

УЗИ органов малого таза, гистологическое 
исследование и  ИГХИ, штрих-биопсию эндо-
метрия выполняли на 21–24-й день цикла. Во 
всех случаях выявления ХЭ проводили ком-
плексную терапию с  учетом состояния ло-
кального и  системного иммунитета, включав-
шую антибактериальную терапию, системную 
энзимо терапию, иммунотерапию, нестероид-
ные противовоспалительные препараты, геста-
гены, физиотерапевтические методы.

Через месяц после окончания терапии ХЭ 
женщинам с выраженными и умеренными при-
знаками воспаления в эндометрии выполняли 
контрольную биопсию эндометрия и ИГХИ.

Пациентки находились под наблюдением 
в  течение беременности до ее разрешения. Во 
время беременности проводили терапию IVIg 
(ФГУП НПО «Микроген», Россия), препарат 
вводили трижды по 25 мл внутривенно через 
день. В инструкции к применению иммуногло-
булина человека для внутривенного введения 
указано, что исследования данного медицин-
ского препарата при беременности в процессе 
контролируемых клинических испытаний не 
проводилось. Однако эффективность препара-
та была доказана В.М. Сидельниковой (2002) 
и  обоснована клиническими протоколами 
и методическим пособием [31].

Показаниями для введения препарата явля-
лись:

 – острая вирусная инфекция (защита плода);
 – обострение бактериально-вирусной инфек-

ции у  женщин с  привычной потерей бере-
менности, с угрозой прерывания, явлениями 
хориоамнионита, с  повышенным количе-
ством nк-клеток и провоспалительных ци-
токинов в крови;

 – привычное невынашивание беременности 
инфекционного генеза (хронический эндо-

метрит, истмико-цервикальная недостаточ-
ность);

 – хирургические вмешательства при беремен-
ности (зашивание шейки матки, инвазивные 
методы пренатальной диагностики) [28].
Противопоказанием для введения IVIg слу-

жили наличие у  пациенток аллергических ре-
акций на препараты крови в анамнезе и имму-
нодефицит IgA.

Результаты исследования и их обсуждение
Все беременные были разделены на две 

группы. Первую группу составили 98 пациен-
ток, которые получили в  7/8 недель беремен-
ности после определения сердцебиения у плода 
по данным УЗИ курс IVIg капельно через день 
по 25 мл 3 дозы. Во вторую группу включены 
84 женщины, которым терапию IVIg не прово-
дили.

Данные по экстрагенитальной и  гинеколо-
гической заболеваемости женщин с  невына-
шиванием беременности и  ХЭ представлены 
в табл. 1 и 2.

При анализе заболеваемости женщин с  ХЭ 
(см. табл. 1) установлено наличие экстраге-
нитальных заболеваний у  79,6 % пациенток 
1-й  группы и  у 72,6 % пациенток 2-й группы, 
группы были сопоставимы.

По гинекологической заболеваемости груп-
пы также были сопоставимы.

При бактериологическом обследовании цер-
викального канала и  отделяемого влагалища 
у  женщин с  ПНБ было выявлено нарушение 
биоценоза влагалища (дисбиоз, бактериальный 
вагиноз, вагинит). Патогенные и условно-пато-
генные микроорганизмы вагинального микро-
ценоза на этапе прегравидарной подготовки 
были обнаружены у 57,1 % женщин 1-й группы 
и у 58,3 % пациенток 2-й группы (табл. 3).

Дисбиоз, установленный у  обследованных 
женщин, характеризовался изменением ваги-
нальной флоры  — от лактобактерий к  преоб-
ладанию полимикробной флоры. Чаще в  ге-
нитальном тракте у  женщин с  ПНБ выяв-
ляли стрептококки (36,8 %), энтеробактерии 
(23,6 %), микоплазмы (13,2 %), анаэробная фло-
ра (12,6 %). Известно, что развитие дисбиоти-
ческих процессов в  микробиоценозе нижнего 
отдела полового тракта является ведущим па-
тогенетическим звеном в  механизме инфици-
рования эндометрия [2] и ассоциируется с ри-
ском респираторного дистресса и неонатально-
го сепсиса у доношенных новорожденных [32] 
и с преждевременными родами [11].
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Таблица 1 / Table 1

частота экстрагенитальных заболеваний у женщин с невынашиванием и хроническим эндометритом
Incidence of extragenital diseases in women with miscarriage and chronic endometritis

