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Аннотация 
Цель. Обосновать безопасность и эффективность использования кавитированного ультразвуком физиологического раствора для восстановления рецептив-
ности эндометрия, локального иммунного баланса, антиоксидантного статуса у женщин с хроническим эндометритом (ХЭ) и репродуктивными потерями в 
анамнезе. 
Материалы и методы. Обследованы 50 женщин в возрасте 29,95±7,65 года (min-max 23–38 лет) года с гистологически и иммуногистохимически подтвержденным 
ХЭ. Контрольную группу составили 45 пациенток без подтвержденного результатами гистохимического исследования ХЭ и отсутствием репродуктивных потерь 
в анамнезе, страдающих бесплодием трубно-перитонеального генеза, в возрасте 28,98±9,9 года (min-max 23–38 лет). При исследовании использована трансваги-
нальная эхография органов малого таза. Всем пациенткам проведено гистологическое, иммуногистохимическое исследование материала соскобов эндометрия, 
включающее определение CD138+, CD20+, CD56+, рецепторов прогестерона (PR) и эстрогенов (ЕR) в строме и железах. В безбелковых фракциях содержимого 
полости матки методом иммуноферментного анализа изучены цитокины: интерлейкин (ИЛ)-2, 10, 8, фактор некроза опухоли α, ИЛ-1β, интерферон γ, α. Актив-
ность факторов липопероксидации и ферментов антиоксидантной системы – каталазы, супероксиддисмутазы, глютатионпероксидазы – выявлена спектрофото-
метрическим методом. В процессе лечения применялось орошение полости матки ультраозвученным 0,9% раствором хлорида натрия двукратно по 6 процедур 
последовательно в течение 3 мес.
Результаты. По данным трансвагинальной эхографии органов малого таза м-эхо до начала лечения составило 6,54±1,2 мм. В течение 3 мес после орошения полости 
матки ультраозвученным физиологическим раствором отмечено увеличение толщины эндометрия до 9,02 (7,62–10,42) мм в лютеиновую фазу следующего цикла, до 
9,34 (8,12–10,56) мм в 2 последующие лютеиновые фазы; отмечена нормализация соотношения ЕR/PR, уменьшение количества клеток с фенотипом CD138+, CD20+, 
CD56+ в строме и железах эндометрия; зрелые пиноподии выявлены у 71,25 (67,29–74,46)%, что в 2,95 раза больше, чем до начала терапии – 24,55 (21,43–27,75)%. 
После лечения отмечено восстановление продукции цитокинов: ИЛ-2, 10, фактора некроза опухоли α, ИЛ-8, 1β, интерферона γ, α, снижение концентрации пер-
вичных, вторичных и третичных продуктов липопероксидации, повышение активности ферментов супероксиддисмутазы на 36,98 (32,88–41,18)%, каталазы – на  
15,32 (14,13–16,51)%, глютатионпероксидазы – на 12,32 (11,12–14,2)%; р<0,005. Зарегистрировано снижение обсемененности Streptococcus spp, Enterococcus faecalis, 
Escherichia coli, элиминация Mycoplasma genitalium, Ureaplasma urealyticum, увеличение Lactobacillus spp. 
Заключение. Использование кавитированного физиологического раствора позволяет восстановить структурность эндометрия, нормализует соотношение ЕR/PR, 
снижает обсемененность условно-патогенными и патогенными микроорганизмами полости матки, нормализует цитокиновый баланс, содержание прооксидантных 
и антиоксидантных факторов. Высокая клинико-иммунологическая эффективность позволяет рекомендовать применение кавитированных растворов в комплекс-
ном лечении бесплодия у женщин с ХЭ.
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Введение 
Экспертный эпидемиологический и статистический ана-

лизы 2010–2020 гг. показали чрезвычайно высокую распрос-
траненность хронического эндометрита (ХЭ) – до 80% – сре-
ди женщин возрастной категории 25–40 лет с нарушением 
репродуктивной функции [1, 2]. М. Zargar и соавт. указыва-
ют на корреляцию ХЭ с высокой частотой неудач программ 
экстракорпорального оплодотворения и репродуктивных 
потерь в циклах вспомогательных репродуктивных техноло-
гий [3]. Медицинская и социальная важность проблемы те-
рапии ХЭ, увеличение груза репродуктивных потерь, сниже-

ние фертильности приводят к необходимости мониторинга, 
систематизации взглядов на особенности патогенетической, 
клинико-морфологической картины, диагностических под-
ходов и терапии ХЭ, поскольку имеющиеся на сегодняшний 
день различия в диагностических критериях [4] затрудняют 
оценку и систематизацию распространенности ХЭ в популя-
ции [5], а недостаточная доказательная база эффективности 
методов воздействия на эндометрий требует проведения ис-
следований в данной области. 

