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Актуальность исследования
Спаечный процесс органов малого таза – одна из важ-

нейших нерешенных проблем оперативной гинекологии
[1–3]. Известно, что брюшина обладает способностью реа-
гировать на любое раздражение: механическое, термиче-
ское или носящее воспалительный характер – спайкообра-
зованием, биологический смысл которого – ограничить
место воздействия, препятствуя распространению патоло-
гического процесса по брюшной полости [4, 5]. Но резуль-
татом этого по сути защитного механизма зачастую яв-
ляются трубно-перитонеальное бесплодие, синдром тазо-
вых болей, нарушение анатомо-топографического распо-
ложения органов малого таза с нарушением их функцио-
нальной активности. 

В структуре гинекологической заболеваемости воспали-
тельные заболевания органов малого таза (ВЗОМТ) зани-

мают второе место после миомы матки, поражая каждую
четвертую пациентку репродуктивного возраста на пла-
нете и приводя к функциональным и структурным измене-
ниям в репродуктивной системе. Многочисленные иссле-
дования достоверно доказывают, что ВЗОМТ развивается
на фоне нарушенного иммунного равновесия [6–10].

Трудности ведения таких пациенток связаны с чрезвы-
чайно вариабельной клинической картиной и тяжестью
течения заболевания [11, 12]. В большинстве случаев не-
обходима разработка плана долговременного ведения
больной с целью получения максимального эффекта от
проводимого лечения, профилактики рецидива и повтор-
ных оперативных вмешательств [13, 14].

Приоритетность
Большинство работ по ВЗОМТ посвящено изучению ци-

токинов в перитонеальной жидкости, работ в литературе
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В структуре гинекологической заболеваемости воспалительные заболевания органов малого таза (ВЗОМТ) занимают второе место. Достоверно доказывается,
что ВЗОМТ развиваются на фоне нарушенного иммунного равновесия, часто осложняются спаечным процессом в области малого таза.
Цель. Изучить в сравнительном аспекте особенности экспрессии и распределения провоспалительных цитокинов (интерлейкинов – ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6 и фактора
некроза опухоли a) в ткани интактной брюшины малого таза и спайках у женщин репродуктивного возраста с ВЗОМТ и оценить эффективность предложенного
способа профилактики спаечного процесса в малом тазу у женщин репродуктивного возраста.
Материалы и методы. В исследование вошли 100 пациенток репродуктивного возраста, страдающих трубно-перитонеальной формой бесплодия, имеющих в
анамнезе хронические ВЗОМТ и спаечный процесс в области малого таза, и 30 здоровых женщин контрольной группы.
Результаты. Наличие макрофагов, провоспалительных цитокинов ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6 и фактора некроза опухоли a в спайках брюшной полости у пациенток с
ВЗОМТ свидетельствует об их внутренней инфламаторной активности. Согласно полученным данным, число пациенток без спаечного процесса в малом тазу
было в 4,3 раза выше в основной группе по сравнению с группой контроля.
Заключение. Предложенная схема профилактики спаечного процесса в малом тазу с учетом патогенетической роли инфламаторных нарушений в системе адге-
зиогенеза позволяет снизить спайкообразование после проведенного хирургического лечения в 4,3 раза и плотность реформированных спаек – в 8 раз.
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Pelvic inflammatory diseases (PID) are on the second place in the structure of gynecological incidence. It has been proven, that PID develops in case of disturbed immune
balance and often complicated by pelvic adhesions.
Aim of the study. To study in a comparative aspect the features of expression and distribution of proinflammatory cytokines (IL-1, IL-2, IL-6 and TNF-a) in the tissue of in-
tact pelvic peritoneum and adhesions in women of reproductive age with PID, and evaluate the effectiveness of the proposed method of prevention of pelvic adhesions at
women of reproductive age.
Materials and methods. One hundred patients of reproductive age suffering from tubal and peritoneal form of infertility, who had a history of chronic PID and pelvic adhe-
sions and thirty healthy women in the control group, were included at this study.
Results. The presence of macrophages and proinflammatory cytokines IL-1, IL-2, IL-6 and TNF-a in adhesions of the abdominal cavity in patients with PID is the evidence of
their internal inflammatory activity. According to the received data, the number of patients without pelvic adhesions was 4.3 times higher in the main group compared to
the control group.
Сonclusion. The proposed scheme of pelvic adhesions’ prevention, taking into account the pathogenic role of inflammatory disorders in the adhesiogenesis, allows to re-
duce the adhesion after the surgical treatment in 4.3 times and the density of the reformed adhesions in 8 times.
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по изучению цитокинов в тканях спаек нет. Определение
экспрессии и исследование провоспалительных цитоки-
нов (интерлейкинов – ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6 и фактора некроза
опухоли a – ФНО-a) в тканях спаек у пациенток репродук-
тивного возраста с ВЗОМТ может оказать существенную
помощь в прогнозировании их образования и рецидива
после хирургического лечения.

