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Резюме 
Распространенность хронического эндометрита (ХЭ) в общей популяции колеблется от 14,1 до 24,4% и в 2–3 раза выше 
у пациенток с нарушением репродуктивной функции. Лечение ХЭ представляет определенные трудности из-за различных 
подходов и противоречивых сведений об эффективности используемых методов. По данным исследований частота излече-
ния ХЭ с помощью антибиотиков (АБ) составляет 82,3–87,9% с показателем живорождения – 56–62,4%. В программах ВРТ 
у пациенток, прошедших курс АБ-терапии, наблюдается увеличение частоты живорождений в 5 раз. Отмечена необходимость 
достичь консенсуса по диагностическим критериям ХЭ, чтобы исключить влияние гетерогенности исследований на результа-
ты лечения. В последние годы широко обсуждается необходимость восстановления иммунной защиты при ХЭ. Из доступных 
в РФ иммуномодуляторов средством с доказанной эффективностью является комплекс экзогенных природных цитокинов 
и хемокинов, использование которого в комбинации с АБ позволяет добиться элиминации возбудителей у 86% пациенток 
с ХЭ вирусно- бактериальной этиологии (против 56% при лечении только АБ) и достичь наступления беременностей, завер-
шившихся родами, в 60% наблюдений (против 29% соответственно). Иммунная функция может быть улучшена за счет устра-
нения дефицита микронутриентов, в частности витаминно- минерального комплекса Прегнотон, что может способствовать 
повышению устойчивости к инфекциям, более быстрому выздоровлению и улучшению репродуктивной функции. Лечение 
ХЭ должно включать АБ-терапию препаратами широкого спектра действия и  противовирусную терапию, направленную 
на снижение активности вирусов. Комплекс экзогенных природных цитокинов и хемокинов для местного применения спо-
собствует увеличению показателей наступления беременности и  живорождений. Биологически активные добавки, в  т. ч. 
витаминно- минеральный комплекс Прегнотон, могут применяться в качестве дополнительных средств для улучшения функ-
ций врожденного и приобретенного иммунитета.

Ключевые слова: бесплодие, рецидивирующая неудача имплантации, привычное невынашивание беременности, анти-
биотики, иммуномодуляторы, биологически активные добавки
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Abstract
The prevalence of  chronic endometritis  (CE) in  the general population ranges from 14.1  to 24.4% and is 2–3  times higher 
in patients with impaired reproductive function. The treatment of CE presents certain difficulties due to different approaches and 
conflicting information about the effectiveness of the methods used. According to studies, the cure rate of CE with antibiotics (AB) 
is 82.6–87.9% with a live birth rate of 56–62.4%. In ART programs in patients who have undergone a course of AB-therapy, there 
is a 5-fold increase in the frequency of live births. The need to reach a consensus on the diagnostic criteria for CE was noted to 
exclude the influence of study heterogeneity on treatment outcomes. In recent years, the need to restore immune protection in CE 
has been widely discussed. Of the  immunomodulators available in  the Russian Federation with proven efficacy is a complex 
of exogenous natural cytokines and chemokines, the use of which in combination with AB allows to achieve elimination of patho-
gens in 86% of patients with CE of viral and bacterial aetiology (56% in the treatment of AB alone) and achieve pregnancy, ended 
in childbirth, in 60% of cases (29% without cytokines). Immune function can be improved by addressing micronutrient deficien-
cies, in particular the vitamin and mineral complex Pregnoton, which can contribute to increased resistance to infection, faster 
recovery, and improved reproductive function. Treatment of CE should include broad- spectrum antibiotic therapy and antiviral 
therapy aimed at reducing the activity of viruses. The complex of exogenous natural cytokines and chemokines for topical appli-
cation helps to increase the rates of pregnancy and live births. Biologically active supplements, including the Pregnoton vitamin- 
mineral complex, can be used as additional means to improve the functions of innate and acquired immunity.
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ВВЕДЕНИЕ

Хронический эндометрит  (ХЭ) представляет собой 
локальное инфекционно- воспалительное заболевание 
слизистой оболочки матки, характеризующееся инфиль-
трацией плазмоцитами (CD138+) в строме эндометрия [1]. 