ХЭ можно охарактеризовать как процесс, в патогенезе ко-
торого доказана инфильтрация плазмоцитов в стромальную 
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область, нарушение созревания и дифференцировки фибро-
бластов [6], нарушение кровотока, рецептивности клеток 
стромы и желез эндометрия, дисбаланс субпопуляций Th1- и 
Th2-лимфоцитов, макрофагов, натуральных киллеров и кон-
тролируемых этими клетками цитокинов [1]. 

Одним из этиологических факторов ХЭ может стать на-
личие инфекционных агентов бактериальной, вирусной или 
смешанной природы, взаимодействие антигенных структур 
которых с факторами колонизационной защиты полости 
матки и структур эндометрия может приводить к воспа-
лительному процессу. Продолжительный характер послед-
него может стать причиной иммунных нарушений, проли-
ферации дифференцировки, сродства и созревания клеток 
эндометрия. Кроме того, факторы адгезии, колонизации, 
инвазии, агрессии бактерий способствуют гиперпродукции 
активных форм кислорода клетками врожденного иммуни-
тета, повышают активность процессов липопероксидации, 
формируя «оксидативный стресс» в эндометрии. Патогене-
тические механизмы «оксидативного стресса», значимость 
отдельных факторов воспалительного ответа требуют до-
полнительных исследований, выясняющих роль микроб-
ных агентов в формировании воспаления, уточнения роли 
прооксидантных факторов, что может помочь в выборе 
методов терапии пациенток с бесплодием, поскольку ряд 
исследовательских коллективов (F. Kimura и соавт.) связы-
вают инфертильность и репродуктивные потери с ХЭ [5, 7]. 
Комплексные диагностические и терапевтические подходы 
к лечению ХЭ основываются на анализе данных ультразву-
кового исследования, гистологических и иммуногистохи-
мических (ИГХ) исследованиях, особенностях клеточных и 
гуморальных показателей эндометриального иммунитета. 

Одним из методов воздействия на эндометрий, повышаю-
щих эффективность терапии ХЭ, является обработка по-
лости матки кавитированным (ультраозвученным) физио-
логическим раствором, использование которого приводит 
к усилению регионарного кровотока, нормализации ряда 
факторов эндометриального иммунитета [8]. 

Цель исследования – обосновать безопасность и эффек-
тивность ультразвуковой кавитации физиологическим рас-
твором хлорида натрия для восстановления рецептивности 
эндометрия, локального иммунного баланса, антиоксидант-
ного статуса у женщин с ХЭ. 

Материалы и методы
За период с 2020 по 2022 г. проведено открытое про-

спективное рандомизированное исследование с участием 
52 женщин в возрасте 29,95±7,65 года (min-max 23–38 лет) с 
ХЭ. Контрольную группу составили 45 пациенток в возрас-
те 28,98±9,9 года (min-max 23–38 лет) без подтвержденного 
результатами ИГХ ХЭ с бесплодием, обусловленным труб-
но-перитонеальным фактором. Исследование проведено в 
соответствии с решением Комитета по этике Медицинско-
го института Российского университета дружбы народов 
(протокол №2 от 25 ноября 2021 г.). Критерии включения 
в исследование: предоставление письменного информи-
рованного согласия и наличие возможности выполнять 
назначенные процедуры и контрольные исследования, воз-
раст 29,53±6,64 (min-max 25–34) года, наличие лабораторно 
доказанного ХЭ, гипоплазия эндометрия, толщина эндомет-
рия 6,54±1,2 мм, присутствие фиброзных включений в эн-
дометрии в период предполагаемого «окна инплантации». 
Критерии исключения из исследования: возраст моложе 

ORIGINAL ARTICLE

A clinical and immunological rationale for ultrasonic cavitation use  
in the complex treatment of infertility in chronic endometritis
Yury A. Sorokin1, Oksana A. Gizinger*2, Viktor E. Radzinsky2

1Center for Reproductive Health JSC «Group of Companies “MEDSI”», Moscow, Russia; 
2People’s Friendship University of Russia (RUDN University), Moscow, Russia