Цель – изучить в сравнительном аспекте особенности
экспрессии и распределения провоспалительных цитоки-
нов (ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6 и ФНО-a) в ткани интактной брю-
шины малого таза и спайках у женщин репродуктивного
возраста с ВЗОМТ и оценить эффективность предложен-
ного способа профилактики спаечного процесса в малом
тазу у женщин репродуктивного возраста.

Объект, методы и методология
Согласно целям и задачам в исследование были

включены 100 пациенток репродуктивного возраста,
страдающих трубно-перитонеальной формой беспло-
дия, имеющих в анамнезе хронические ВЗОМТ и спаеч-
ный процесс в области малого таза. Пациентки были
разделены на 2 группы: в 1-ю группу вошли 50 женщин
до и после оперативной лапароскопии, получавших
предложенный нами алгоритм профилактики и лечения;
во 2-ю – 50 женщин до и после оперативной лапароско-
пии, которые получали общепринятые лечебно-профи-
лактические мероприятия.

В каждой группе женщины были разделены на 2 под-
группы в зависимости от спаечного процесса, диагности-
рованного во время проведения лапароскопии, согласно
классификации аднексальных спаек Американского обще-
ства фертильности (American Fertility Society – АFS, 1988)
[15]: подгруппы А составили 18 и 15 женщин соответ-
ственно со спаечным процессом в малом тазу I–II стадии
распространенности; подгруппы Б составили 32 и 35 жен-
щин соответственно со спаечным процессом в малом тазу
III–IV стадии распространенности.

Эндоскопическое вмешательство было проведено с це-
лью диагностики и верификации трубно-перитонеальной
формы бесплодия.

Контрольную группу составили 30 женщин репродук-
тивного возраста с ненарушенной репродуктивной функ-
цией без спаечного процесса в малом тазу, которым про-
водилась лапароскопическая стерилизация с целью завер-
шения генеративной функции в соответствии с суще-
ствующими нормативными документами. В анамнезе у
женщин контрольной группы отсутствовали указания на
перенесенные ВЗОМТ, оперативные вмешательства и эн-
дометриоз.

Критерии исключения из групп: острые гинекологиче-
ские заболевания, злокачественные заболевания женской
половой сферы и опухоли яичников, наличие гормональ-
ной терапии в течение 3 мес до проведения исследова-
ния, наличие беременности и лактации в течение преды-
дущих 3 мес.

Общепринятые лечебно-профилактические мероприя-
тия у пациенток со спаечным процессом органов малого
таза, прооперированных лапароскопически, проводились
согласно приказу МЗ РФ №572н от 12. 11. 2012. Проводили
интраоперационную антибиотикопрофилактику по обще-
принятым схемам. В послеоперационном периоде паци-
ентки получали обезболивающие средства и антибиотики
по показаниям. Через 6–8 ч после операции больным реко-
мендовали вставать с постели. Большинство пациенток вы-
писывали домой на следующий день после операционного
вмешательства. В послеоперационном периоде рекомендо-
вали активный физический режим и давали другие реко-
мендации в зависимости от объема вмешательства и кли-
нической ситуации.