Как в оценке распространенности ХЭ, так и его послед-
ствий, между исследователями нет единого мнения, и эти 
показатели варьируют в широком диапазоне. Так, сведе-
ния о распространенности ХЭ в общей популяции коле-
блются от  14,1  до  24,4%  [2, 3], у  бесплодных женщин  – 
от 2,8 до 56,8%, при рецидивирующей неудаче импланта-
ции (РНИ) – от 7,7 до 67,5%, при привычном невынашива-
нии беременности (ПНБ) – от 9,3 до 68,3% [2–6].

Пациентки с бесплодием и диагнозом «ХЭ», по сравне-
нию с  женщинами без ХЭ, демонстрируют значительно 
более низкую кумулятивную частоту наступления беремен-
ности  (46,5  против 71,1%) и  живорождения  (44,2  против 
63,4%) соответственно при минимальной степени инфиль-
трации плазматическими клетками (ПК) [7]. Вне зависимо-
сти от тяжести ХЭ наблюдается еще более высокая разница, 
которую приводят K. Hirata et al.: наступление беременно-
сти у  30,8  против 63,0%, живорождений  – у  7,7  против 
51,9% соответственно [8]. В то же время D.B. McQueen et al. 
указывают на меньшую разницу в частоте живорождений 
у пациенток с ПНБ: 67,6 против 87,1% соответственно [9]. 

Предложены различные теории для объяснения свя-
занных с ХЭ нарушений рецептивности эндометрия, вклю-
чая активацию местных воспалительных процессов с изме-
ненной секрецией цитокинов (ЦК) и хемокинов, аномаль-
ную лейкоцитарную инфильтрацию эндометрия, изменен-
ную сократимость матки, нарушения децидуализации 
и васкуляризации эндометрия [10]. Однако, как отмечают 
эксперты, несмотря на «интригующий» характер этих тео-
рий, имеющиеся данные о корреляции между ХЭ и дефек-
тами имплантации преимущественно основаны на данных 
исследований с определенными недостатками (гетероген-
ный дизайн, различные критерии диагностики ХЭ и  др.), 
и, таким образом, научное сообщество остается разделен-
ным на тех, кто за и против того, чтобы признать, что ХЭ 
является реальной причиной женского бесплодия [10].

До  сих пор остается спорным один из  важнейших 
вопросов, касаю щихся ХЭ,  – методология, используемая 
для его диагностики  [11, 12]. Ученые пришли к заключе-
нию, что «золотым стандартом» следует считать иммуноги-
стохимическое исследование с  окрашиванием синдека-
ном-1  для обнаружения ПК  (CD138+) на  срезах ткани 
эндометрия [13, 14]. Тем не менее количество ПК на «обра-
зец/площадь» или поле микроскопа для диагностики ХЭ 
остается неопределенным  [10]. Одни авторы предлагают 
использовать критерий «5 и более ПК по крайней мере 
в одном из 30 полей зрения с высоким увеличением» [15], 
другие  – в  одном из  20  [16], третьи  – «в каждом поле 
зрения при 400-кратном  увеличении»  [17], четвертые  – 
«одна ПК в пяти случайно выбранных полях зрения» [18]. 
Более согласованными представлены результаты исследо-
ваний, где маркер CD138 использовался в качестве пре-
диктора репродуктивного исхода  [19]. В  отношении 

гистероскопии метаанализ, выполненный в 2020 г., сделал 
четкий вывод: этот метод не подходит в качестве диагно-
стического инструмента первой линии в случаях ХЭ из-за 
низких показателей чувствительности и  специфичности 
и рекомендуется лишь для исключения другой внутрима-
точной патологии (полипы, миома) [20].

Лечение ХЭ представляет определенные трудности 
из-за различных подходов и  противоречивых сведений 
об эффективности используемых методов. В зарубежной 
литературе широко обсуждается антибактериальная (АБ) 
терапия ХЭ, в отечественной – предлагается двухэтапный 
подход: на первом этапе – элиминация повреждаю щего 
агента или, в  случае присутствия вирусов, снижение их 
активности с  коррекцией локальных иммунологических 
нарушений, на  втором  – проведение реабилитации 
с целью восстановления морфофункционального потен-
циала эндометрия, гемодинамики и  активности рецеп-
торного аппарата [21, 22]. 