Abstract
Aim.To prove the safety and efficacy of using the ultrasonic cavitation of saline to restore the endometrial receptivity, local immune balance, and antioxidant status in females 
with chronic endometritis (CE) and a history of reproductive losses.
Materials and methods. Fifty females aged 29.95±7.65 years (range 23–38 years) with histologically and immunohistochemically confirmed CE were examined. The control 
group included 45 female patients aged 28.98±9.9 years (range 23–38 years) with infertility of tubal-peritoneal genesis without histochemical studies confirming CE and with 
no history of reproductive losses. Transvaginal pelvic ultrasound was used in the study. All the patients had histological, immunohistochemical examination of endometrial 
scrapings, including quantification of CD138+, CD20+, CD56+, progesterone receptors (PR), and estrogen receptors (ER) in the stroma and glands. The following cytokines 
were measured in protein-free fractions of uterine cavity contents by ELISA: interleukin (IL)-2, IL-10, IL-8, tumor necrosis factor-α, IL-1β, interferon-γ, interferon-α. The 
activity of lipoperoxidation factors and antioxidant system enzymes (catalase, superoxide dismutase, glutathione peroxidase) was detected by spectrophotometry. As a part of 
the treatment, irrigation of the uterine cavity with sonicated 0.9% sodium chloride solution was applied twice in 6 sessions consecutively within three months.
Results. According to transvaginal pelvic ultrasound, the endometrial thickness before treatment was 6.54±1.2 mm. An increase in endometrial thickness up to  
9.02 (7.62–10.42) mm in the luteal phase of the next cycle and up to 9.34 (8.12–10.56) mm in the two subsequent luteal phases was observed within three months after irrigation 
of the uterine cavity with sonicated normal saline. The normalization of the ЕR/PR ratio and decrease in CD138+, CD20+, and CD56+ cells in the endometrial stroma and glands 
were noted. Mature pinopods were revealed in 71.25 (67.29–74.46)% of patients, which is 2.95 times more than the respect value before the treatment, 24.55 (21.43–27.75)%. 
After treatment, a recovery of cytokine production was noted: IL-2, IL-10, tumor necrosis factor-α, IL-8, IL-1β, interferon-γ, interferon-α; concentration of primary, secondary 
and tertiary products of lipoperoxidation decreased; superoxide dismutase enzyme activity increased by 36.98 (32.88–41.18)%, catalase by 15.32 (14.13–16.51)%, glutathione 
peroxidase by 12.32 (11.12–14.2)%; р<0,005. Reduced colonization rate of Streptococcus spp, Enterococcus faecalis, Escherichia coli, elimination of Mycoplasma genitalium, 
Ureaplasma urealyticum, and increased of Lactobacillus spp. were reported. 
Conclusion. Using the cavitated normal saline restores the endometrium structure, normalizes the ЕR/PR ratio, reduces the colonization by opportunistic and pathogenic 
microorganisms in the uterine cavity and normalizes the cytokine balance and the content of pro-oxidative and anti-oxidative factors. High clinical and immunological 
efficacy supports cavitated solutions in the complex treatment of infertility in females with CE.
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18 лет и старше 40,92±4,62 года, онкологические заболева-
ния, соматические болезни в стадии декомпенсации, при 
которых противопоказано вынашивание беременности, 
бесплодие иного, чем маточного, генеза. 

Клинический мониторинг осуществлялся путем описа-
ния клинического статуса, включающего: осмотр наруж-
ных половых органов, влагалища, шейки матки в зеркалах, 
бимануальное влагалищное исследование, ультразвуковое 
исследование органов малого таза с использованием транс-
вагинального датчика, гистологическое и ИГХ-исследование 
эндометрия, полученного путем аспирационной биопсии. 
Последующее лечение и наблюдение за пациентками про-
ведено в амбулаторных условиях, на базе центра репродук-
тивного здоровья Клинико-диагностического центра «Мед-
си» на Солянке, АО «Группа компаний „Медси“». Технология 
лечения предусматривала орошение полости матки ультра-
озвученным 0,9% раствором хлорида натрия двукратно по 
6 процедур последовательно в течение 3 мес. 

Для ультразвуковой кавитационной терапии использован 
комплекс «Фотек АК-100-25 с внутриматочным наконечни-
ком». Сертификат соответствия «Фотек АК-100-25» №РОСС.
RU ИМ 28.В00512 (с приложением), выданный органом по 
сертификации ООО «Профессиональное Сертификацион-
ное Агентство» ISO 9001:2008 и ISO 13485:2003 на основании 
регистрационного удостоверения Федеральной службы по 
надзору в сфере здравоохранения и социального развития 
№ФС 01032005/1551-05 (Екатеринбург, Россия) [9]. Скорость 
инфузии физиологического раствора – 60–70 мл/мин, частота 
ультразвуковых колебаний – 25 кГц, объем инфузии на одну 
процедуру – 200–300 мл при длительности процедуры 5 мин. 

Контрольная аспирационная биопсия эндометрия с даль-
нейшим ИГХ-исследованием выполнена в день предполага-
емого «окна имплантации», определяемого по результатам 
лабораторных исследований в следующем цикле после окон-

чания лечения. ИГХ-исследование проводили на серийных 
парафиновых срезах стромы и желез эндометрия с использо-
ванием двухэтапного стрептавидин-биотин-пероксидазно-
го метода с демаскировкой антигена и применением набора 
моноклональных и поликлональных антител. Результаты ре-
цепторной реакции к эстрогенам и прогестеронам идентифи-
цированы по ядерному или мембранно-ядерному окрашива-
нию и расчету соотношения окрашенных клеток. Экспрессия 
рецепторов CD20+, CD56+, CD138+ оценена путем подсчета 
клеток с положительными пероксидазными и биотиновыми 
метками (просмотр 11±1 поля зрения светового микроскопа). 
Содержание цитокинов интрлейкина (ИЛ)-2, 10, 8, фактора 
некроза опухоли α (ФНО-α), ИЛ-1β, интерферона (ИФН)-γ, α  
в безбелковых фракциях содержимого полос ти матки ис-
следовано методом ИФА (диагностические тест системы 
НПО «Вектор», Новосибирск, Россия). Анализ факторов 
липопероксидации и ферментов антиоксидантной системы 
эндометрия проводили спектрофотометрическим мето-
дом. Изучены показатели перекисного окисления липидов 
изопропанол- и гептан-растворимых первичных (диено-
вых конъюгатов), вторичных (кетодиенов) и конечных про-
дуктов (сопряженных триенов) и активность ферментов 
супероксиддисмутазы, каталазы, глютатионпероксидазы. 
Исследование микроорганизмов в биоптате эндометрия про-
ведено методом молекулярно-биологического тестирования 
с помощью полимеразно-цепной реакции с использовани-
ем диагностического набора «Фемофлор-16» (ООО «НПО 
ДНК-Технология», Москва). 

