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Аннотация
Обоснование. Воспалительные заболевания органов малого таза (ВЗОМТ) являются значимой проблемой гинекологии. Основная стратегия их лечения преду­
сматривает использование в первую очередь антибактериальных препаратов для элиминации инфекции в сочетании с противовоспалительной, инфузион­
но­трансфузионной, антикоагулянтной и десенсибилизирующей терапией. Хронические воспалительные процессы могут привести к изменениям иммунной 
системы, что снижает эффективность терапии, приводит к спаечному процессу, непроходимости маточных труб, бесплодию. Это подчеркивает важность разра­
ботки новых методов лечения ВЗОМТ, в том числе с применением препаратов, обладающих иммуномодулирующей, антиоксидантной, ферментативной активно­
стью, способных повышать общую резистентность организма к инфекциям.
Цель. Оценить эффективность использования препарата Лонгидаза® в терапии спаечного процесса малого таза для улучшения исходов патологического процес­
са при хронических ВЗОМТ.
Материалы и методы. В исследование включили 50 женщин репродуктивного возраста с установленными хроническими ВЗОМТ и спаечным процессом в 
возрасте от 18 до 42 лет, средний возраст составил 29,4±5,8 года. Участниц случайным образом распределили в 2 группы, сопоставимые по основным прогно­
стическим признакам. Пациентки основной группы (30 человек) получали терапию препаратом Лонгидаза® 3000 МЕ по 1 суппозиторию ректально 1 раз в 3 дня 
10  введений, далее по 1 суппозиторию 1 раз в 5 дней 5 введений (общий курс – 15 суппозиториев Лонгидазы 3000 МЕ). Пациентки контрольной группы (20 чело­
век) получали препарат плацебо. Курс лечения составил 55 дней. Наблюдение за больными осуществлялось до 140 дней от начала терапии.
Результаты. Полученные данные свидетельствовали об отсутствии существенных изменений и отрицательного влияния проведенного лечения на биохимиче­
ские параметры крови в обеих группах. У 35% пациентов в основной группе уровень пептид­связанного оксипролина не изменился, 46% ответили на терапию 
его повышением, 11% пациентов – снижением уровня белково­связанного оксипролина, что свидетельствует об активизации процессов распада коллагеновых 
белков и снижения их синтеза. Анализ индивидуальных показателей циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК) до и после окончания лечения показал, 
что в основной группе (Лонгидаза) наблюдалось достоверное снижение ЦИК (36,1±1,4 и 30,8±0,8 соответственно), что указывает на уменьшение выражен­
ности воспалительного процесса. Снижение болевого синдрома, более выраженное в процессе лечения в основной группе по сравнению с группой контроля 
(30% против  15%), вероятно связано с разрешением хронического воспалительного процесса и коррелирует с изменениями ЦИК. Наступление беременности у 
10 (33,3%)  пациенток в основной группе свидетельствует об эффективности бовгиалуронидаза азоксимера (Лонгидаза®) как препарата с противовоспалитель­
ным и противофиброзным действием.
Заключение. Исследование определило возможность применения Лонгидазы суппозиториев 3000 МЕ в комплексной терапии больных со спаечным процессом 
в малом тазу на фоне хронических ВЗОМТ.
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Введение
Воспалительные заболевания органов малого таза 

(ВЗОМТ) представляют собой группу инфекционно­опо­
средованных воспалительных заболеваний, поражающих 
органы верхнего отдела женской репродуктивной систе­
мы. К ним относятся эндометрит, параметрит, сальпингит,  
оофорит, тубоовариальный абсцесс, пельвиоперитонит и 
их комбинации [1]. ВЗОМТ представляют серьезную про­
блему здравоохранения, оказывают существенное влияние 
на здоровье женщин репродуктивного возраста и занимают 
лидирующее положение в структуре общей гинекологиче­
ской заболеваемости, являясь наиболее частой причиной 
госпитализаций [2].

Согласно данным Всемирной организации здравоохране­
ния (2022 г.) в мире ежегодно регистрируют 448 млн новых 
случаев ВЗОМТ, что составляет до 60% общего числа гине­
кологических заболеваний [3]. Центры по контролю и про­
филактике заболеваний сообщают о поставленном диагнозе 
ВЗОМТ у более чем 1 млн женщин ежегодно, причем около 
2,5 млн пациенток находятся в репродуктивном возрас­
те. Пик заболеваемости приходится на возрастную группу  
17–28 лет и составляет 4–12%, что коррелирует с сексуаль­
ной активностью и низкой частотой использования барьер­
ных методов контрацепции среди молодых женщин [4].