Заболевания Первая группа, n = 98 вторая группа, n = 84 p

Заболевания щитовидной железы 37 23

> 0,1

Узловой нетоксический зоб 9 7

Аутоиммунный тиреоидит 24 13

Диффузный нетоксический зоб 4 2

в том числе с гипотиреозом 11 13

нарушение углеводного обмена 23 17

> 0,1

Ожирение 11 8

Инсулинорезистентность 5 2

Нарушение толерантности к глюкозе 5 6

Сахарный диабет 2-го типа 2 1

Заболевания желудочно-кишечного тракта 29 20

> 0,1
Дискинезия желчевыводящих путей 12 2

Хронический гастрит 12 16

Хронический гепатит 5 2

Заболевания сердечно-сосудистой системы 28 22

> 0,1

Варикозная болезнь 12 15

Порог митрального клапана 1 2

Вегетососудистая дистония 7 3

Артериальная гипертония 8 2

Заболевания мочевыделительной системы 24 17

> 0,1
Хронический пиелонефрит 11 6

Мочекаменная болезнь 5 –

Хронический цистит 8 11

Заболевания верхних дыхательных путей 17 17

> 0,1
Хронический тонзиллит 14 11

Хронический синусит 1 5

Бронхиальная астма 2 1

Таблица 2 / Table 2

частота гинекологических заболеваний у женщин с невынашиванием и хроническим эндометритом (в %)
Incidence of gynecological diseases in women with miscarriage and chronic endometritis (%)

гинекологические  
заболевания Первая группа, n = 98 вторая группа, n = 84 p

Цервицит, эктопия 27,6 27,4

> 0,1

Хронический сальпингоофорит 22 19 
Миома матки 22,4 17,9
Бесплодие 2-й степени 12,2 11,9 
Нарушение менструального цикла 13,3 7,1
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Антитела IgG к ВПГ 1-го и 2-го типов были 
обнаружены у 120 (66 %), к ЦМВ — у 114 (63 %) 
женщин с ПНБ. клинических проявлений инфек-
ции выявлено не было. Обнаружение антител 
IgG к ВПГ 1-го и 2-го типов и ЦМВ свидетель-
ствовало о хронической герпесвирусной инфек-
ции 1-го и 2-го типов и ЦМВ-ассоциированной 
инфекции, реактивация которой во время бе-
ременности может служить причиной внутри-
утробного инфицирования плода, задержки 
роста плода, низкого веса при рождении, поро-
ков развития и повышенного риска выкидыша, 
а  также причиной тяжелой неонатальной ин-
фекции. Установлена ведущая этиологическая 
роль вируса герпеса 1-го и  2-го типов у  детей 
с  внутриутробной инфек цией при ее реакти-
вации [33, 34]. Показано, что в 50,9 % случаев 

диагноз «инфекционный мононуклеоз» под-
тверждается обнаружением маркеров острой 
фазы Эпштейна – Барр вирусной инфекции, 
в  20,0 %  — ЦМВИ, в  18,1 %  — ВГЧ-6 [35, 36].

Оценка активности воспаления по данным 
ИГХИ показала, что у 23,6 % женщин призна-
ки ХЭ были резко выражены, у 40,1 % — уме-
ренно и у 36,3 % — слабо выражены. У 54,9 % 
женщин эндометрий не соответствовал пол-
ноценным секреторным превращениям, при 
этом уровень прогестерона в крови был сопо-
ставим с  нормативными значениями. После 
терапии ХЭ в  эндо метрии снизилось количе-
ство nK-клеток cD16+ (с 41 до 34 в  поле зре-
ния), В-лимфоцитов (с 22 до 16 в поле зрения), 
cD138+-плазматических клеток (с 3 до 1 в поле 
зрения) у  74,7 % пациенток. Признаки ХЭ не 

Таблица 3 / Table 3

частота выявления микроорганизмов в цервикальном канале и отделяемом влагалища у женщин  
с хроническим эндометритом и невынашиванием беременности
frequency of detection of microorganisms in the cervical canal and vaginal discharge in women  
with chronic endometritis and miscarriage

возбудитель Первая группа, n = 98 вторая группа, n = 84 p

Микоплазмы

Ureaplazma spp. > 104 14 10 > 0,1

факультативно-анаэробная флора

Staphylococcus aureus 2 4 > 0,1

Стрептококки

Streptococcus B (agalactae) 7 10

> 0,1

Streptococcus D 
(Enterococcus faecalis) 19 17

Streptococcus spp. A 
(viridans/pyogenes) 3 4

Streptococcus anginozus 3 4

Энтеробактерии

E. colli 16 17
> 0,1

Klebsiella spp. 4 6

дрожжевые грибы

Candida 2 4 > 0,1

облигатно-анаэробная флора

Corynebacterii spp. 4 5

> 0,1Gardnerella vaginalis 2 4

Bacteroides ureolyticus 5 3

Хламидии

2 0 > 0,1
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были выявлены у  7 %  женщин. У 18,3 % жен-
щин степень актив ности воспалительного про-
цесса не изменилась.

Высокий уровень общего сывороточного 
интерферона (Ifn) наблюдался у  40,5 % жен-
щин, снижение индуцированной продукции 
интерферонов-α/β и  -γ  — у  37,4 %, что может 
свидетельствовать о рецидиве хронической ви-
русной инфекции и  являться фактором риска 
аутопрезентации и, как следствие, синтеза ауто-
антител.

В сыворотке у  48,4 % пациенток было 
 обна ружено повышенное содержание антител 
к  анти генам эндометрия от 261 до 302 ед/мл 
(в норме до 250 ед/мл), что подтверждало ауто-
иммунный характер воспаления в эндометрии. 
Уровень антител в крови к антигенам эндоме-
трия у всех пациенток нормализовался.