Размер выборки, представленный в исследовании, пред-
варительно не рассчитывался, нулевая гипотеза отверга-
лась при р>0,05. Все данные, полученные во время исследо-
вания, подвергнуты статистической обработке (программа 
Statistica 8.0 for Windows). Для проверки количественных 
показателей на нормальность распределения использовали 
критерий Колмогорова–Смирнова, при отсутствии данных 
за нормальное распределение достоверность различий меж-
ду показателями группы контроля и сравнения определяли 
с применением критерия Манна–Уитни, уровень статисти-
ческой значимости при p<0,05 позволял принять различия 
между группами как достоверные.

Результаты
Анализ анамнестических данных выявил наличие у 48 

(92,30%) женщин с ХЭ болезненных и обильных менструа-
ций. Средний возраст менархе в группе сравнения составил 
12,00±0,51 года, в группах женщин с ХЭ – 12,53±0,11 года. 
Заболевания воспалительного генеза регистрировались во 
всех сравниваемых группах, более высокая частота выявле-
на у пациенток с ХЭ, лечение по поводу заболеваний, пере-
дающихся половым путем, получали 29 (55,7%) пациенток 
с ХЭ (табл. 1).

На момент обследования выявлены нарушения менстру-
ального цикла у 10 (19,2%) женщин с ХЭ и у 5 (11,1%) жен-
щин контрольной группы, разница между показателями 
была достоверна; р<0,05. Толщина эндометрия до лечения 
и число безрезультативных переносов эмбрионов в полость 
матки после ранее проведенной процедуры экстракорпо-
рального оплодотворения представлены в табл. 2.

Проведенная терапия с использованием кавитированно-
го физиологического раствора (КФР) выявила достоверные 
позитивные изменения соотношения рецепторов эстроге-
нов (ER) и рецепторов прогестерона (PR), уменьшение ко-
личества клеток с фенотипом CD138+, CD20+, CD56+ в стро-
ме и железах эндометрия, повышение количества зрелых 
пиноподий (табл. 3).

Таблица 1. Анамнестические данные женщин с ХЭ
Table 1. Medical history of females with chronic endometritis (CE)

Изучаемый показатель Женщины с ХЭ (n=52) Контрольная группа 
(n=45)

Болезненные менструации 43 (86%) 7 (14); р<0,05,  
р=0,013

Длительность менструально-
го цикла, дни 29,51 [27,95–31,05] 28,53 [27,38–29,62]; 

р<0,05, р=0,032

Обильные менструации 35 (67,3%) 17 (37,8%); р<0,05, 
р=0,009

Внутриматочные вмеша-
тельства в анамнезе 30 (57,7%) 10 (22%); р<0,05, 

р=0,012
Количество эмбриотран-
сферов 5,5 [4,92–6,08] 0,9 [0,47–1,33]; р<0,05, 

р=0,015
Примечание. Здесь и далее в табл. 2–5: отличие по качественным признакам между группами 
пациенток с ХЭ статистически значимо при p<0,05.

Таблица 2. Толщина эндометрия, содержание CD138+ в строме 
эндометрия, число ранее проведенных эмбриотрансферов  
у женщин с эндометритом
Table 2. Endometrial thickness, CD138+ content in the endometrial 
stroma, number of previous embryo transfers in females  
with endometritis

Изучаемый показатель Женщины с ХЭ 
(n=52)

Контрольная группа 
(n=45)

Толщина эндометрия, мм 6,54 [5,34–7,74] 10,27 [9,12–11,42]; 
р<0,05, р=0,013

Содержание CD138+ в строме 
эндометрия 12,22 [11,07–13,37] 0,5 [0–1]; р<0,05, 

р=0,032
Число ранее проведенных 
эмбриотрансферов у женщин 5,5 [4,92–6,08] 2,1 [1,5–2,7]; р<0,05, 

