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Предисловие

Спаечный процесс в малом тазу продолжают изучать 
на протяжении уже более 100 лет, но единого мне­
ния о его патогенезе и профилактике до настояще­

го времени, к сожалению, не существует. Спайки сами по 
себе являются защитной реакцией организма, отграничи­
вающей воспаление. При этом клинические осложнения, 
связанные с наличием этого патологического процесса 
(кишечная непроходимость, нарушение репродуктивной 
функции, хроническая тазовая боль), объединенные в по­
нятие CAPPS (complex abdominopelvic and pain syndrome), 
введенным основателем, являются серьезной междисцип­
линарной проблемой. Фактически спайки составляют кли­
ническую задачу только в случае наличия осложнений. Не­
обходимо также отметить тот факт, что спаечный процесс 
в малом тазу, сопутствуя основному заболеванию, сущес­
твенно повышает сложность оперативного вмешательства 
и вероятность интра- и послеоперационных осложнений.

Представляют интерес данные о частоте спаечного 
процесса и его осложнений в зависимости от пола. Inter­
national Adhesions Society представило многоцентровые 
данные анализа 50 000 историй болезни (в эту статистику 
вошли и наши собственные данные), которые доказали, что 
частота спаечного процесса у женщин в 2,6 раза больше, 
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Предисловие

чем у мужчин (72 против 28%), при этом спайки являются 
причиной кишечной непроходимости у женщин в 1,6 раза 
чаще (62 против 38%). Смертность от спаечной кишечной 
непроходимости составляет в среднем 2000 человек в год 
(США), однако среди мужчин — на 10–15% больше, не­
смотря на более низкую частоту спаечного процесса. Эти 
факты можно объяснить следующим: во-первых, уникаль­
ностью брюшная полость женщины, которая отличается 
от мужской тем, что сообщается с внешней средой; во-вто­
рых, у женщин больше внутренних органов (за счет орга­
нов малого таза), требующих оперативных вмешательств 
на брюшной полости; в-третьих, эстрогены — это тригге­
ры ангиогенеза, более активно «запускающие» процессы 
спайкообразования. Поиск патогенетических механизмов 
формирования спаек, как и разработка противоспаечных 
средств, активно продолжается.

Тазовые перитонеальные спайки (ТПС) у женщин 
(постинфекционные) — особая группа спаечного процесса, 
выделенная в МКБ-10 (N73.6). В нее не включены послео­
перационные спайки малого таза, хотя большинство опуб­
ликованных в литературе исследований посвящено именно 
им (Koninckx P.R. et al., 2009; Arung W. et al., 2011).

Патогенез формирования спаек универсален как для 
формирования спаек вследствие воспалительных заболе­
ваний, так и при послеоперационных спайках (Бурлев В.А., 
2011). При этом пациентки с ТПС (постинфекционными), 
на наш взгляд, — наиболее адекватная модель для изуче­
ния патогенеза спаечного процесса в малом тазу. У этого 
контингента больных отсутствуют элементы многофак­
торного ятрогенного воздействия, вклад каждого из кото­
рых трудно оценить при изучении патогенеза формирова­
ния послеоперационных спаек (использование различных 
оперативных доступов, особенностей хирургической тех­
ники, шовного материала, длительность операции и т.д.) 
(Mais V. et al., 2011).

Несмотря на широкое внедрение лапароскопии в ги­
некологии, а также большое количество противоспаечных 

барьеров, частота спаечного процесса не имеет тенденции 
к снижению (Robertson D., 2010). В последнее время пнев­
моперитонеум также рассматривается в качестве кофак­
тора спаечного процесса, способствующего усугублению 
гипоксии брюшины (Мазитова М.И., 2008; Koninckx P.R. 
et al., 2010). Повышает частоту и вероятность хронизации 
инфекционно-воспалительных заболеваний половых орга­
нов необоснованное противомикробное лечение несущест­
вующих заболеваний (Радзинский В.Е., 2011). Однако до 
настоящего времени остается неизвестным, почему при 
воздействии одного и того же раздражителя и возникно­
вении условий для гипоксии брюшины различного генеза 
у одних больных формируется спаечный процесс, причем 
различной степени выраженности, а у других — нет.