Воспалительный процесс при ВЗОМТ инициируется 
ретроградным перемещением микроорганизмов из ниж­
них отделов половых путей, что приводит к поражению 
верхних отделов репродуктивных органов [5]. Результатом 
ВЗОМТ могут быть хроническая тазовая боль, внематоч­

ная беременность, спаечный процесс в малом тазу, беспло­
дие и невынашивание беременности, при этом для каждой 
8­й женщины с ВЗОМТ в анамнезе характерны эти ослож­
нения [6].

Смешанный характер инфекции и высокая частота бес­
контрольного многократного использования антибакте­
риальных препаратов способствуют развитию антибио­
тикорезистентности, что затрудняет лечение и ухудшает 
прогноз для пациенток [7].

Для лечения ВЗОМТ используют антимикробную, проти­
вовоспалительную, инфузионно­трансфузионную, антико­
агулянтную, десенсибилизирующую терапию и др. [8]. Ос­
новной целью лечения является обеспечение элиминации 
всего спектра возможных возбудителей (гонококков, хла­
мидий, генитальной микоплазмы, грамотрицательной ки­
шечной микрофлоры, грамположительных аэробов, анаэ­
робов и др.) [9]. При этом необходим тщательный контроль 
эффективности и своевременное принятие решения о сме­
не антибактериального препарата при отсутствии эффекта 
в течение 48–72 ч и/или развитии нежелательных побочных 
лекарственных реакций у пациентки [10].

При длительно текущих воспалительных процессах лече­
ние может не оказывать ожидаемого эффекта с развитием 
хронических воспалительных процессов, сопровождаю­
щихся изменениями иммунной системы организма, кото­
рые влияют не только на течение, но и на исход заболева­
ния [11].

Общее снижение иммунологической резистентности ор­
ганизма к инфекциям и наличие хронической эндогенной 
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Abstract
Background. Pelvic inflammatory disease (PID) is a significant gynecological problem. The main treatment strategy involves antibacterial drugs to eliminate the infection in 
combination with anti­inflammatory, infusion, transfusion, anticoagulant, and desensitization therapy. Chronic inflammatory processes can induce changes in the immune 
system, thus reducing the effectiveness of treatment, causing adhesions, obstruction of the fallopian tubes, and infertility. It emphasizes the importance of developing new PID 
treatment methods, including using agents with immunomodulatory, antioxidant, and enzymatic activity that can increase the body's overall resistance to infections.
Aim. To evaluate the effectiveness of Longidase® in treating pelvic adhesions to improve the outcomes in chronic PID.
Materials and methods. The study included 50 women of reproductive age with established chronic PID and adhesions aged 18 to 42 years with a mean age of 29.4±5.8 years. 
The subjects were randomly assigned to two groups comparable in their main prognostic features. Patients of the main group (30 people) received treatment with Longidase® 
3000 IU 1 suppository rectally once every 3 days, 10 doses, then 1 suppository once every 5 days, 5 doses (the total course is 15 doses of Longidase suppositories 3000 IU). 
Patients in the control group (20 people) received placebo. The treatment course was 55 days. The patients were followed up for up to 140 days from the start of therapy.
Results. The results show no significant changes and the negative effect of the treatment on the blood chemistry parameters in both groups. In 35% of patients in the 
main group, the level of peptide­bound oxyproline did not change; 46% responded to therapy with its increase and 11% with a decrease, which indicates the activation of 
the decomposition of collagen proteins and a decrease in their synthesis. Analysis of individual levels of circulating immune complexes (CIC) before and after treatment 
showed a significant decrease in CIC in the main group (Longidase) vs. control group (36.1±1.4 and 30.8±0.8, respectively), which indicates a decrease in the severity of the 
inflammation. The pain relief, more pronounced during treatment in the main group than in the control group (30% vs. 15%), is probably due to the resolution of the chronic 
inflammation and correlates with changes in CIC. The onset of pregnancy in 10 (33.3%) patients in the main group indicates the effectiveness of bovhyaluronidase azoximer 
(Longidase®) as an anti­inflammatory and anti­fibrotic agent.
Conclusion. The study showed the possibility of using Longidase 3000 IU suppositories in the complex therapy of patients with pelvic adhesions due to chronic PID
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интоксикации являются предрасполагающими факторами 
повышения риска развития инфекционно­воспалительных 
заболеваний у женщин [12].

Все это служит основанием для разработки и изыскания 
новых лечебных средств и методов, оказывающих не только 
эффективное терапевтическое воздействие, но и направ­
ленных на профилактику спаечного процесса, влияющих на 
восстановление функции нарушенного иммунного статуса 
пациентки, обладающих противовоспалительным и анти­
оксидантным действием [13].