р=0,009
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Анализ морфологической картины эндометрия до и после 
терапии с применением орошения полости матки КФР выявил 
достоверные позитивные изменения по содержанию зрелых 
пиноподий. По данным световой микроскопии после лечения 
у 71,2% женщин определялись зрелые пиноподии, что было 
в 2,95 раза больше, чем до начала терапии (24,55%). Анализ 
ИГХ-картины в железах и строме эндометрия выявил особен-
ности, свидетельствующие о гипореактивном характере про-
цесса. Ключевой показатель ХЭ – экспрессия CD138+ в строме 
и железах – в ходе терапии с использованием КФР претерпе-
вал изменения: при обработке полости матки КФР отмеча-
лось снижение CD138+ в строме в 2,24 раза, снижение CD138+ 
в железах – в 2,55 раза. Зарегистрированные изменения PR и 
ER при ХЭ после терапии имели тенденцию к нормализации. 
До начала терапии уровень экспрессии ER в строме имплан-
тационного эндометрия составил 115,09 (112,89–117,85) балла, 
после лечения – 109,47 (107,79-121,15) балла; р<0,05; р=0,04, 
контроль 97,44 (96,21–98,67); р<0,05; р=0,013. Дисбаланс со-
отношения ИГХ-маркеров воспаления эндометрия на фоне 
снижения коэффициента PR/ER в 2,35  раза является свиде-
тельством того, что на уровне эндометрия протекает цепь 
патогенетических событий [10], устранить которые возмож-
но с использованием метода орошения КФР полости матки 
(см.  табл. 2). Взаимоотношение микроорганизмов в полости 
матки и эндометрии вносит вклад в функционирование эндо-
метрия, процесс адгезии [6], имплантации плодного яйца [11]. 
В проведенном нами исследовании спектр микробной об-
семененности эндометрия женщин с ХЭ был представлен 
как патогенной, так и условно-патогенной микрофлорой. 
Качественным и количественным преимуществом обладали 
условно-патогенные микроорганизмы. Численность обна-
руженных в эндометрии микроорганизмов: Streptococcus  spp. 
[1,5 (1,3–1,7)×104 КОЕ/мл], Mycoplasma genitalium [1,35 (1,34– 
1,36)×102 КОЕ/мл], Enterococcus faecalis [1,5 (1,3–1,7)×103 КОЕ/мл],  
Escherichia coli [1,2 (1,0–1,4)×104  КОЕ/мл], Ureaplasma 
urealyticum [(1,4±0,2)×104 КОЕ/мл], содержание Lactobacilus не 
превышало 0,9 (0,7–0,11)×102 КОЕ/мл. У женщин, включенных 
в исследование, антигенов вирусов не обнаружено. Получен-
ные результаты согласуются с уже имеющимися данными и 
позволяют предположить роль бактериальных агентов в ак-
тивации факторов врожденного и адаптивного иммунитета, 
выработке сигнальных молекул адгезии ICAM и провоспали-
тельных цитокинов ИЛ-8, ФНО-α, ИЛ-1β [8]. 

После орошения полости матки КФР у 99,9±0,2% жен-
щин не выявлены патогенные микроорганизмы, числен-

ность условно-патогенных микроорганизмов не превы-
шала 102  КОЕ/мл, количество Lactobacilus spp. повысилось 
на порядок и составило 0,5 (0,4–0,6)×103 КОЕ/мл, что до-
казывает кондиционирующие эффекты КФР в отношении 
элиминации патогенных микроорганизмов, увеличения 
Lactobacilus spp. (рис. 1–4).

Одним из показателей иммунного дисбаланса в поло-
сти матки является нарушение концентрации оппозитных 

Таблица 3. Показатели экспрессии маркеров рецепции эндометрия у женщин с ХЭ при лечении с использованием кавитированного 
0,9% раствора хлорида натрия
Table 3. Expression of endometrial receptor markers in females with CE during treatment with cavitated 0.9% sodium chloride solution

Изучаемый показатель Женщины с ХЭ (n=52) Контрольная группа (n=45)до лечения после лечения
ER в строме эндометрия 115,09 [112,33–117,85] 109,47 [107,79–111,15]; р<0,05, р=0,011 97,44 [96,21–98,67]; р<0,05, р=0,013

ER в железах эндометрия 219,23 [217,8–220,66] 208,68 [206,14–211,22]; р<0,05, р=0,021 196,13 [194,14–198,12]; р<0,05, р=0,012

PR в строме эндометрия 261,73 [260,71–262,75] 267,23 [266,14–268,32]; р<0,05, р=0,031 263 [261,44–264,56]; р<0,05, р=0,017

PR в железах эндометрия 210,13 [209,01–211,25] 231,18 [230,01–232,35]; р<0,05, р=0,013 233,14 [231,71–234,57]; р<0,05, р=0,015

ER/PR в строме эндометрия 0,41 [0,28–0,54] 0,31 [0,2–0,42]; р<0,05, р=0,011 0,33 [0,24–0,42]; р<0,05, р=0,013

ER/PR в железах эндометрия 1,54 [1,45–1,63] 1,03 [0,96–1,1]; р<0,05, р=0,012 1,06 [0,96–1,16]; р<0,05, р=0,014