Именно поэтому особенно важны не только уточнение 
новых патогенетических механизмов, приводящих к обра­
зованию спаек, но и разработка на основании полученных 
результатов критериев прогнозирования развития спаеч­
ного процесса, их профилактики и лечения, что позволит 
усовершенствовать тактику ведения данного контингента 
пациенток.

Не изучены до конца аспекты патогенеза спаечного 
процесса в малом тазу с учетом роли неоангиогенеза и про­
лиферации; не представляется возможной комплексная 
предоперационная оценка распространенности спаечного 
процесса в малом тазу; не разработаны критерии прогно­
зирования его формирования на основании изучения па­
тогенетических механизмов; несовершенны методы про­
филактики. Для оптимизации тактики ведения пациенток 
с ТПС целесообразно использовать наиболее информатив­
ные оценочные тесты, позволяющие сформировать и вери­
фицировать факторы риска. Более точная идентификация 
групп риска спайкообразования на основе оценки как на­
следственных факторов, так и патогенетических маркеров 
ангиогенеза позволит обосновать дифференцированный 
подход к ведению пациенток с ТПС и разработать целенап­
равленные меры профилактического воздействия.
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БМ	 —	 базальная мембрана
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ВРТ	 —	 вспомогательные репродуктивные техно­
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СЭФР-А	 —	 сосудисто-эндотелиальный фактор роста А
рСЭФР Р-1	 —	 растворимый 1-й рецептор сосудистого 

эндотелиального фактора роста
рСЭФР Р-2	 —	 растворимый 2-й рецептор сосудистого 

эндотелиального фактора роста
ПЖ	 —	 перитонеальная жидкость
ТАП	 —	 тканевый активатор плазминогена
ТПС	 —	 тазовые перитонеальные спайки
УЗИ	 —	 ультразвуковое исследование

ФЛА	 —	 фибринолитическая активность
ФРСТ	 —	 фактор роста соединительной ткани
ФРФ-2	 —	 фактор роста фибробластов-2
ФРГ	 —	 фактор роста гепатоцитов
AFS	 —	 American Ferility Society (Американское 

общество фертильности)
PDGF-BB	 —	 platelet-derived growth factor (фактор рос­

та тромбоцитов)
TGF	 —	 transforming growth factor (трансформи­

рующий фактор роста)
TIMP-1	 —	 тканевой ингибитор металлопротеиназ-1
VEGF	 —	 vascular endothelial growth factor (фактор 

роста сосудистого эндотелия)
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Глава 1

Тазовые перитонеальные спайки: 
современные представления об 

этиологии  
и патогенезе

Проблема спаечного процесса в малом тазу до на­
стоящего времени остается особенно актуальной 
в гинекологии. Остаются неясными аспекты как 

патогенеза, так и профилактики, лечения. Важность изу­
чения патогенеза спаечного процесса и возможностей про­
филактики и лечения с учетом новых данных неоспорима 
ещё и потому, что частота трубно-перитонеального бес­
плодия остается достоверно высокой, достигая 40–50% 
[52; 53; 109].

Большинство исследований посвящено изучению 
послеоперационных спаек [21; 22; 263; 293], а также спаек, 
ассоциированных с эндометриозом [129; 197; 259]. В лите­
ратуре мы не встретили исследований, связанных с изу­
чением ТПС, представленных в МКБ-10 в рубрике N73.6 
и возникающих вследствие воспалительных заболеваний 
органов малого таза.

Спаечный процесс в малом тазу оказывает выраженное 
отрицательное влияние на состояние здоровья пациентов. 
Во-первых, наличие спаек приводит к образованию кишеч­
ной непроходимости, бесплодию и формированию хрони­
ческой тазовой боли. Во-вторых, спаечный процесс обус­
ловливает большое количество хирургических осложнений. 

В-третьих, эти осложнения требуют высокой мобилизации 
хирургических ресурсов стационаров. В-четвертых, все эти 
негативные осложнения увеличивают экономические за­
траты при оказании помощи таким пациентам. Комплек­
сность механизмов формирования спаек, ограниченность 
понимания патогенетических основ их образования при­
водит к тому, что до настоящего времени не существует 
полноценных способов профилактики [6; 173; 303].