Примером препарата, удачно сочетающего перечис­
ленные эффекты, является Лонгидаза® – бовгиалурони­
даза азоксимер, который представляет собой конъюгат 
протео литического фермента гиалуронидаза с высокомо­
лекулярным носителем из группы производных N­оксида 
поли­1,4­этиленпиперазина*. Бовгиалуронидаза азокси­
мер обладает всем спектром фармакологических свойств, 
присущих лекарственным средствам с гиалуронидазной 
активностью. Специфическим субстратом гиалуронида­
зы являются гликозаминогликаны (гиалуроновая кислота, 
хондроитин, хондроитин­4­сульфат, хондроитин­6­суль­
фат) – «цементирующее» вещество соединительной ткани*.

Ферментные препараты уже несколько десятилетий 
успешно применяют врачи различных специальностей, в 
том числе и гинекологи при воспалительных заболеваниях. 
Способность энзимов активировать действие антибиоти­
ков, облегчать их проникновение в ткани и повышать в ре­
зультате этого эффективность терапии установлена в ряде 
экспериментальных и клинических наблюдений [14–16].

В научно­поликлиническом отделении ФГБУ «НМИЦ 
АГП им. акад. В.И. Кулакова» проведено исследование, це-
лью которого стала оценка эффективности использования 
Лонгидазы в терапии спаечного процесса малого таза для 
улучшения исходов патологического процесса при хрони­
ческих ВЗОМТ. Исследование проводили по протоколу ЛГ­
суп­070204­Гсп с марта 2005 по май 2007 г. (с учетом анализа 
и обработки полученных результатов). Вид исследования: 
слепое рандомизированное плацебо­контролируемое.

Критериями включения стали: возраст от 18 до 50 лет, 
адекватная контрацепция, спаечный процесс в малом тазу 
на фоне ВЗОМТ (длительность заболевания >1 года). Кри-
териями невключения явились: участие пациентки в любом 
другом исследовании, аутоиммунные заболевания, наличие 
острых воспалительных заболеваний (специфической и 
неспецифической этиологии), нарушение функции почек, 
печени, легких в стадии декомпенсации, онкологические 
заболевания, наличие психоневрологических заболеваний 
(отсутствие возможности следовать протоколу), индивиду­
альная непереносимость Лонгидазы или наличие в анамне­
зе непереносимости гиалуронидазы (Лидазы или Полиок­
сидония), прием других ферментных препаратов.

Статистическая обработка полученных результатов
Результаты исследования статистически обработаны с 

использованием t­критерия Стьюдента при отсутствии 
признаков нормального распределения с помощью непара­
метрических критериев (Уилкоксона и Манна–Уитни). Раз­
личия считали достоверными при р<0,05. Вариационный 
анализ полученных результатов проводили с применением 
пакета прикладных программ «Statistica 6.0». В табл. указа­
ны средние значения соответствующих параметров и стан­
дартные ошибки среднего (М±m).

Материалы и методы
В соответствии с критериями включения отобраны 

50  женщин репродуктивного возраста с установленными 
хроническими ВЗОМТ и спаечным процессом, от 18 до 
42 лет, средний возраст составил 29,4±5,8 года (рис. 1), ко­
торых распределили случайным образом (с помощью про­
стой рандомизации методом случайных чисел) на 2 группы, 
сопоставимые по основным прогностическим признакам.

Пациентки основной группы (30 человек) получали те­
рапию препаратом Лонгидаза® 3000 МЕ по 1 суппозиторию 
ректально 1 раз в 3 дня 10 введений, далее по 1 суппози­
торию 1 раз в 5 дней 5 введений (общий курс – 15 суппо­
зиториев Лонгидазы 3000 МЕ). Пациентки контрольной 
группы (20 человек) получали препарат плацебо, свечи 
торпедообразной формы светло­желтого цвета на основе 
масла какао, которые вводили по схеме, аналогичной вве­
дению Лонгидазы. Курс лечения для пациенток обеих групп 
составил 55 дней. В дальнейшем наблюдение за больными 
осуществлялось до 140 дней от начала терапии. В течение 
всего периода наблюдения участницы не получали других 
ферментных и иммуномодулирующих препаратов.

По результатам анамнеза выявлено, что пациентки в 
течение жизни перенесли различные экстрагенитальные 
заболевания, в том числе инфекционные (корь, ветряная 
оспа, краснуха), острое респираторное заболевание, грипп, 
острый тонзиллит, хронический тонзиллит, пневмония, 
холецистит, пиелонефрит и др. К периоду обследования у 
37  пациенток выявлены хронические заболевания: хрони­
ческий гастрит, хронический пиелонефрит, хронический 
тонзиллит в стадии стойкой ремиссии (рис. 2).