За последние 5 лет по теме «хронической эндометрит, 
лечение» в  базе публикаций PubMed опубликовано 
144  статьи  (на английском языке), в  e-library  – 215  (на 
русском языке), в Кокрейновском центральном регистре 
рандомизированных контролируемых испытаний (РКИ) – 
20, систематических обзоров  – 8. Однако клинические 
рекомендации до  сих пор не  разработаны ни  за  рубе-
жом, ни в РФ.

Все это диктует необходимость анализа и переосмыс-
ления имеющихся на сегодняшний день научных сведе-
ний о стратегии/тактике ведения и оценки эффективно-
сти изучаемых методов терапии с  целью выбора опти-
мальных подходов и улучшения ожидаемых результатов 
лечения пациенток с ХЭ в клинической практике. Ввиду 
ограниченности объема публикации в данном обзоре мы 
остановимся на  результатах исследований «первого 
этапа» терапии ХЭ.

ОСНОВНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ И ПОЛОЖЕНИЯ

Антибактериальная терапия
Обоснованность применения АБ в  терапии ХЭ  (при 

первичной постановке диагноза) не вызывает сомнений, 
что обусловлено общепризнанным фактом микробной 
инфекции в  полости матки, вызванной в  большинстве 
случаев условно- патогенными бактериями, а  также свя-
занными с  ИППП  [11]. Однако последние исследования 
показывают, что частота обнаружения  Ch. trachomatis 
и  N.  gonorrhoeae  очень низкая у  пациенток с ХЭ  (2–7  и 
0–8% соответственно), и хотя их причинно- следственная 
связь остается неопределенной, они не могут играть веду-
щую роль в этиологии ХЭ [12]. 

По  мнению E. Cicinelli et  al.,   разрешение ХЭ после 
АБ-терапии наблюдается у  82,3% пациенток, и  среди них 
существенно выше частота наступления беременно-
стей  (76,3  против 20% без лечения) и  живорожде-
ний  (65,8 против 6,6% соответственно)  [23]. D.B. McQueen 
et  al. наблюдали увеличение живорождений с  7  до  56% 
после АБ-терапии среди пациенток с  ХЭ и  ПНБ  [9]. 
Необходимость использования АБ при ХЭ подчеркивают 
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N.M. Molina et al., но предостерегают от продолжительного 
их применения, поскольку это может привести к дисбакте-
риозу в  матке и  резистентности микроорганизмов  [24]. 
Новый подход предлагают K. Pantos et al.: вводить АБ вну-
триматочно, наряду с пероральным их приемом. У пациен-
ток с РНИ и ПНБ такая комбинация обеспечила повышение 
эффективности лечения  (87,5  против 62,5%), увеличив 
шансы на выздоровление на 40% по сравнению с пациент-
ками, получавшими только пероральный АБ, однако разни-
цы в показателях живорождения между группами не наблю-
далось  [25]. Рецептивность эндометрия имеет тенденцию 
к  улучшению после АБ-терапии  – частота живорождения 
после ЭКО была значительно выше у  пациенток, демон-
стрирующих ответ на пероральное АБ-лечение (60,8%), чем 
у пациенток с персистирующим ХЭ (13,3%) [26]. 