СD20+ в строме эндометрия 18,11 [17,01–19,21] 3,89 [2,92–4,86]; р<0,05, р=0,016 0,99 [0,84–1,14]; р<0,05, р=0,015

СD20+ в железах эндометрия 5,56 [4,65–6,47] 2,18 [1,99–2,37]; р<0,05, р=0,017 2,87 [2,31–3,43]; р<0,05, р=0,012

CD56+ в строме эндометрия 31,89 [30,82–32,96] 46,45 [45,23–47,67]; р<0,05, р=0,011 48,01 [47,03–48,99]; р<0,05, р=0,013

CD56+ в железах эндометрия 5,14 [4,89–5,39] 15,23 [14,78–15,68]; р<0,05, р=0,017 13,56 [12,78–14,34]; р<0,05, р=0,016

CD138+ в строме эндометрия 12,22 [12,03–12,41] 5,45 [5,29–5,61]; р<0,05, р=0,015 0 [0–0]; р<0,05, р=0,0001

CD138+ в железах эндометрия 10,07 [8,74–11,40] 3,95 [3,30–4,60]; р<0,05, р=0,015 0 [0–0]; р<0,05, р=0,0001
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Рис. 2. Содержание E. faecalis в полости матки до и после лече-
ния с применением КФР.
Fig. 2. Colonization of the uterine cavity by E. faecalis before and 
after treatment with CNS.
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Рис. 1. Содержание Streptococcus spp., E. coli, U. urealyticum  
в полости матки до и после лечения с применением КФР.
Fig. 1. Colonization of the uterine cavity by Streptococcus spp.,  
E. coli, U. urealyticum before and after treatment with cavitated 
normal saline (CNS).
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групп цитокинов ИЛ-2, 10, 8, 10, ФНО-α, ИЛ-1β, ИФН-γ, α 
(табл. 4).

В ходе исследования проанализирована концентрация ци-
токинов ИЛ-2, 10, 8, ФНО-α, ИЛ-1β, ИФН-γ у женщин с ХЭ в ди-
намике терапии с использованием кавитированного 0,9% рас-
твора хлорида натрия, рассчитаны показатели соотношений 
провоспалительных и противовоспалительных цитокинов: 
ИФН-γ/ИЛ-10 и ИЛ-8/ИЛ-10, ФНО-α/ИЛ-10,  ИЛ-1β/ИЛ-10.  
Выявлено увеличение концентрации провоспалительных 
цитокинов – эффекторов и участников запуска иммунного 
ответа [10]. Их повышенный уровень и дисбаланс в сторону 
выработки цитокинов Th1-профиля способствует усилению 

выраженности системных и локальных проявлений воспа-
ления, способствуя формированию рецидива. У больных с 
ХЭ выявлено снижение концентрации ИЛ-2 относительно 
контрольных показателей на 41%. Учитывая патогенетичес-
кую роль ИЛ-2 как регуляторного цитокина, участвующего 
в активации каскада провоспалительных реакций, пролифе-
рации и дифференцировке Т-лимфоцитов [11], становится 
очевидной оценка соотношения между провоспалительны-
ми и противовоспалительными цитокинами ИЛ-2/ИЛ-10, 
ИФН-γ/ИЛ-10 и ИЛ-8/ИЛ-10, ФНО-α/ИЛ-10, ИЛ-1β/ИЛ-10, 
соотношение оппозитных групп цитокинов достоверно от-
личалось от референсных показателей, что свидетельствует о 
дисбалансе про- и противовоспалительных цитокинов, нару-
шении цитокиновой регуляции – возможном триггере «ок-
сидативного стресса» в эндометрии. Соотношение ФНО-α/
ИЛ-10 было повышено в 1,32 раза, ИФН-γ/ИЛ-10 – снижено 
в 3,12 раза, ИЛ-8/ИЛ-10 – повышено в 1,68 раза, соотношение 
ИЛ-1β/ИЛ-10 повышено в 1,17 раза по сравнению с контроль-
ными и значениями после лечения. Орошение полости мат-
ки КФР уменьшает выраженность воспалительного ответа, 
восстанавливает баланс оппозитных цитокинов (см. табл. 4). 
Нарушение иммунного баланса может стать частью механиз-
ма процессов активации свободнорадикального окисления в 
эндометрии. В условиях воспалительной реакции активные 
формы кислорода, вырабатываемые фагоцитами в процессе 
кислородзависимого метаболизма, высвобождаются, форми-
руя патологические изменения, итогом которых может быть 
«оксидативный стресс», приводящий к структурной дезорга-
низации клеток, усилению процессов пероксидации фосфо-
липидов клеточных мембран [12]. 