Анализ особенностей половой жизни пациенток выявил, 
что 38 (76%) женщин начали половую жизнь до 18 лет. Сред­
ний возраст полового дебюта составил 18,3 года (19,0±4,8). 
Среднее число половых партнеров составило 2,9±2,6. Поло­
вую жизнь вне брака начали 35 (70%) пациенток. Более трех 
половых партнеров отметили 22 (44%) пациентки.

При изучении менструальной функции внимание уделя­
ли ее характеру и особенностям становления. У 40 (80%) па­
циенток менархе наступило своевременно в возрасте от 
11 до 14 лет, у 10 (20%) женщин отметили позднее становле­
ние менструальной функции (от 15 до 18 лет). Средний воз­
раст наступления менархе – 13,5±1,3 года. У 34 (68%) наблю­
даемых женщин менструальный цикл установился сразу, у  
16 (32%) – в сроки от 6 мес до 1,5 лет.

Болезненная менструация (дисменорея) отмече­
на у 23  (46%)  пациенток, обильная (полименорея) – у 
5 (10%) женщин.
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Рис. 1. Распределение женщин по возрасту.
Fig. 1. The distribution of patients by age.

*Инструкция по медицинскому применению лекарственного препарата Лонгидаза®. Согласовано Минздравом России от 17.06.2021



GYNECOLOGY. 2024; 26 (2): 141–149. ГИНЕКОЛОГИЯ. 2024; 26 (2): 141–149.144

ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ https://doi.org/10.26442/20795696.2024.2.202802

Все 50 пациенток жили регулярной половой жизнью.  
У 37 (74%) из них в анамнезе были беременности. У боль­
шинства женщин (31, 62%) – от 1 до 3 беременностей, у 
6  (12%) – более трех беременностей. У 21 (42%) женщины 
беременности закончились родами: у 16 (32%) – первые 
срочные роды, у 5 (10%) – двое родов. У 28 (56%) женщин 
беременности закончились медицинскими абортами: у 
9 (18%) – 1 аборт, у 7 (14%) – 2, у 8 (16%) – 3, у 4 женщин 
(8%) – более 3 абортов, у 17 пациенток (34%) в анамнезе был 
самопроизвольный выкидыш.

Гинекологический анамнез показал, что 20 (40%) пациен­
ток страдали бесплодием, длительность которого составля­
ла от 1 года до 5 лет (табл. 1).

Продолжительность течения хронических воспалитель­
ных заболеваний внутренних половых органов колебалась 
от 1 года до 18 лет. Установлено, что большинство пациен­
ток страдали ВЗОМТ от 5 до 10 лет – 14 (28%) женщин и от 

1 до 5 лет – 31 (62%) пациентка. У 5 (10%) больных длитель­
ность заболевания составила более 10 лет (рис. 3).

Бимануальное исследование выявило у всех пациенток 
изменения, характерные для спаечного процесса в малом 
тазу той или иной степени выраженности: ограничение 
подвижности матки и придатков, наличие тяжистости и бо­
лезненности различной степени интенсивности при паль­
пации, укорочение сводов влагалища.

Учитывая необходимость предупреждения беременности 
во время всего курса лечения и 3 мес после окончания те­
рапии, были рекомендованы барьерные методы контрацеп­
ции или комбинированные оральные контрацептивы.

Сопутствующая терапия
Пациентки, у которых в процессе скринингового обсле­

дования выявили генитальные инфекции (вульвовагиналь­
ный кандидоз, бактериальный вагиноз, уреаплазменная 
инфекция) получали этиопатогенетическое лечение по 
стандартным схемам до достижения положительного эф­
фекта, который был подтвержден при повторном микро­
скопическом, микробиологическом обследовании и мето­
дом полимеразной цепной реакции.

Критерии оценки эффективности и безопасности лечения
Терапевтическая эффективность и безопасность препара­

та Лонгидаза® оценивались в соответствии с клинической 
картиной и показателями основных лабораторных крите­
риев при каждом посещении: общее состояние пациентки, 
гинекологическое обследование, температура тела, пульс, 
систолическое и диастолическое давление.

Гематологические параметры оценивались дважды. Для 
всех пациенток, включенных в исследование, выполняли 
клинический анализ крови методом визуальной микро­
скопии с окраской мазка по Романовскому–Гимзе до нача­
ла лечения и после его окончания. Биохимический анализ 
крови проводили всем пациенткам до начала исследования, 
а включенным в исследование – после окончания лечения с 
использованием стандартных биохимических диагностиче­
ских наборов.

  

  
от 1 года до 5 лет

от 5 до 10 лет

более 10 лет62%

28%

10%

Рис. 3. Продолжительность ВЗОМТ.
Fig. 3. PID duration.