В  систематическом обзоре и  метаанализе  (12  РКИ) 
было показано, что частота излечения ХЭ у женщин с ПНБ 
с  помощью АБ составляет 87,9% с  показателем живоро-
ждения – 62,4%  [27]. Анализ исходов ЭКО, выполненный 
в  метаанализе  (10  РКИ), у  пациенток с  ХЭ, прошедших 
АБ-терапию, показал увеличение частоты живорождений 
в  5  раз, что было сопоставимо с  женщинами без ХЭ. 
Однако метаанализ 2022  г.  (7  РКИ) не  подтвердил эти 
выводы: оказалось, что лечение АБ не увеличивало частоту 
имплантации (ОШ = 1,02) и живорождения (ОШ = 1,13) [28]. 
Напротив, метаанализ 12 РКИ, выполненный в том же году, 
убедительно показал, что сам факт применения АБ у жен-
щин с ХЭ и РНИ не оказывает влияния на исходы, тогда как 
у пациенток  с излеченным ХЭ показатели частоты клини-
ческой беременности и коэффициента рождаемости были 
выше  (ОШ  = 1,56  и   1,57  соответственно) по  сравнению 
с женщинами без ХЭ, а также те же показатели были суще-
ственно выше по сравнению с пациентками с персистиру-
ющим ХЭ  (ОШ  = 9,75 и  6,82  соответственно)  [21]. 
Оказывается, вариации диагностических критериев ХЭ 
оказывают влияние на результаты оценки репродуктивных 
исходов, что показали в своем метаанализе W. Huang et al.: 
при более строгих критериях отбора частота живорожде-
ния после АБ-терапии была выше в 2 раза [29]. На основа-
нии этого авторы призывают достичь консенсуса по крите-
риям ХЭ, чтобы исключить влияние гетерогенности иссле-
дований на результаты лечения.

Определенной схемы АБ-терапии при ХЭ пока 
не существует. Среди опробованных схем первой линией 
терапии считают доксициклин 100  мг 2  раза в  день 
в течение 14 дней. Вторая линия включает ципрофлокса-
цин и метронидазол 500 мг 1 раз в сутки в течение двух 
недель или офлоксацин 400 мг 1 раз в сутки и метрони-
дазол 500 мг 1 раз в сутки в течение двух недель, в рези-
стентных случаях  – миноциклин по  200  мг в  сутки 
12  дней, описаны также конкретные схемы в  соответ-
ствии с микробиологическим профилем пациенток [30].  

ИММУНОМОДУЛИРУЮЩАЯ ТЕРАПИЯ

Мнения отечественных исследователей разделились, 
и  одни считают, что хроническое воспаление является 
следствием длительной персистенции инфекционного 

агента и нарушения апоптоза, другие говорят об аутоим-
мунной природе прогрессирования воспаления  [31]. 
Однако в настоящее время наличие аутоиммунного ком-
понента ХЭ не  подтверждается. Так, V.A. Kushnir et  al. 
на  основании результатов своего исследования утвер-
ждают, что пациентки с ХЭ по систематическим воспали-
тельным или аутоиммунным профилям не  отличались 
от  пациенток без ХЭ, и  что нельзя предсказать ХЭ 
ни  на  основании периферических воспалительных, 
ни аутоиммунных маркеров [32].

Персистенция условно- патогенных микроорганизмов 
в эндометрии может служить причиной активации имму-
нопатологических процессов. Было обнаружено, что 
в эндометрии присутствуют иммунокомпетентные клетки, 
которые секретируют ЦК  – информационные молекулы, 
способствующие миграции макрофагов и  натуральных 
киллеров  (NK-клеток) из  циркулирующей перифериче-
ской крови к эндометрию. Повышенная секреция провос-
палительных ЦК изменяет баланс в  пользу клеток 
Т-хелперов (Th) 1, и это, вероятно, оказывает негативное 
влияние на имплантацию и инвазию клеток трофобласта. 
Преобладаю щая популяция Th2  (противовоспалитель-
ных) и Т-регуляторных (Treg) клеток способствует лучше-
му исходу беременности [33, 34].