В исследовании активность процессов перекисного окис-
ления липидов изучена по концентрации первичных, вто-
ричных и конечных продуктов переокисления липидов в геп-
тановой и изопропанольной фракциях липидного экстракта 
содержимого полости матки. В гептановой фракции феноль-
ного экстракта концентрация первичных продуктов пере-
кисного окисления липидов (диеновых конъюгатов) была 
выше на 12,27%, чем в контроле (р=0,0012), содержание вто-
ричных продуктов перекисного окисления липидов (кетоди-
енов) – выше на 14,86% (р=0,0022), сопряженных триенов – 
выше на 18,23%, чем референсные значения в контрольной 
группе, что свидетельствует об усилении процессов липопе-
роксидации клеточных мембран. В изопропанольной фрак-
ции липидного экстракта количество диеновых конъюгатов 
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Рис. 3. Содержание M. genitalium в полости матки до и после 
лечения с применением КФР.
Fig 3.  Colonization of the uterine cavity by M. genitalium before 
and after treatment with CNS.

0,9

9

0

5

10

До После

Lactobacilus spp.

10
2  К

ОЕ

Рис. 4. Содержание Lactobacilus spp. в полости матки до и после 
лечения с применением КФР.
Fig. 4. Colonization of the uterine cavity by Lactobacillus spp. 
before and after treatment with CNS.

Таблица 4. Показатели локального содержания цитокинов у женщин с ХЭ в динамике терапии с использованием кавитированного 
0,9% раствора хлорида натрия
Table 4. Local cytokine levels in females with CE during therapy with cavitated 0.9% sodium chloride solution

Изучаемый показатель
Женщины с ХЭ и репродуктивными потерями в анамнезе (n=52)

Контрольная группа (n=45) 
до лечения после лечения

ИЛ-2, пг/мл 1,25 [1,13–1,37] 2,99 [2,54–3,44]; р<0,05, р=0,017 3,09 [2,91–3,27]; р<0,05, р=0,002

ИЛ-10, пг/мл 1,03 [0,69–1,37] 2,22 [1,99–2,45]; р<0,05, р=0,013 2,94 [2,72–3,16]; р<0,05, р=0,001

ИФН-γ, пг/мл 6,03 [4,25–6,81] 3,23 [3,04–3,42]; р<0,05, р=0,009 10,96 [9,97–11,95]; р<0,05, р=0,0012

ИЛ-8, пг/мл 17,06 [15,82–18,3] 5,32 [4,65–5,99]; р<0,05, р=0,01 1,97 [1,07–2,87]; р<0,05, р=0,0015

ФНО-α, пг/мл 2,75 [1,42–4,08] 1,93 [1,67–2,19]; р<0,05, р=0,017 1,48 [1,29–1,67]; р<0,05, р=0,0017

ИЛ-1β, пг/мл 7,65 [6,3–8,98] 2,65 [2,43–2,87]; р<0,05, р=0,003 1,22 [0,99–1,45]; р<0,05, р=0,0014

ИФН-α, пг/мл 1,99 [1,78–2,2] 2,18 [1,97–2,39]; р<0,05, р=0,013 2,14 [1,98–2,3]; р<0,05, р=0,001

ФНО-α/ИЛ-10 0,41 [0,39–0,43] 0,31 [0,22–0,4]; р<0,05, р=0,009 0,29 [0,25–0,33]; р<0,05, р=0,0011

ИЛ-2/ИЛ-10 1,21 [1,02–1,4] 1,31 [1,17–1,45]; р<0,05, р=0,005 1,05 [1,94–1,16]; р<0,05, р=0,0026

ИФН-γ/ИЛ-10 0,89 [0,74–1,04] 1,43 [1,32–1,54]; р<0,05, р=0,009 2,78 [2,61–2,95]; р<0,05, р=0,01

ИЛ-8/ИЛ-10 2,53 [1,97–3,09] 1,56 [1,41–1,71]; р<0,05, р=0,002 1,51 [1,43–1,59]; р<0,05, р=0,018

ИЛ-1β/ИЛ-10 0,51 [0,33–0,69] 0,31 [0,16–0,46]; р<0,05, р=0,001 0,31 [0,14–0,48]; р<0,05, р=0,013
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оказалось выше на 16,7%, чем в контроле, кетодиенов – на 
25,28%, сопряженных триенов – на 27,39%. Таким образом, у 
женщин с ХЭ выявлено нарушение процессов тканевой ли-
попероксидации. 

Важность изучения ферментов антиоксидантной систе-
мы супероксиддисмутазы, каталазы и глютатионпероксида-
зы продиктована их ролью в поддержании баланса между 
процессами перекисного окисления липидов и защите от 
оксидативного стресса (табл. 5). 

Содержание фермента супероксиддисмутазы до начала 
лечения было в 1,81 раза ниже, чем в контроле. В процессе 
воздействия кавитированным ультразвуковым раствором 
активность фермента супероксиддисмутазы повысилась в 
1,42 раза, достигнув значения 1,22 (1,03–1,41) ЕД/мл. По актив-
ности фермента каталазы зарегистрированы однонаправлен-
ные изменения; до начала лечения активность каталазы была 
в 2,44 раза ниже, чем в контроле; р<0,05, р=0,017, в процессе 
терапии содержание каталазы повысилось в 1,97 раза по от-
ношению к начальным показателям; позитивная динамика 
наблюдается в изменении активности фермента глютатионпе-
роксидазы. Изменения активности антиоксидантной системы 
при снижении концентрации факторов липопероксидации в 
полости матки демонстрируют прооксидантные возможности 
ультраозвученного физиологического раствора.