Предлагаемая нами схема ведения пациенток со спаеч-
ным процессом органов малого таза, прооперированных
лапароскопически, включала следующие отличия:
• Интраоперационно под конец операции проводилась са-

нация органов малого таза 0,02% стерильным водным
раствором декаметоксина с последующей аспирацией
введенного раствора. Объем введенного вещества не пре-

вышал 100 мл. Около 10 мл раствора оставляли в позади-
маточном пространстве. 

• В раннем послеоперационном периоде применялся фер-
ментный препарат бовгиалуронидаза азоксимер (Лонги-
даза) ректально с целью профилактики и лечения спаеч-
ного процесса в связи с его способностью деполимеризо-
вать матрикс соединительной ткани в фиброзно-грануле-
матозных образованиях, подавлять обратную регулятор-
ную реакцию, направленную на синтез компонентов со-
единительной ткани, ослаблять течение острой фазы вос-
паления, регулировать синтез медиаторов воспаления
(ИЛ-1 и ФНО-a). Учитывая преобладание распространен-
ных форм спаечного процесса в брюшной полости у па-
циенток, была предложена следующая схема лечения:
суппозитории по 3000 МЕ применялись ректально с 
1-х суток послеоперационного периода по 1 суппозито-
рию 1 раз в сутки после очищения кишечника через день
на ночь курсом 10 введений. 
Эффективность предложенного способа профилактики

СП была изучена у 60 пациенток с 3–4-й степенью распро-
страненности спаечного процесса в малом тазу (по класси-
фикации AFS) [15], которым с письменного информиро-
ванного согласия была проведена second-look-лапароско-
пия по разным показаниям.

Лапароскопия проводилась по стандартным условиям
с использованием оборудования фирмы Karl Storz по
традиционной методике. Все оперативные вмешатель-
ства осуществлялись под эндотрахеальным наркозом.
Объем оперативного лечения определялся интраопера-
ционно в зависимости от хирургического диагноза.
Процесс адгезиолизиса завершался проведением хромо-
гидротубации для оценки проходимости маточных труб.
Стадию спаечного процесса оценивали согласно класси-
фикации AFS [15]. 

Гистологическое исследование проводили по стандарт-
ной методике в лаборатории на базе кафедры патологиче-
ской анатомии с секционным курсом Медицинской акаде-
мии им. С.И.Георгиевского ФГБОУ ВО «Крымский феде-
ральный университет им. В.И.Вернадского» и иммуноги-
стохимической лаборатории частного предприятия «Кли-
ническая больница». 

Каждый пациент получал подробную информацию об
исследовании и давал информированное согласие на уча-
стие в нем.

Иммуногистохимическое (ИГХ) исследование прово-
дили по стандартной методике с использованием серий-
ных парафиновых срезов толщиной 4–5 мкм, размещен-
ных на адгезивных стеклах, которые были покрыты поли-
зином (Menzel-Glaser, Германия) и реактивами компании
DAKO. ИГХ-панель включала в себя следующие антитела:
CD68 (Clone PG-M1, разведение 1:50), Anti-IL1 antibody [AS5]
(ab17281), Anti-IL2 antibody [EPR2780] (ab92381), Anti-IL6
antibody (ab6672), TNF-a (Clone 28401.111). Система визуа-
лизации EnVision™ FLEX+, Mouse, High pH (Link), Code
K8012 на автостейнеры фирмы DAKO. В месте локализации
антигена визуализировался продукт реакции коричневого
цвета. 

С целью контроля метода была проведена серия исследо-
ваний с использованием положительных и отрицательных
образцов, которые были эталонами.

С целью оценки результатов ИГХ-исследования CD68-по-
зитивных клеток использовали подсчет количества клеток
в 10 полях зрения на 400-кратном увеличении микроскопа.
Перечисляли на 1 мм 2 среза.

Просмотр и цифровые фотографии микропрепаратов
осуществляли цифровой камерой «Olympus C 5050Z», уста-
новленной на микроскопе «Olympus CX-41».

Морфометрическое исследование включало подсчет
клеток с помощью программы Software DP-SOFT и после-
дующую статистическую обработку.