Значение вирусов в  патогенезе ХЭ продолжает изу-
чаться, но пока этот вопрос остается дискуссионным из-за 
ограниченного количества исследований. Тем не  менее 
некоторыми работами показано значение вируса герпеса 
HHV-6A при необъяснимых формах бесплодия [35], ВПГ – 
при ранних выкидышах [36], ВПЧ – при неудачах ЭКО [37], 
цитомегаловируса – при ПНБ [38]. По данным Г.Б. Дикке 
с  соавт., у  86,4% женщин с ХЭ, наряду с  бактериальной 
инфекцией, выявлены вирусы, что было в  2  раза выше 
по  сравнению с  группой без ХЭ, при этом преобладали 
носительницы ВПГ-1, -2, составляя 80%, у которых в 50% 
наблюдений выделение ВПГ сочеталось с другими типа-
ми герпес- вирусов  (Эпштейна–Барр, цитомегаловирус) 
и/или ВПЧ  [39]. Ю.Э. Доброхотова с  соавт. обнаружили 
присутствие антигенов вирусов также у  86% пациенток 
с ХЭ, при этом ВПГ-1 и  -2 – у 65%, а вирус Эпштейна – 
Барр – у 55,8% пациенток [40]. Присутствие вирусов вно-
сит серьезные изменения в иммунный статус: увеличение 
цитотоксических NK-клеток, направленных на уничтоже-
ние клеток, пораженных вирусами, и  активация клеток 
CD16+, продуцирующих ЦК и  цитотоксические факторы 
к  клеткам эндометрия и  трофобласта, создают условия, 
неблагоприятные для имплантации, и  могут препятство-
вать наступлению беременности или способствовать 
раннему выкидышу [41]. 

Дисбаланс в  иммунной системе и  неспособность 
достичь иммунной толерантности к  плоду считаются 
потенциально модифицируемыми причинами РНИ и ПНБ, 
и в последние годы все чаще изучаются иммуномодулиру-
ющие средства в попытке добиться успешной беременно-
сти. Под влиянием терапии АБ и  комплекса экзогенных 
природных ЦК и хемокинов у пациенток с ХЭ и бесплоди-
ем Н.И. Тапильской с соавт. достигнута элиминация микро-
организмов у  86% пациенток  (против 56% при лечении 
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только АБ) [42], Ю.Э. Доброхотовой с соавт. отмечено раз-
решение ХЭ у 63% [43], в исследовании Г.Б. Дикке с соавт. 
количество беременностей, наступивших в  течение 
12  мес. после комплексного лечения и  завершившихся 
родами, составило 60 против 29% в контроле [39].

Систематический обзор и  метаанализ 30  исследова-
ний, выполненные в  2018  г., показали противоречивые 
результаты о  роли иммуномодулирующей терапии для 
улучшения показателей живорождения у женщин, прохо-
дящих ЭКО, или в  профилактике идиопатического 
ПНБ  [44]. Напротив, авторы более позднего метаанализа 
в 2022 г. сделали вывод о том, что для некоторых подгрупп 
пациентов использование специфической иммуномодули-
рующей терапии может принести пользу  [45].   В сетевом 
метаанализе среди проанализированных средств, исполь-
зуемых за  рубежом, наилучшая терапевтическая  эффек-
тивность была достигнута при внутриматочном введении 
мононуклеарных клеток периферической крови  (МПКП) 
в отношении живорождения  (OШ = 2,35) и аутологичной, 
богатой тромбоцитами плазмы  – в  отношении частоты 
имплантации (ОШ = 2,81) по сравнению с другими препа-
ратами  [46].  Другой метаанализ показал аналогичные 
результаты в  отношении препаратов МПКП  (ОР  = 2,96) 
и рапамицина (иммунодепрессант) (ОР = 3,55) по сравне-
нию с плацебо в повышении живорождения [47]. 

Согласно Клиническим рекомендациям «Аногениталь-
ная герпетическая инфекция» 2021 г., при рецидивирую-
щем течении заболевания, в случае низкой эффективно-
сти терапии рецидивов лечение нуклеозидами и нуклео-
тидами следует дополнять назначением интерферонов. 
Публикаций, посвященных изучению эффективности 
применения интерферонов в лечении ХЭ бактериально- 
вирусной этиологии, а  также при бесплодии, неудачах 
имплантации при ЭКО и ПНБ не найдено.

Таким образом, из доступных в РФ иммуномодулято-
ров средством с  доказанной эффективностью для лече-
ния ХЭ является комплекс экзогенных природных цитоки-
нов и хемокинов. Изучены схемы его применения, способ-
ствующие достижению беременности и  живорождения, 
включаю щие вагинальное и/или ректальное введение 
суппозиторий по 25 ЕД 1 раз в сутки или по 10 ЕД 2 раза 
в сутки в течение 10–20 дней одновременно с курсом АБ 
или после него. Согласно инструкции повторные курсы 
можно проводить через 2–3  мес., при необходимости  – 
одновременное лечение обоих партнеров.

БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНЫЕ ДОБАВКИ

Пробиотики. Предлагается восстановление микро-
биоты половых путей с использованием пробиотических 
лактобактерий  Lactobacillus reuteri  RC­14  и  Lactobacillus 
rhamnosus GR­1, принимаемых внутрь в течение 30 дней, 
которые, как было показано, не только способствуют уве-
личению лактобактерий во влагалище и стабилизации их 
количества на  уровне 60–80%, но  и  могут улучшать 
барьерную функцию эпителиальных клеток эндометрия 
и  способствуют снижению концентрации провоспали-
тельных ЦК [48, 49].

Аргинин. Результаты систематического анализа экспе-
риментальных и  клинических исследований указывают 
на практическую пользу применения аргинина для про-
тивоинфекционного иммунитета и  лечения беспло-
дия  [49]. Аргинин используется синтетазой оксида 
азота  (NO) для синтеза NO, а ингибирование этого фер-
мента нарушает оплодотворение яйцеклетки [50]. Кроме 
того, NO обладает множественными эффектами – от про-
тивовоспалительного до сосудистых, участвуя в стимуля-
ции ангиогенеза. Дотация аргинина улучшала репродук-
тивную функцию у  лабораторных животных в  экспери-
менте  – снижалось число случаев невынашивания 
и  смертности новорожденных  [51]. Изучение влияния 
добавок L-аргинина  (2  г в  комплексе с  витаминами) 
на частоту клинической беременности в программах ВРТ 
показало лучшие результаты по сравнению с контролем: 
через 3  мес. продолжение беременности наблюдалось 
у 47,9 против 39,5% соответственно [52].

Растительные препараты. Экстракты Vitex Agnus-castus 
проявляют широкий спектр антимикробного действия: 
бактерицидное, фунгицидное, антипротозойное (за исклю-
чением листерий), причем эффект сопоставим с  хлорам-
фениколом и амоксициллином [53]. Наиболее уязвимыми 
оказались штаммы золотистого стафилококка, которые 
зачастую устойчивы к  большинству антибиотиков  [53]. 
Экстракт Vitex Agnus-castus обладает противовоспалитель-
ным действием, что связано не только с антиоксидантны-
ми свой ствами, но  и  с  воздействием его компонентов 
на  такие фундаментальные механизмы регуляции воспа-
ления, как секреция ЦК и  метаболизм простагланди-
нов [54]. Известно его положительное действие на репро-
дуктивную функцию за счет влияния на латентную гипер-
пролактинемию и  недостаточность лютеиновой фазы, 
а также способности связываться с рецепторами эстрогена 
и вызывать индукцию некоторых генов эстрогена [55].

Витамины. По последним данным за 2022 г., глобаль-
ная распространенность дефицита по  крайней мере 
одного из  трех микроэлементов составляет 69% среди 
женщин репродуктивного возраста  [56]. В  клинических 
рекомендациях «Воспалительные болезни женских тазо-
вых органов» 2021  г. указано на  необходимость допол-
нять терапию витаминами. 

Иммунный ответ может быть нарушен при недостаточ-
ном питании и дефиците микроэлементов, что повышает 
восприимчивость организма к инфекциям [57]. Некоторые 
витамины способны оказывать иммуномодулирующее 
действие, а  также улучшать имплантацию и  развитие 
эмбриона [58]. Среди них можно отметить следующие.

Витамин  D способствует созданию благоприятной 
среды для беременности благодаря сдвигу в  сторону 
Th2- клеток и  регуляции дифференцировки иммунных 
клеток и  секреции ЦК  [59]. С  помощью молекулярных 
и ЦК-механизмов он принимает участие в регуляции экс-
прессии гена НОХА10 в эндометрии, критичного для про-
цесса имплантации, участвующего во  взаимодействии 
эмбриона и эндометрия [60–62].