Таблица 1. Гинекологический анамнез пациенток, включенных  
в исследование
Table 1. Gynecologic history of study patien

Заболевание в анамнезе
Пациентки

абс. %

Вульвовагинальный кандидоз 4 8

Бактериальный вагиноз 8 16

Микоплазменная инфекция 2 4

Гиперплазия/полипы эндометрия 4 8

Папилломавирусная инфекция 6 12

Предменструальный синдром 3 6

Миома матки 4 8

Генитальный эндометриоз 4 8

Бесплодие 20 40

Привычное невынашивание бере-
менности 11 22

Дисменорея 23 46

Полименорея (меноррагия) 5 10Острый тонзиллит
Пневмония
Пиелонефрит

Экстрагенитальные заболевания

Корь
Грипп
Гастрит
Тонзиллэктомия
Ветряная Оспа

Хронический Тонзиллит
Холецистит
Аппендэктомия

Цистит

Краснуха
Острое респираторное 
заболевание

Рис. 2. Анамнестические данные пациенток в процессе  
скринингового обследования.
Fig. 2. Patient history data at screening.
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До начала лечения и после его окончания проводили 
исследование уровня иммуноглобулинов (Ig) сыворотки 
крови А, G, М, Е и циркулирующих иммунных комплексов 
(ЦИК) в сыворотке крови на основе метода преципитации 
растворами 3 и 4% полиэтиленгликоля (ЦИК в ПЭГЗ%, ЦИК 
в ПЭГ4%). Исследование уровня аутоантител к эластину и 
коллагену проводили четырежды: на 0, 16, 56 и 140­й день 
от начала лечения.

Эффективность препарата оценивалась путем анализа 
изменений клинической симптоматики, данных гинеколо­
гического обследования, при котором обращали внимание 
на выраженность симптомов, характерных для ВЗОМТ: бо­
лезненность при пальпации матки и придатков, тяжистость 
в области придатков, ограничение подвижности матки, на­
личие образований в области малого газа и характер выде­
лений из половых путей.

Анализ безопасности применения препарата проводился 
на основании оценки побочных реакций (аллергических 
реакций, отрицательной динамики гематологических, био­
химических, иммунологических и ультразвуковых параме­
тров). В случае развития побочных реакций применение 
препарата прекращалось, больная исключалась из анализи­
руемой группы, ей оказывалась необходимая терапия, на­
правленная на купирование симптомов, заполнялась карта 
побочных эффектов. Все данные о неблагоприятных явле­
ниях вносились в первичную документацию пациенток.

Обсуждение полученных результатов
Клиническая оценка эффективности терапии
До лечения диагноз «дисменорея» как сопутствующее за­

болевание выявлен у 12 (40%) пациенток в основной группе 
и у 11 (55%) в группе контроля. На фоне лечения препара­
том Лонгидаза® у 7 (23,3%) пациенток через 1 мес лечения (в 
среднем после введения 8–10 суппозиториев) боли значи­
тельно уменьшились, у 2 (6,7%) женщин полностью исчез­
ли, у 3 (10%) пациенток состояние оставалось без динамики. 
В  группе контроля только у 3 (15%) пациенток интенсив­
ность болей уменьшилась через аналогичный промежуток 
времени, а у остальных оставалась без изменений (табл. 2).

Через 3 мес после окончания комплексного лечения (ан­
тибактериальной, противовоспалительной, гормональ­
ной и ферментной терапии с применением Лонгидазы) у 

6 (20%) пациенток, страдающих длительным бесплодием от 
2 до 10 лет, наступила беременность.

Кроме того, беременность наступила у 4 (13,3%) женщин, 
страдающих привычным невынашиванием беременности, в 
группе, получавшей Лонгидазу.

В группе контроля беременность наступила у 1 (5%) па­
циентки; табл. 3.

В обеих группах не отмечено статистически достоверных 
различий в показателях температуры тела, артериального 
давления, пульса. Данный факт можно объяснить включе­
нием в группы пациенток вне обострения воспалительного 
процесса.

Клинико-гематологическая эффективность терапии
В основной группе на фоне применения препарата Лонги­

даза® суппозитории 3000 МЕ и в группе контроля не наблю­
далось статистически достоверных изменений клинико­ 
гематологических показателей крови. Средние величины 
показателей крови в обеих группах до лечения не были из­
менены по отношению к норме и не менялись на фоне лече­
ния (табл. 4).

Полученные данные свидетельствуют об отсутствии су­
щественных изменений и отрицательного влияния прове­
денного лечения на биохимические параметры крови в обе­
их группах (табл. 5).

Оценка уровня показателей обмена коллагеновых белков  
в плазме крови
По содержанию белково­связанного оксипролина (БСО) 

в сыворотке или плазме крови можно судить об интенсив­
ности процессов синтеза коллагеновых белков в организме. 
В частности, уровень пептидно­связанного оксипролина 
(ПСО) в крови отражает интенсивность процессов распада 
коллагена.