Для оценки результатов ИГХ-исследования провоспа-
лительных цитокинов ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6 и ФНО-a прово-
дили подсчет количества положительно окрашенных
клеток в 10 полях зрения на 400-кратном увеличении
микроскопа с учетом интенсивности окрашивания кле-
ток.
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Интенсивность ИГХ-реакции к ИЛ оценивали в цито-
плазме и мембранных структурах клеток по методу гисто-
логического счета H-score по формуле:

S=1a+2b+3c,
где а – процент слабой экспрессии, b – процент умеренной
экспрессии, с – процент выраженной экспрессии.

Степень выраженности экспрессии ИЛ: 0–10 баллов – от-
сутствие, 11–100 – слабая, 101–200 – умеренная, 201–300 –
выраженная.

Исследование препаратов в проходящем свете прово-
дили на исследовательском микроскопе «Olympus CX-41»
(Япония) с фотокамерой «DCM 130», которая была соеди-
нена с персональным компьютером. Все микрофотогра-
фии хранятся в базе данных компьютера. 

Группировку, анализ и статистическую обработку цифро-
вого материала, полученного в результате исследований,
осуществляли методами вариационного анализа. Математи-
ческую обработку и анализ полученных результатов выпол-
няли согласно рекомендациям А.П.Минцера с использова-
нием статистических пакетов Statistica for Windows 6.0, а
также электронных таблиц Microsoft Excel 7.0, с помощью
которых проводили анализ и графическое отображение по-
лученных данных. Во время группового сравнения относи-
тельных и средних величин использован критерий Стью-
дента с поправкой Бонферрони (эффекты считали досто-
верными при р<0,05, корреляционная связь оценивалась по
коэффициенту Пирсона).

Основные приоритетные результаты
С целью изучения особенностей топографии спаек орга-

нов малого таза у пациенток репродуктивного возраста с

ВЗОМТ и бесплодием проанализированы 100 протоколов
операций женщин 1 и 2-й групп, которым было проведено
лапароскопическое оперативное вмешательство на орга-
нах малого таза по общепринятой методике. Локализация
спаек при ВЗОМТ в большинстве случаев охватывала ма-
точные трубы: перитубарные сращения по типу «галстука»
или «ремня» – 68% или в фимбриальных отделах – 34% и
яичники – периовариальные спайки от тонких пленочных
и паутинных сращений до плотных фиброзных спаек в за-
висимости от давности и выраженности процесса, с подтя-
гиванием яичника к заднему листку широкой связки матки
(72%). В большинстве случаев (77 пациенток из 2 групп) ди-
агностировали 3–4-ю степень распространенности спаеч-
ного процесса (по классификации AFS) [15].

Знание топографии тазовых спаек в зависимости от их
генеза (в данном случае ВЗОМТ) позволяет предотвратить
развитие тяжелых осложнений при проведении оператив-
ных вмешательств на органах малого таза (введение пер-
вого троакара во время лапароскопии, пункция фоллику-
лов и др.) у данной категории пациенток.

При ИГХ-исследовании ткани спаек, полученных у паци-
енток с ВЗОМТ, нами были выявлены следующие показа-
тели ограниченного цитокинового профиля. 

CD68-позитивные клетки (макрофаги) выявлялись во
всех наблюдениях, что свидетельствует о динамическом
характере воспалительной реакции в спайках и самопод-
держивающемся течении спайкообразования. Среди мак-
рофагов оказывались как высоко-, так и слабоактивные
клетки. При этом преобладали слабоактивные клетки, и
соотношение высокоактивных клеток в общем пуле со-
ставило 0,11±0,4 в первом случае и 0,45±0,2 – во втором

Рис. 1. Очаговая слабовыраженная экспрессия CD68-позитивных клеток в тазовой
спайке воспалительного характера. ИГХ. Ув. 400.

Рис. 2. Слабовыраженная экспрессия ИЛ-1 в мезотелиальных клетках спайки
воспалительного генеза. ИГХ. Ув. 400.