Перитонеальная форма наружного генитального эндо­
метриоза средней и тяжелых форм в 100% случаев приво­
дит к образованию спаек. При этом проблемой являются 
не только клинические проявления спаечного процесса 
(бесплодие, хронические тазовые боли и др.), но и рециди­
вирование спаечного процесса после лапароскопического 
адгезиолизиса, а также невозможность его прогнозирова­
ния [218].

Восходящая генитальная инфекция — основная при­
чина инфертильности, а также эктопической беременно­
сти и невынашивания беременности вследствие воспали­
тельных заболеваний придатков матки и возможности их 
рецидивирования [47; 82]. Как правило, инфертильность 
данной группы пациенток обусловлена формированием 
именно ТПС. При этом само по себе оперативное лечение 
при внематочной беременности также является фактором, 
индуцирующим спаечный процесс, поэтому для ведения 
таких больных необходима разработка особых подходов 
ведения [87; 107; 108]. По мнению В.Е. Радзинского зна­
чимый вклад в распространение инфекционно-воспали­
тельных заболеваний вносит также аборт — единствен­
ный оплачиваемый системой обязательного медицинского 
страхования метод регулирования рождаемости, противо­
естественный по своей сути, ломающий все противоинфек­
ционные барьеры, данные женщине природой. Повышает 
частоту и вероятность хронизации инфекционно-воспа­
лительных заболеваний половых органов необоснованное 
противомикробное лечение несуществующих заболеваний 
[94].
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Сравнительный анализ морфологической структуры 
показал, что при воспалительных заболеваниях придат­
ков матки увеличивается удельный вес соединительной 
и уменьшается объем мышечной ткани, а также количес­
тво интрамуральных сосудов и функционально активных 
элементов микроциркуляторного русла в стенке маточных 
труб. В эксперименте на фоне достоверного снижения со­
отношения мышечной и соединительной ткани, возник­
новения локальных нарушений микроциркуляции у по­
допытной собаки отмечены снижение содержания кис­
лорода и нарушение транспортной функции рогов матки, 
морфологически сходных с маточными трубами человека. 
Возбудители оппортунистических урогенитальных инфек­
ций и морфологические изменения, выявленные в стенке 
маточных труб при трубной беременности, аналогичны 
таковым при хроническом воспалении придатков матки, 
установленном в эксперименте при нарушении транспор­
тной функции рогов матки после перенесенного воспали­
тельного процесса [7; 8].

Подробно история учения о послеоперационных спай­
ках изложена в книге «Послеоперационные спайки» [52]. 
Уже в 1976 г. R. Buckman и соавт. предложили унифици­
рованный патогенетический механизм этиологии образо­
вания внутрибрюшинных спаек [125], который основы­
вался на том, что внешние факторы, приводящие к травме 
брюшины, ее абразии и ишемии, стимулируют местную 
депрессию активности тканевого активатора плазминоге­
на (ТАП). И именно эта депрессия фактора, отвечающего 
за «очищение» брюшины от фибрина, приводит к увеличе­
нию времени его присутствия в брюшной полости до мо­
мента формирования спаек на 3-и сутки после операции. 
По мнению автора именно столь длительное угнетение 
перитонеального фибринолиза является унифицирован­
ным механизмом формирования спаек. Эта теория ста­
ла основополагающей в учении о спаечном процессе, она 
постоянно дополняется и модифицируется современны­
ми авторами [18; 72]. Однако патогенетический механизм 

формирования спаек при воспалении и эндометриозе не 
совсем соответствует данной теории и требует дальней­
шего изучения.

Данные литературы свидетельствуют о том, что ос­
новные исследования посвящены изучению механизмов 
формирования послеоперационных спаек [72; 249], но не 
уделяется должное внимание формированию ТПС как ре­
зультату воспалительных заболеваний матки и придатков. 
При этом механизм формирования спаек одинаков при 
действии различных этиологических факторов формиро­
вания спаечного процесса.

Представляют интерес работы, показавшие прямую 
зависимость между выраженностью послеоперационно­
го спаечного процесса и интенсивностью операционной 
травмы, но максимальный уровень послеоперационного 
спайкообразования был достигнут в эксперименте у жи­
вотных с удаленными яичниками и недостаточностью по­
ловых гормонов, что позволяет предположить их возмож­
ное участие в процессе адгезиогенеза [28; 69].