На доклиническом этапе изучения фармакологических 
свойств Лонгидазы показано, что курс внутримышечных 
инъекций препарата в дозе 500 МЕ/кг по 1 разу в неделю 
вызывает у животных с экспериментальным силикозом 
распад гранулематозно­фиброзной ткани в легких, что под­
тверждено гистологическими исследованиями. Отражени­
ем регрессии фиброза в легких явилось увеличение в сыво­
ротке крови животных ПСО и снижение БСО.

Таблица 2. Динамика болевого синдрома в период наблюдения
Table 2. Change over time of pain during the follow-up period

Группы

Дисменорея, абс (%)

до лечения
после лечения

уменьшение 
симптомов без динамики

Основная (Лонгидаза) 12 (40) 9 (30) 3 (10)

Контрольная (плацебо) 11 (55) 3 (15) 8 (40)

Таблица 3. Наступление беременности после проведенного курса 
лечения
Table 3. Pregnancy rate after a treatment course

Группы
Беременность, абс (%)

до лечения после лечения

Основная (Лонгидаза) 0 (0,0) 10 (33,3)

Контрольная (плацебо) 0 (0,0) 1 (5,0)

Таблица 4. Гематологические показатели в исследуемых группах 
больных
Table 4. Hematological parameters in the study groups of patients

Показатель Норма

Основная группа 
(Лонгидаза)

Контрольная группа 
(плацебо)

0-й день 56-й день 0-й день 56-й день

Гемоглобин, г/л 120,0–140,0 130,0±2,0 131,2±2,1 132,4±2,3 130,8±2,7

Эритроциты, 1012/л 3,5–5,8 4,4±0,1 4,3±0,1 4,4±0,1 4,2±0,1

Лейкоциты, 109/л 3,5–10,0 5,9±0,3 6,3±0,4 6,3±0,5 6,2±0,5

Нейтрофилы п/я, % 1,0–6,0 1,5±0,4 3,4±0,5 3,6±1,0 3,6±0,6

Нейтрофилы с/я, % 47,0–72,0 58,1±42,7 65,0±2,1 60,2±2,4 60,4±3,2

Эозинофилы, % 0,5–5,0 1,9±0,3 1,4±0,2 1,3±0,2 1,6±0,3

Базофилы, % 0,0–1,0 0,5±0,1 0,5±0,1 0,5±0,1 0,7±0,2

Лимфоциты, % 19,0–37,0 32,1±2,1 26,5±1,6 28,9±2,6 26,9±2,6

Моноциты, % 3,0–11,0 5,9±0,5 4,0±0,5 6,1±0,8 3,3±0,7

Скорость оседания 
эритроцитов, мм/ч 2,0–6,0 9,9±1,1 11,9±1,2 15,4±2,3 11,6±1,9
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По аналогии с описанными экспериментальными дан­
ными мы предприняли попытку использовать указанные 
диагностические тесты с целью оценки влияния препарата 
Лонгидаза® суппозитории 3000 МЕ на состояние спаечно­
го процесса в малом тазу. У всех больных, включенных в 
исследование, проводилась оценка уровня БСО и ПСО до 
начала лечения, после введения 5 свечей с Лонгидазой (на 
16­й  день), в конце курса терапии после введения 15 суп­
позиториев (на 56­й день) и через 12 нед после окончания 
лечения (на 140­й день).

Установлено, что средние показатели ПСО в основной 
и контрольной группах изменялись незначительно как до, 
так и после лечения (от 1,5 до 1,7 мкг/мл). Синтез колла­
геновых белков, оцениваемый по БСО, также изменялся 
незначительно и в группе Лонгидазы, и в группе плацебо. 
Получены сходные цифры: до начала лечения – 4,6±1,0 и 
4,8±1,3 мкг/мл, соответственно, на 56­й день – 5,5±1,1 и 
5,6±1,0 соответственно.

Таким образом, исследуемые показатели при анализе 
средних величин как в основной, так и в контрольной груп­
пе до и после курса терапии колебались незначительно.

По­видимому, это связано с тем, что БСО и ПСО не яв­
ляются специфичными критериями для оценки спаечного 
процесса в малом тазу, а отражают уровень обмена соеди­
нительной ткани в организме в целом. Если учесть, что сое­
динительная ткань составляет более 50% массы тела (кожа, 
кости, строма внутренних органов), то становится понят­
ным сколь малый процент занимает измененная спайками 
соединительная ткань в малом тазу.