Витамины группы В  действуют как ферментативные 
кофакторы в иммунных функциях. Витамин В6 участвует 
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в регуляции воспалительной реакции, производстве ЦК 
и  активности NK-клеток, пролиферации, дифференци-
ровке и  созревании лимфоцитов, выработке анти-
тел  [63, 64]. Витамин B12 действует как иммуномодуля-
тор клеточного иммунитета, особенно на  цитотоксиче-
ские клетки  (NK-клетки, CD8+-Т-клетки)  [65]. Выявлены 
антиоксидантные свой ства витамина B12, которые вклю-
чают удаление активных форм кислорода  (особенно 
супероксида) и модулирование продукции ЦК и факто-
ров роста для обеспечения защиты от  окислительного 
стресса  [66]. Фолаты играют роль в  клеточно- 
опосредованном иммунитете, поддерживают врожден-
ный иммунитет  [65] и  Th1- опосредованный иммунный 
ответ, необходимый для достаточного ответа антител 
на  антигены  [63]. Применение комплекса витаминов 
группы В  (5-метилтетрагидрофолат, витамин В12, вита-
мин В6), по  сравнению с  только фолиевой кислотой, 
повышало частоту клинической беременности и живоро-
ждения у бесплодных женщин, перенесших ВРТ (60,4 про-
тив 44,9%  и 48,6 против 35,4% соответственно), и после 
корректировки в  отношении других вмешиваю щихся 
факторов шансы получить положительный результат 
по этим показателям были выше в 2 раза [67]. 

Витамин А  важен для функционирования клеток 
врожденного иммунитета  [64], участвует в  развитии 
и  дифференцировке клеток Th1  и  Th2  и  поддерживает 
противовоспалительный ответ Th2 [65]. Дефицит витами-
на А  приводит к  несбалансированному производству 
провоспалительных ЦК, ослаблению барьерных функций 
слизистой оболочки, нарушению микробиома кишечника 
и  воспалению  [68]. В  эксперименте дефицит витамина 
А приводил к нарушению репродуктивной функции еще 
до имплантации [69].

Витамин Е усиливает выработку интерлейкина-2 (ИЛ) 
и  цитотоксическую активность NK-клеток, функции лим-
фоцитов, Th1-ответ и  подавляет Th2. Поддерживает 
целостность клеточных мембран и защищает от воздей-
ствия свободных радикалов [65]. Адекватное количество 
витамина Е в фолликулярной жидкости повышает вероят-
ность созревания ооцитов, что приводит к  улучшению 
репродуктивных результатов после интрацитоплазмати-
ческой инъекции сперматозоида в цитоплазму яйцеклет-
ки  [70]. Витамин Е оказывал положительное действие 
на толщину эндометрия у женщин с необъяснимым бес-
плодием  [71, 72], способствовал снижению уровней 
малонового диальдегида, ИЛ-1 и фактора некроза опухо-
ли-α у женщин с неудачей имплантацией [72].

Витамин C – антиоксидант, способствует синтезу кол-
лагена, поддерживая целостность эпителиальных барье-
ров, повышает уровень комплемента  [63], участвует 
в  пролиферации и  дифференцировке лимфоцитов  [73]. 
Применение витамина С  у  бесплодных женщин в  про-
граммах ВРТ показало статистически незначимое влия-
ние на  наступление беременностей  (34,2  против 23,7% 
без витамина С) [74].

Минералы. Цинк обладает антиоксидантным действи-
ем, участвует в высвобождении ЦК и индуцирует проли-
ферацию CD8+-Т-клеток, необходим для внутриклеточного 

связывания тирозинкиназы с рецепторами Т-клеток, акти-
вации Т-лимфоцитов, поддерживает ответ Th1  [65]. 
Симметричное деление, пролиферация  и дифференци-
ровка преимплантационного эмбриона зависят от  нали-
чия цинка как во  время развития ооцита, так и  после 
оплодотворения [60].

Железо участвует в регуляции продукции ЦК и в про-
цессе уничтожения бактерий нейтрофилами, образуя 
высокотоксичные гидроксильные радикалы. Важен для 
дифференцировки и пролиферации Т-лимфоцитов, явля-
ется компонентом ферментов, важных для функциониро-
вания иммунных клеток [63, 65]. Дефицит железа угнетает 
функцию яичников, особенно развитие фолликулов, 
и приводит к бесплодию, которое полностью устраняется 
при добавлении железа к рациону [75, 76]. 