Обсуждение 
Выявленное у пациенток с ХЭ нарушение нормального 

количества ER и PR, цитокиновый дисбаланс, преобладание 
факторов липопероксидации над антиоксидантными фак-
торами могут приводить к нарушению метилирования бел-
ков промоторов HOXA 10, HOXA 11, экспрессия которых в 
рамках физиологической активности нужна для адекватной 
рецептивности эндометрия. Важность этого заключения свя-
зана с тем, что у пациенток с гипоплазией эндометрия обна-
руживается снижение активности HOXA 10, HOXA 11 и, как 
следствие, имплантационные неудачи, что отмечают в иссле-
довании Y. Negishi и соавт. [13]. Персистенция в слизистой мат-
ки энтерококков, кишечной палочки при гипопластическом 
макротипе ХЭ сочеталась со снижением экспрессии рецеп-
торов стероидных гормонов в железах и строме эндометрия. 
Выявленные нарушения диктуют необходимость лечебных 
мероприятий с учетом наличия вышеуказанных факторов. 
Анализ клинических и лабораторных показателей по влия-
нию кавитированных растворов при лечении бактериальных 
инфекций, инфекционных процессов смешанной (бактери-
ально-вирусной, микотической) природы [14, 15], эндомет-
ритов различной этиологии показал, что низкочастотный 
ультразвук обладает эффектом воздействия на функциональ-
ную активность клеток, осуществляющих иммунобиологи-
ческий надзор, способен влиять на процессы регенерации и 
рецептивности эндометрия, нивелировать последствия дис-
баланса прооксидантных факторов [16]. Важность коррекции 
иммунных нарушений при ХЭ состоит в том, что в патогенезе 
нарушений репродуктивной функции женщин с ХЭ фигури-

руют иммунные механизмы, способствующие формирова-
нию оксидативного стресса, снижающие имплантационный 
потенциал эндометрия и препятствующие успешному разви-
тию беременности. Нарушение иммунного баланса, связанно-
го с присутствием патогена в эндометрии, может стать частью 
патогенетического механизма процессов активации свобод-
норадикального окисления в эндометрии [17]. Аномальный 
синтез цитокинов и экспрессия цитокинов могут нарушать 
иммунную толерантность эндометрия к эмбриону и изменять 
проницаемость сосудов эндометрия, потенциально нарушая 
жизнеспособность эмбриона и инвазию трофобласта [18]. 
Цепь представленных взаимообусловленных событий харак-
теризует особенности факторов влияния эндометриального 
иммунитета на метаболические нарушения, связанные с из-
менением целостности мембран иммуноцитов [19]. 

Результаты исследования выявили прирост продуктов 
переокисления липидов в гептановой и изопропанольной 
фракциях липидного экстракта содержимого полости мат-
ки, что приводит к накоплению продуктов перекисного 
окисления липидов, повышает риск возникновения оксида-
тивного стресса. Воспалительный процесс и оксидативные 
нарушения влияют на экспрессию ER, CD20+, CD56+, CD138+ 
в стромальном и железистом компоненте эндометрия у 
женщин с ХЭ [20]. В основе провоспалительных эффектов 
воздействия кавитированным раствором лежит процесс 
механического некролиза [15], снижения антигенной на-
грузки, микробной контаминации, восстановления баланса 
оппозитных групп цитокинов и рецептивности. Лечение 
ХЭ с применением кавитированных растворов является 
эффективным способом преодоления оксидативных нару-
шений и регуляции иммунного баланса. 
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Таблица 5. Активность ферментов антиоксидантной защиты: супероксиддисмутазы, каталазы, глютатионпероксидазы у женщин  
с ХЭ в динамике терапии с использованием кавитированного 0,9% раствора хлорида натрия 
Table 5. Activity of antioxidant enzymes: superoxide dismutase, catalase, glutathione peroxidase in females with CE during therapy with 
cavitated 0.9% sodium chloride solution

Изучаемый показатель
Женщины с ХЭ (n=52)

Контрольная группа (n=45)
до лечения после лечения

Супероксиддисмутаза, ЕД/мл 0,86 [0,76–0,96] 1,22 [1,03–1,41]; р<0,05, р=0,012 1,54 [1,22–1,86]; р<0,05, р=0,024

Каталаза, мкат/л 4,19 [3,85–4,53] 8,27 [7,28–9,26]; р<0,05, р=0,014 10,24 [10,0–10,48]; р<0,05, р=0,017

Глютатионпероксидаза, ЕД/мл 1,11 [0,99–1,23] 1,98 [1,82–2,14]; р<0,05, р=0,016 1,56 [1,26–1,86]; р<0,05, р=0,021
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