В то же время, если проследить индивидуальные показа­
тели уровня ПСО – маркера процессов деструкции соеди­
нительной ткани, можно отметить, что пациенты по­раз­
ному отвечали на курс терапии. Так, у 35% пациентов в 
основной группе уровень ПСО не изменялся, 46% больных 
отвечали на терапию повышением уровня ПСО, 11% паци­
ентов отвечали снижением уровня БСО, что свидетельству­
ет об активизации процессов распада коллагеновых белков 
и снижением их синтеза на 56­й день наблюдения.

При сравнении данных биохимических показателей об­
мена коллагеновых белков можно предположить, что при­
менение препарата Лонгидаза® активирует процесс распада 
коллагеновых белков в организме. Полученные результаты 
коррелируют с уменьшением выраженности болевого син­
дрома у 30% больных и наступлением беременности у 34%.

Влияние терапии на иммунологические показатели
Значения исследованных показателей иммунного статуса 

в обеих группах достоверно не различались как до, так и по­
сле лечения (табл. 6).

Выявлено незначительное повышение показателей ЦИК 
до лечения, что, вероятно, свидетельствует о наличии хро­
нического воспаления с аутоиммунным компонентом.

Как видно из данных, приведенных в табл. 5, в основной 
группе наблюдается достоверное снижение ЦИК в ПЭГЗ%. 
Следует отметить, что указанный положительный эффект 
отмечался уже к 16­му дню терапии.

При анализе индивидуальных показателей ЦИК про­
демонстрировано, что после терапии в обеих группах на­
блюдалось снижение частоты повышения уровня ЦИК в 
ПЭГ4% (табл. 7). Вероятно, снижение ЦИК в ПЭГ4% отра­
жает уменьшение выраженности воспалительного процес­
са в результате стандартной терапии.

Повышение уровня ЦИК в ПЭГЗ% наблюдалось до лече­
ния в основной группе у 44,8%, в контрольной – у 35%. После 
лечения в группе пациенток, получавших Лонгидазу, отме­
чено статистически достоверное снижение ЦИК в ПЭГЗ% с 
36,1 до 30,8 ед. ОП (единиц оптической плотности). Повы­
шенный уровень ЦИК сохранялся у 7% больных. В контроль­
ной группе повышенный уровень ЦИК в ПЭГЗ% наблюдался 
у 35% пациенток.

Оценка безопасности терапии
В контрольной группе пациенток, получавших плацебо 

(свечи с маслом какао, не содержащие активных веществ), 

Таблица 6. Иммунологические показатели в исследуемых груп-
пах больных
Table 6. Immunological parameters in the study groups of patients

Показатель Норма

Основная группа  
(Лонгидаза)

Контрольная группа 
(плацебо)

0-й день 56-й день 0-й день 56-й день

IgG, мг% 900–1800 1395,9±58,2 1400,8±63,7 1376,4±67,5 1240,4±73,0

IgА, мг% 100–350 219,2±19,0 211,3±17,9 185,3±23,8 158,8±14,9

ІgМ, мг% 80–250 192,2±13,8 193,8±15,4 159,8±17,6 163,1±19,5

IgЕ, МЕ <130 61,8±10,2 52,3±8,4 32,6±7,2 43,4±9,5

ЦИК, ПЭГЗ%, 
ед. ОП 14–35 36,1±1,4 30,8±0,8* 33,8±1,9 32,7±1,6

ЦИК, ПЭГ4%, 
ед. ОП 50–90 93,0±2,0 88,5±1,5 91,0±2,6 87,8±2,6

*значимое изменение по сравнению с 0-м днем (р<0,05).

Таблица 7. Анализ индивидуальных отклонений уровня ЦИК
Table 7. Analysis of individual deviations in the level of circulating 
immune complexes

Повышение 
ЦИК

Основная группа  
(Лонгидаза, n=29), абс. (%)

Контрольная группа  
(плацебо, n=20), абс. (%)

0-й день 56-й день 0-й день 56-й день

в ПЭГЗ% 13 (44,8) 2 (6,9)* 7 (35,0) 7 (35,0)

в ПЭГ4% 19 (65,5) 8 (27,6) 10 (50,0) 5 (25,0)

*значимое изменение по сравнению с 0-м днем (р<0,05).