Медь поглощает свободные радикалы, оказывает 
антимикробное действие, способствует выработке ИЛ-2. 
Играет роль во врожденном иммунном ответе на бакте-
риальные инфекции, в пролиферации Т-клеток и клеточ-
ном иммунитете, в  выработке антител  [63, 64, 69]. 
Отмечено, что уровни меди в  сыворотке ниже на  30% 
у  женщин, перенесших выкидыш, по  сравнению 
с продолжаю щейся беременностью, и модель, включаю-
щая сывороточные концентрации меди, железа и марган-
ца, объясняет 23% изменчивости репродуктивного 
статуса [76]. 

Селен необходим для функции селен- зависимых фер-
ментов, действующих как окислительно- восстановитель-
ные регуляторы и  клеточные антиоксиданты, влияет 
на функцию лейкоцитов и NK-клеток [63]. Систематический 
обзор 7 РКИ показал положительную корреляцию между 
сывороточным селеном и  концентрацией антиоксидан-
тов в фолликулярной жидкости, снижением антитиреоид-
ных антител, продукцией ооцитов и  количеством 
фолликулов [77].

По мнению К.Г. Серебренниковой с соавт., заслуживает 
внимание витаминно- минеральный комплекс Прегнотон 
в  качестве средства для подготовки к  ЭКО у  женщин 
с  тонким эндометрием. Прегнотон содержит наиболее 
важные компоненты, такие как L-аргинин, экстракт витек-
са священного, фолиевая кислота, витамины В2, В6, Е, С 
и минералы цинк, магний, селен и йод. Авторы применяли 
этот комплекс вместе с гормональной терапией в период 
подготовки пациенток к  ЭКО, что позволило улучшить 
результаты  (М-Эхо достигло средних значений 10,8  мм, 
количество полученных эмбрионов увеличилось в 3 раза, 
зрелых ооцитов – на 37%, наступивших беременностей – 
в 2 раза) по сравнению с теми, кто не получал преграви-
дарную подготовку [78].

Средства других групп. Спирулина  – сине-зеленая 
микроскопическая водоросль группы цианобактерий 
с уникальными полезными свой ствами. Обладает антиок-
сидантными, иммуномодулирующими и противовоспали-
тельными свой ствами. Систематический обзор и метаана-
лиз подтвердил преимущества добавления в  рацион 
спирулины у субъектов с воспалительными заболевания-
ми.  Улучшение было достигнуто для всех изученных 
состояний, за исключением мужского бесплодия [79].
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Омега­3 приводит к снижению хемотаксиса моноцитов 
и  нейтрофилов и  снижению продукции провоспалитель-
ных ЦК. Дефицит Омега-3 может препятствовать эндоген-
ной выработке эйкозаноидов, что приводит к уменьшению 
нейтрофилов, ингибированию ИЛ-1 и индукции выработки 
ИЛ-6 и  ИЛ-8  [64]. У  женщин, принимавших добавки 
Омега- 3 в пренатальный период, вероятность зачатия была 
в 1,5 раза выше по сравнению с непринимавшими [80].

Таким образом, эксперты считают, что пробиотики 
и  микронутриенты необходимы для нормального функ-
ционирования иммунной системы. Устранение дефицита 
витаминов и  минералов может способствовать улучше-
нию иммунной защиты, повышению устойчивости 
к инфекциям, более быстрому выздоровлению и улучше-
нию репродуктивной функции [81].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Лечение ХЭ должно включать антибиотикотерапию 
препаратами широкого спектра действия и  противови-
русную терапию, направленную на снижение активности 
вирусов. Комплекс экзогенных природных цитокинов 
и хемокинов для местного применения способствует уве-
личению показателей наступления беременности и живо-
рождений. Биологически активные добавки, в  т. ч. 
витаминно- минеральный комплекс Прегнотон, могут при-
меняться в качестве дополнительных средств для улучше-
ния иммунитета и репродуктивной функции. 
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