Рис. 3. Слабо выраженная экспрессия ИЛ-2 в ткани спайки воспалительного 
генеза. ИГХ. Ув. 100.

Рис. 4. Умеренно выраженная экспрессия ИЛ-6 в мезотелиальных клетках
спайки воспалительного генеза. ИГХ. Ув. 400.



(рис. 1). Столь низкое количество высокоактивных макро-
фагов может свидетельствовать о недостаточном иммун-
ном ответе, что приводит к слабому очищению воспали-
тельного очага и фибротизации ткани спаек.

У женщин, имевших в анамнезе ВЗОМТ, отмечалась сла-
бовыраженная экспрессия ФНО-a, которая составляла
35±0,2 балла. Положительное окрашивание проявлялось
прежде всего в цитоплазме мезотелиоцитов, покрывающих
спайку, реже – в лимфоидно-макрофагальных скоплениях.
ИЛ-1 также определялся в малых количествах, преимуще-
ственно в цитоплазме мезотелиальных клеток, и составил
17±0,1 балла (рис. 2).

Спайки органов малого таза воспалительного генеза также
характеризовались слабой экспрессией ИЛ-2, которая соста-
вила 19±0,5 балла. Положительное окрашивание проявля-
лось прежде всего в цитоплазме периваскулярно располо-
женных лимфоцитов и рыхлой соединительной ткани (рис.
3).

Низкая экспрессия ИЛ-2 в тканях спаек пациенток ре-
продуктивного возраста с ВЗОМТ может свидетельствовать
об изменении процесса регенерации брюшины в виде за-
медления процессов репарации и, как следствие, формиро-
вания спаек.

Ткани спаек у женщин, имевших в анамнезе ВЗОМТ, ха-
рактеризовались слабой, реже умеренной экспрессией ИЛ-
6, которая составляла 65±0,3 балла (рис. 4).

При ИГХ-исследовании тканей париетальной брюшины
у женщин контрольной группы провоспалительные цито-
кины ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6 и ФНО-a определялись в единич-
ных клетках, что необходимо расценивать как отрица-
тельный результат и говорит об отсутствии воспаления в

брюшной полости и органах малого таза у этих женщин
(рис. 5).

Спайки являются проявлением хронического воспале-
ния. Наличие макрофагов и провоспалительных цитоки-
нов ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6 и ФНО-a во всех спайках брюшной
полости свидетельствует об их внутренней инфламатор-
ной активности и подтверждает роль воспаления в их фор-
мировании как защитной реакции организма на травму
брюшины.

Результаты исследования также свидетельствуют о том,
что спайки не следует рассматривать как адинамические
структуры, напротив, они являются активными воспали-
тельными трансплантатами, способствующими отмежева-
нию травмированного участка брюшины. Постоянный
воспалительный процесс следует рассматривать даже в
зрелых спайках. В инициировании спаек важную роль иг-
рают макрофаги, в то время как провоспалительные цито-
кины играют важную роль в поддержании спайкообразо-
вания.

На основании собственных данных о том, что формиро-
вание тазовых спаек является следствием альтерации брю-
шины как начальной стадии воспалительного процесса с
участием макрофагов и провоспалительных цитокинов,
нами была разработана схема профилактики спаечного
процесса, включающая в себя санацию органов малого таза
стерильным 0,02% водным раствором декаметоксина с
последующей аспирацией введенного раствора и ректаль-
ное введение в раннем послеоперационном периоде фер-
ментного препарата бовгиалуронидаза азоксимер по 3000
МЕ по схеме.

Эффективность предложенного способа профилактики
изучена у 60 пациенток с 3–4-й степенью распространен-
ности спаечного процесса в малом тазу (по классификации
AFS) [15], которым провели second-look-лапароскопию по
разным показаниям. Тридцати пациенткам с 3–4-й степе-
нью распространенности спаечного процесса (по класси-
фикации AFS) [15] во время первой операции проводили
орошение брюшной полости изотоническим физиологи-
ческим раствором согласно приказу №572н МЗ РФ. С це-
лью оценки эффективности проведенного лечения ис-
пользовались шкала балльной оценки послеоперационных
спаек во время контрольной лапароскопии, предложенная
А.А.Мынбаевым, 1997 [16, 17], а также морфологическое и
ИГХ-исследование с определением провоспалительных
цитокинов (ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6, ФНО-a) и иммунокомпетент-
ных CD68-позитивных клеток (макрофагов) в тканях спаек
органов малого таза.