Иммунологические и генетические аспекты формиро­
вания спаек продолжают обсуждаться. В частности, дока­
зано, что распространенность носительства аллеля Р-А2 
гена GP IIIα у женщин со спаечным процессом в 3,5 раза 
выше среднепопуляционного значения. При тяжелом спа­
ечном процессе частота встречаемости Р-А2 резко возрас­
тает почти в 7 раз. К развитию спаечной болезни в малом 
тазу предрасполагает иммунологическая гипореактив­
ность (в 77,3% случаев). При этом нормореактивность 
у женщин со спаечной болезнью встречается в 3,0% слу­
чаев, а гиперреактивность — у 19,7%. В раннем послеопе­
рационном периоде иммунореактивность претерпевает 
незначительные изменения, но уже через 6–12 месяцев 
после операции восстанавливаются дооперационные зна­
чения [10; 44; 74; 151].

Согласно классической теории, подтвержденной экс­
периментами и патологоанатомическими исследования­
ми, травма брюшины приводит к экссудации фибриноге­
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на с последующим образованием фибринозных сращений 
в брюшной полости, в которые проникают фибробласты, 
способствуя превращению этих сращений в фиброзные 
спайки. На основании этой теории, одним из главных пра­
вил профилактики спаек всегда была тщательная перито­
низация операционной раны. Однако последующие иссле­
дования показали, что простое травмирование не всегда 
приводит к образованию фиброзных спаек, а большие трав­
мированные участки брюшины заживают в те же сроки, что 
и маленькие. Было доказано, что при наложении швов на 
травмированную поверхность и перитонизации опериро­
ванного органа, наоборот, обширные спайки образуются 
чаще, чем при незашитой ране брюшины [52]. В лите­
ратуре представлены также данные о морфологических 
вариантах спайкообразования при различных способах 
лигирования сосудов [90].

По данным отечественных исследователей [72], основ­
ные звенья патофизиологического механизма преобразо­
вания фибринозных сращений в фиброзные спайки — это 
длительная персистенция повышенного числа полимор­
фноядерных лейкоцитов, активированных макрофагов 
и тучных клеток, снижение числа резидентных макрофагов 
в перитонеальной жидкости (ПЖ) на ранних сроках после 
операции, накопление свободных радикалов кислорода, 
медиаторов воспаления и других биологически активных 
веществ. К адгезивным факторам относятся: выпотевание 
и коагуляция серозно-геморрагического экссудата, кро­
вотечение и наличие сгустков крови, локальное сниже­
ние фибринолитической активности (ФЛА) ткани и ПЖ, 
повышение свертывающего и антифибринолитического 
потенциала ПЖ. Адгезивные факторы создают условия 
в брюшной полости для образования и персистирования 
фибринозных сращений.

Активация определенных механизмов приводит 
к трансформации протромбина (фактор II) в тромбин 
(фактор IIa), который и является триггером конверсии 
фибриногена в мономеры фибрина. Первоначально рас­

творимый полимер становится нерастворимым в связи 
с явлениями коагуляции, в которой участвует фактор 
XIIIa, и адсорбируется на поверхности раны. Именно 
благодаря наличию фибринозного экссудата становится 
возможной миграция, пролиферация и/или дифферен­
цировка клеток, содержащихся в ПЖ. В течение первых 
двух послеоперационных дней количество полиморфно-
ядерных клеток увеличивается, а затем, в отсутствие ин­
фекции, они покидают брюшную полость [200].

Основополагающую роль в формировании спаек игра­
ет брюшина, точнее, ее поверхностный слой. Особое значе­
ние имеют такие основные ее особенности как хрупкость 
и однородность, а также относительно быстрая способ­
ность к регенерации независимо от размеров поврежде­
ния. Послехирургическое заживление ран брюшины, как 
и ее реакция на воспаление или ирригацию, начинается 
с коагуляции, которая реализуется посредством множес­
тва химических сигналов в каскаде реакций. Важнейшие 
клетки, участвующие в данном процессе — полиморфно­
ядерные лейкоциты и макрофаги, мезотелиальные клет­
ки и фибрин. При механическом повреждении макрофаги 
проявляют повышенную фагоцитарную, «дыхательную» 
и секреторную активность и в условиях гипоксии через 
5 дней становятся основными клеточными компонентами 
популяции лейкоцитов. Макрофаги также способствуют 
миграции новых мезотелиальных клеток к поврежденной 
поверхности. Именно эти новые клетки формируют сна­
чала небольшие островки на поврежденной поверхности, 
а затем и тонкие пласты из мезотелиальных клеток. Через 
5–7 дней после повреждения реэпителизация заканчива­
ется.