Таблица 5. Биохимические показатели в исследуемых группах 
больных
Table 5. Blood chemistry parameters in the study groups of patients

Показатель
Основная группа 

(Лонгидаза)
Контрольная группа 

(плацебо)

0-й день 56-й день 0-й день 56-й день

Общий белок, г/л 75,7±1,0 73,1±1,3 72,3±1,9 72,1±1,5

Мочевина, моль/л 4,1±0,2 4,1±0,2 3,6±0,4 4,6±0,4

Креатинин, мкмоль/л 68,4±2,9 75,9±3,2 69,2±4,7 62,8±7,6

Холестерин, ммоль/л 4,7±0,2 5,0±0,3 4,2±0,2 4,5±0,4

Общий билирубин, мкмоль/л 14,2±0,9 16,2±0,8 18,3±1,4 16,8±1,5

Глюкоза, ммоль/л 5,9±0,9 4,8±0,1 5,0±0,2 4,7±0,1

Щелочная фосфатаза, U/л 125,8±6,2 146,0±7,2 144,1±9,3 158,2±6,9

Аланинаминотрансфераза, U/л 12,1±1,7 11,1±0,8 11,8±1,9 13,9±2,0

Аспартатаминотрансфераза, U/л 14,0±1,5 11,1±0,7 12,3±1,5 14,0±1,5

С-реактивный белок, мг/л 1,4±0,4 0,6±0,1 0,8±0,4 0,5±0,5
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ни в одном случае не отмечено возникновения неблагопри­
ятных явлений. У 1 пациентки из основной группы после 
приема 7 суппозиториев на 21­й день наблюдалось обостре­
ние хронического цистита, что послужило причиной ис­
ключения пациентки из исследования.

У 29 больных, получавших суппозитории Лонгидаза® 
3000 МЕ в течение 55 дней, отметили хорошую переноси­
мость, ни местных, ни общих побочных реакций не выя­
вили.

С целью контроля оценки безопасности терапии триж­
ды проводили ультразвуковое исследование органов мало­
го таза всем пациенткам, включенным в исследование: в 
процессе скринингового обследования, на 56 и 140­й день 
от начала лечения. Результаты ультразвукового исследова­
ния показали, что до применения и на фоне применения 
Лонгидазы и плацебо отрицательные явления отсутство­
вали.

На протяжении всего периода наблюдения не отмечали 
существенных изменений гематологических и биохимиче­
ских показателей крови. Во обеих группах до и после лече­
ния не выявлено повышения уровня ЦИК, а также аутоан­
тител к коллагену и эластину, что косвенно свидетельствует 
об отсутствии признаков аутоиммунного воспаления.

Наблюдалась положительная динамика снижения боле­
вого синдрома в процессе лечения, что, вероятно, связано 
с разрешением хронического воспалительного процесса. 
Более выраженный эффект отмечался в основной группе 
получавших препарат Лонгидаза®, в отличие от пациенток 
контрольной группы, которым назначали стандартную те­
рапию и плацебо, что подтверждается результатами клини­
ко­лабораторных исследований.

Высокая клиническая эффективность в основной группе 
объясняется аннотированными противовоспалительными 
свойствами препарата: его влиянием на синтез медиаторов 
воспаления, а также антирадикальной активностью. Бов­
гиалуронидаза азоксимер (Лонгидаза®) регулирует синтез 
медиаторов воспаления (интерлейкин­1 и фактор некроза 
опухоли α) и способна ослаблять течение острой фазы вос­
паления, повышать гуморальный иммунный ответ и рези­
стентность организма к инфекции. В процессе гидролиза 
(деполимеризации), происходящего при применении Лон­
гидазы, увеличивается проницаемость тканей, улучшается 
их трофика, уменьшается отек, рассасываются гематомы, 
повышается эластичность рубцово­измененных тканей, 
устраняются контрактуры и спайки [15, 16].

На фоне лечения препаратом Лонгидаза® уменьшились 
или полностью исчезли проявления дисменореи более чем 
у 1/3 пациенток через 1 мес после начала применения Лон­
гидазы, что также подтверждает эффективность препарата 
в лечении женщин, страдающих ВЗОМТ.

За период наблюдения отмечено наступление бере­
менностей у 10 (33,3%) пациенток в основной группе, и у 
1  (5%)  больной  в группе контроля, что свидетельствует о 
положительном влиянии препарата на течение заболевания.

Заключение
Таким образом, исследование определило возможность 

применения препарата Лонгидаза® суппозиториев 3000 МЕ 
в комплексной терапии больных со спаечным процессом в 
малом тазу на фоне хронических ВЗОМТ.

Полученные данные продемонстрировали эффектив­
ность и безопасность препарата Лонгидаза® в комплексном 
лечении ВЗОМТ.

Исследование позволило определить роль включения в 
комплекс терапии больных c ВЗОМТ препарата Лонгидаза® –  

лекарственного средства, обладающего пролонгирован­
ным ферментативным свойством, действие которого на­
правлено непосредственно на очаг хронического воспа­ 
ления.

Препарат Лонгидаза® может быть рекомендован жен­
щинам с хроническими ВЗОМТ и спаечным процессом в 
малом тазу на фоне хронических воспалительных заболе­
ваний внутренних половых органов, эндометриоза, миомы 
матки, бесплодия, дисменореи и привычного невынашива­
ния беременности.
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