Согласно полученным данным, число пациенток без спа-
ечного процесса в малом тазу было в 4,3 раза выше в основ-
ной группе по сравнению с группой контроля (рис. 6).
Плотность спаек, которая была оценена во время проведе-
ния первой лапароскопии, достоверно не отличалась у па-
циенток 2 групп, составив 11,2±0,4 и 10,4±0,5 балла соот-
ветственно. При проведении повторной лапароскопии
плотность послеоперационных спаек составила 1,4±0,1 у
пациенток, получивших предложенную нами профилак-

Рис. 5. Слабая экспрессия CD68-позитивных клеток в ткани париетальной
брюшины здоровой женщины. ИГХ. Ув. 400.

Рис. 6. Число пациенток без спаечного процесса в малом тазу.

Рис. 7. Плотность послеоперационных спаек в группах (в баллах).
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тику, и 4,1±0,2 – в группе с общепринятыми лечебными ме-
роприятиями (р<0,05); рис. 7.

Динамика экспрессии иммунокомпетентных CD68-по-
ложительных клеток (макрофагов) во время морфологи-
ческого исследования тканей спаек, полученных во
время первой и second-look-лапароскопии, уменьшилась
в 1,5 раза у пациенток, получивших предложенную нами
профилактику, и в 1,1 раза – с общепринятыми лечеб-
ными мероприятиями (р<0,05); рис. 8–10.

Выводы
1. Низкая экспрессия провоспалительных цитокинов в

спайках при хронических ВЗОМТ свидетельствует об из-
менении процесса регенерации брюшины в виде замед-
ления процессов репарации и, как следствие, формиро-
вания спаек.

2. Предложенная схема профилактики спаечного процесса
в малом тазу с учетом патогенетической роли инфлама-
торных нарушений в системе адгезиогенеза позволяет
снизить спайкообразование после проведенного хирур-
гического лечения в 4,3 раза и плотность реформирован-
ных спаек – в 8 раз.
Практические рекомендации:
• Во время выполнения оперативных вмешательств у

женщин репродуктивного возраста показано прове-
дение предложенной схемы профилактики спаеч-
ного процесса органов малого таза и брюшной поло-
сти.

• Профилактика спаечного процесса включает в себя
следующие интраоперационные мероприятия: санация
органов малого таза 0,02% водным раствором декаме-
токсина в конце операции (100 мл) с последующей ас-
пирацией введенного раствора и ректальное введение в
раннем послеоперационном периоде ферментного
препарата бовгиалуронидаза азоксимер по схеме – суп-
позитории по 3000 МЕ с 1-х суток послеоперационного
периода по 1 суппозиторию 1 раз в сутки после очище-
ния кишечника через день на ночь курсом 10 введений.

• С целью обоснования проведения профилактики спа-
ечного процесса у женщин репродуктивного возраста с
ВЗОМТ после оперативных вмешательств на органах
малого таза рекомендуется расширить стандартный на-
бор обследования исследованиями системы провоспа-
лительных цитокинов (определение содержания в
спайках ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6, ФНО-a), а также CD68-пози-
тивных клеток (макрофагов) в ткани спаек. При повы-
шении содержания проинфламаторных активаторов в
2,0 раза, что является неблагоприятным прогностиче-
ским фактором, свидетельствующем о высоком риске
развития спаек, показано проведение предложенной
схемы профилактики. Однако, учитывая высокий риск
развития спаечного процесса в послеоперационном
периоде (75,0% – по нашим собственным наблюде-
ниям), даже при невозможности исследования системы
провоспалительных цитокинов применение предло-
женной схемы профилактики спаечного процесса счи-
таем необходимой частью терапии.
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