По данным литературы, в ответ на операционную трав­
му в ПЖ происходят определенные обратимые изменения 
ее цитологического и белкового состава, зависящие от вы­
раженности нанесенной операционной травмы. При этом 
отмечена взаимосвязь восстановления резорбционной 
функции брюшины с формированием белкового субстра­



16

Тазовые перитонеальные спайки: этиология, патогенез

17

Глава 1. Тазовые перитонеальные спайки

та сращений и их дальнейшей организации посредством 
воспалительных клеточных коопераций [39; 118].

Известно, что особенности заживления брюшины от­
личаются от таковых в других эпителиальных тканях. 
Считалось, что эпителий брюшины заживает посредством 
центрипетальной миграции клеток с границы поврежде­
ния. Однако А. Herzler еще в 1919 г. установил, что темпы 
заживления и больших, и малых дефектов брюшины оди­
наковы, а это противоречит теории центрипетальной миг­
рации [200]. Таким образом, в настоящее время остается 
открытым вопрос об источнике мигрирующих клеток [304].

Предшественник спаек — матриксный гелевый фиб­
рин, который образуется в несколько этапов, включающих 
формирование и инсолюбилизацию фибринового полиме­
ра, а также его взаимодействие с фибронектином и сери­
ей аминокислот. Необходимо отметить, что существует 
и защитная фибринолитическая система — ТАП, который 
может предотвращать формирование фибрина [72].

Но хирургическое вмешательство значительно снижа­
ет ФЛА. Это связано, во-первых, с повышением уровня 
ингибитора активатора плазминогена, а во-вторых, со сни­
жением оксигенации тканей. Таким образом, перитоне­
альная реэпителизация с формированием спаек является 
одним из альтернативных механизмов реакции брюшины 
на повреждение. Дополнительным фактором, способству­
ющим формированию спаек, служит близость расположе­
ния двух и более поврежденных поверхностей в брюшной 
полости или малом тазу. Именно поэтому все усилия по 
профилактике спаечного процесса направлены на поиск 
средств, способствующих «разделению» и удалению друг 
от друга поврежденных областей, а также возможности 
повышения фибринолиза [154; 255; 312].

Механизмы заживления брюшины с учетом актив­
ности ферментных систем и исследований с помощью 
электронной микроскопии подробно изучены и описаны 
А. Raftery [265; 266]. Исследованиями этого автора пока­
зано, что перитонеальные дефекты заживают за счет мета­

плазии подлежащей мезенхимальной соединительной тка­
ни (в противоположность этому заживление раны кожи, 
например, идет за счет миграции клеток, расположенных 
по краю зоны повреждения). В ответ на повреждение на­
чинается транссудация белковоподобной серозно-гемор­
рагической жидкости, коагуляция которой происходит 
через 3 ч после повреждения [206]. Как следствие, интра­
перитонеально расположенные органы в случае поврежде­
ния одной или обеих поверхностей «склеиваются» между 
собой посредством фибринозных сращений.

В процессе нормального заживления эти фибринозные 
сращения инфильтрируются моноцитами, гистиоцитами, 
полиморфно-ядерными клетками и плазмоцитами до того 
момента, когда они будут лизированы фибринолитиче­
ской системой [244; 262; 316]. Необходимым условием 
лизиса является пролиферация фибробластов в области 
перитонеального дефекта: только в этом случае процесс 
эпителизации завершится без формирования спаек [249].

Эти процессы регулируются различными субстанци­
ями, включая компоненты системы — плазминогены, ме­
таболиты арахноидоновой кислоты, активные радикалы 
кислорода, цитокины и факторы роста: интерлейкины, 
фактор некроза опухоли α (TNF-α), трансформирующие 
факторы роста α и β (TGF-α and TGF-β), которые моду­
лируют процессы перитонеального заживления и форми­
рование спаек на различных стадиях [258].