В обеих группах у подавляющего большин-
ства женщин с ХЭ и невынашиванием беремен-
ности установлено носительство наследствен-
ных факторов тромбоза (табл. 4), у 5 женщин 

были выявлены антитела к  β2-гликопротеину, 
у двух из них в сочетании с волчаночным анти-
коагулянтом, у  одной пациентки  — антитела 
к кардиолипину.

При этом во время беременности развива-
ются первичное повреждение маточно- плацен-
тарных сосудов  — васкулит (мононуклеарная 
инфильтрация стенок сосудов, тромбоз спи-
ральных сосудов) и  вторичное повреждение 
ворсин плаценты (инфаркты, гипо- и  аваску-
лярные сосуды), гибель и отторжение плодного 
яйца могут происходить на любом сроке бере-
менности [29, 37].

Большая частота выявления бактериально-
вирусной инфекции у  женщин с  ПНБ и  ХЭ, 
изме нения иммунологических показателей 
эндо метрия, показателей системного имму-
нитета, свидетельствующих об активном вос-
палительном процессе, неудовлетворительный 
эффект комплексной терапии послужили осно-
ванием для назначения при беременности этим 
пациенткам IVIg.

Таблица 4 / Table 4

частота маркеров тромбофилии у женщин с невынашиванием и хроническим эндометритом
frequency of thrombophilia markers in women with miscarriage and chronic endometritis

обследование Первая группа, n = 98 вторая группа, n = 84 p

Носительство наследственных факторов тромбоза 77 (78,6 %) 61 (72,6 %)

> 0,1в том числе в гене протромбина, Лейдена 9 (9,2 %) 6 (7,1 %)

Антифосфолипидные антитела 3 (3 %) 2 (2,4 %)

Таблица 5 / Table 5

особенности течения беременности у женщин с невынашиванием и ее исходы (в %)
Clinical features of pregnancy and its outcomes in women with miscarriage ( %)

особенности течения беременности/группы Первая группа с Igg, n = 98 вторая группа, n = 84 p

Угроза прерывания беременности 
(стационарное лечение,  
число госпитализаций)

53 80 < 0,001, 
x = 14,2473

Истмико-цервикальная недостаточность 16,3 13,1

> 0,1

Задержка развития плода 7,1 8,3

Бактериурия 13,3 13,1

Анемия 45,9 32,1

Гестационный диабет 12,2 15,5

Отеки беременных 13,3 9,5

Антифосфолипидный синдром 3,1 3,6

Инфекция в генитальном тракте 46,9 33,3

Срочные роды 98,0 96,4

Преждевременные роды 2,0 (в анамнезе 5,1) 3,6 (в анамнезе 3,6)
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По результатам течения и исходам беремен-
ностей проведена сравнительная оценка между 
группами.

При беременности введение IVIg прово-
дилось при задержке менструации на 2 неде-
ли после определения сердцебиения у  плода 
по данным ультразвукового исследования. 
Аллергических реакций на введение иммуно-
глобулина не было.

Анализ результатов течения и  исхода бе-
ременностей показал, что назначение бере-
менным с  невынашиванием и  наличием ХЭ 
в  анамнезе  IVIg на сроке до 8 недель способ-
ствует снижению частоты угрозы прерывания 
беременности (табл. 5).

У 47 % женщин в этой группе беременность 
протекала без признаков угрозы прерывания. 
Во время беременности, с учетом выявленных 
причин невынашивания и  осложнений, паци-
ентки получали различные препараты: анти-
бактериальные, фолиевой кислоты, железа, 
системной энзимотерапии, магне В6, гестаге-
ны (дюфастон, микронизированный проге-
стерон), антиагреганты (курантил, кардиомаг-
нил), антикоагулянты (фраксипарин, клексан, 
весел-дуэ-ф), флебодия-600, допегит, расти-
тельные уросептики, пробиотики, полинена-
сыщенные жирные кислоты.

У 98 % в 1-й группе и у 96,4 % во 2-й группе 
беременность закончилась срочными родами. 
У 2,0 % в  1-й группе и  у 3,6 % во 2-й группе 
были преждевременные роды. Все дети живы. 
В 1-й группе выявлено снижение частоты 
 преждевременных родов в  2,6 раза (в анам-
незе  — 5,1 %), тогда как во 2-й группе часто-
та преждевременных родов осталась преж-
ней — 3,6 %.

Таким образом, анализ результатов ведения 
беременностей показал, что женщинам с ПНБ, 
широким спектром аутоантител, ХЭ, с  изме-
ненными иммунологическими показателями 
как системного, так и местного иммунного от-
вета показана внутривенная терапия препара-
тами иммуноглобулинов при беременности до 
первой волны инвазии трофобласта. Данная 
терапия способствует снижению активности 
воспалительного процесса в  эндометрии, вос-
становлению регуляторных механизмов, обес-
печивающих инвазию бластоцисты, развитие 
хориона, и  уменьшает частоту угрозы преры-
вания беременности.

Иммуноглобулин человека для внутривен-
ного введения может быть рекомендован для 
применения во время беременности.
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