Как бы то ни было, подавление активности фибри­
нолитической системы приводит к тому, что белковопо­
добные массы не лизируются. Вместо этого фибринозные 
сращения инфильтрируются пролиферирующими фибро­
бластами как следствие неоваскуляризации и клеточного 
роста, что и проводит к образованию спаек. То есть клю­
чевой момент, определяющий форму заживления брюши­
ны (нормальное или с образованием спаек) — это баланс 
между депонированием фибрина и его деградацией. Если 
происходит полноценная его деградация, то брюшина за­
живает без образования спаек [232].
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Современными исследователями показано, что ткане­
вые фибробласты, расположенные в спайках, отличаются 
от нормальных перитонеальных фибробластов. Это отли­
чие заключается в том, что они демонстрируют большую 
чувствительность к лимфоцитсвязанной элиминации, чем 
нормальные. Несмотря на это, формирование спаек мож­
но объяснить ослаблением или истощением вследствие 
активной работы естественного иммунного ответа в отно­
шении реактивных фибробластов [259].

Какие же факторы способствуют снижению актив­
ности фибринолитической системы? Основные факторы, 
влияющие на состояние этой системы — тканевая ишемия 
и наличие крови в брюшной полости.

В фундаментальном исследовании В.А. Бурлева раз­
работана следующая гипотеза. Известно, что все базаль­
ные мембраны (БМ) в организме человека — двухслойные 
(БМ 1-го типа), за исключением капилляров почечного 
клубочка, где БМ трехслойная и клетки располагаются 
по обе стороны (БМ 2-го типа). Схожесть строения БМ 
брюшины и сосудов позволяет предположить объединен­
ную модель повреждения сосудов и брюшины. Ответная 
реакция брюшины и сосудов на повреждение может быть 
одинаковой или близкой по проявлениям. Наблюдаемое 
усиление ангиогенной и пролиферативной активности 
в сосудах спаек брюшины свидетельствует о возможнос­
ти объединения этих процессов за счет универсальнос­
ти строения БМ брюшины и сосудов. БМ под действием 
повреждающих факторов (воспаление или эндометриоз) 
могут трансформироваться в БМ 1-го и/или 2-го типа. 
Следовательно, спайки, как и эндометриоидные гетеро­
топии, имеют «эволюционный» признак, проявляющий­
ся во времени от начала заболевания до его реализации. 
Подобие БМ сосудов и брюшины объясняет рост и раз­
витие спаек как ангиогенных образований, являющихся 
основой для динамических процессов заживления и ре­
моделирования. Существенную роль в образовании спаек 
и их «эволюционных» преобразованиях как ангиогенных 

образований играют состояние и патологическая актив­
ность поврежденных органов (сальпингит, оофорит, пи­
осальпинкс) и тканей (эндометрит, эндометриоидные ге­
теротопии, эндометриоидные кисты) непосредственно или 
опосредованно через ПЖ [9].

Наличие интраперитонеальной крови также способс­
твует формированию спаек, но в этом случае механизмы до 
сих пор остаются неизвестными. В эксперименте показано, 
что в присутствии в брюшной полости преформированных 
сгустков крови объемом 10 мл у мышей через неделю ре­
гистрируется спаечный процесс. При объеме сгустков 2 мл 
формирования спаек не отмечалось, если не присутствовал 
фактор «высушивания» перитонеальной поверхности или 
хирургического повреждения тканей [240].

Приведенные литературные данные свидетельствуют 
о необходимости изучения механизмов образования спаек 
на молекулярном уровне. К счастью, лабораторные воз­
можности позволяют исследовать биологические процес­
сы на уровне паракринного взаимодействия цитокинов, 
факторов роста, хемокинов, протеаз и др., приводящие 
к изменению воспалительного ответа организма, ремоде­
лированию тканей и оценке состояния ангиогенного ба­
ланса — ключевым моментам как нормального заживле­
ния ран, так и в форме фиброза.

Аспекты изучения спаек малого таза как патологичес­
кого производного соединительной ткани в литературе не 
представлены, хотя роль фактора роста соединительной 
ткани (ФРСТ) и его участие в формировании спаек дока­
заны 10 лет назад [181]. Согласно оригинальным данным 
[235], гистопатологическая структура спаек представлена 
мононуклеарными клетками, фибробластами, адипоцита­
ми, эндотелиальными клетками сосудов, а также коллаге­
новыми волокнами. Данные компоненты спаек, согласно 
проведенному исследованию, находятся в определенном 
соотношении. В литературе представлены также данные 
об определенном фенотипе фибробластов спаек. По срав­
нению с нормальными фибробластами, в них регистри­
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руется повышенный уровень коллагена I, фибронектина, 
матриксной металлопротеиназы-1, тканевой металлопро­
теиназы-1, интерлейкин (ИЛ) 10 и пониженный уровень 
тканевого плазминогена [279].

Нарушения структуры и функции соединительной 
ткани широко распространены. Однако основная часть 
исследований посвящена изучению кардиологической 
и пульмонарной патологии, а также аутоиммунным про­
цессам (системная красная волчанка, склеродермия и т.д.) 
[75; 305].

Фенотип — это особенности строения и жизнедеятель­
ности организма, обусловленные взаимодействием его ге­
нотипа с условиями среды. Не исключено, что склонность 
к формированию спаек гено- и фенотипически обусловле­
на, являясь одним из вариантов наследственных наруше­
ний соединительной ткани.

Наиболее распространенные диспластические синдро­
мы и фенотипы, включенные в понятие «дисплазия соеди­
нительной ткани», таковы: пролапс митрального клапана, 
марфаноидная внешность, марфаноподобный фенотип, 
элерсоподобный фенотип, синдром гипермобильности 
суставов, синдромы со смешанным фенотипом, некласси­
фицируемый фенотип [75]. Для оценки вовлечения той 
или иной системы следует опираться на критерии, из­
ложенные в рекомендациях «Гентские критерии» [148], 
«Вилльфраншские критерии» [179], «Брайтонские кри­
терии» [194], а также в рекомендациях Американской ас­
социации кардиологов [126]. К основным внешним и вис­
церальным признакам наследственных нарушений соеди­
нительной ткани относятся: костные, кожные, мышечные, 
суставные, глазные, сердечно-сосудистые, бронхолегочные 
изменения, патология органов брюшной полости, малого 
таза и почек.

Таким образом, ключевой момент формирования спа­
ек после хирургических вмешательств, а также при воспа­
лительных заболеваниях придатков матки и эндометри­
озе — «искажение» процесса заживления брюшины, пус­

ковым механизмом развития которого служит гипоксия. 
Изменения реакции брюшины в ответ на повреждения 
генетически зависимы. Спайка малого таза — производное 
соединительной ткани, и врожденные нарушения ее струк­
туры и функции могут проявляться фенотипически. В па­
тогенетической основе образования спаек — особенности 
ответной реакции организма на ишемию. При этом спайки 
играют роль сосудистого трансплантата, основной целью 
формирования которого является поддержание жизнеде­
ятельности ишемированного участка. Спайки в брюшной 
полости — это не рубцовая ткань, а активный васкулярный 
трансплантат, способствующий адекватному кровоснабже­
нию поврежденного органа и его брюшины. В формирова­
нии спаек активно участвуют ангиогенные факторы роста, 
которые контролируют их формирование и адекватное кро­
воснабжение.

Необходимы дальнейшие исследования, посвящен­
ные изучению механизмов образования спаек, которые 
позволят не только прогнозировать наличие и развитие 
спаечного процесса при эндометриозе, воспалительных 
заболеваниях придатков матки и после хирургических 
вмешательств различными доступами, но и станут осно­
вой для разработки патогенетически обоснованной про­
филактики и терапии.
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Общее состояние брюшины и спаек. Спаечная 
болезнь, спайки и их структура — это одна из ак­
туальных и изучаемых проблем в современной на­

уке [49]. Но до настоящего момента количество исследова­
ний, посвященных изучению спаек малого таза как ткани, 
а также биогенетических механизмов, способствующих их 
формированию, весьма ограничено. Возможно, понимание 
структуры спаек, особенностей их молекулярно-биологи­
ческих характеристик, станет основой для дальнейшего 
поиска новых патогенетических механизмов их образова­
ния и соответственно базой для разработки средств и мер 
профилактики.

Как известно, брюшина — это самая протяженная се­
розная мембрана в организме человека. Площадь ее по­
верхности приблизительно равна таковой кожных покро­
вов и составляет примерно 2 м2. Внутренняя поверхность 
брюшины покрыта слоем мезотелиальных клеток, под 
которым располагается субсерозная фасция, содержащая 
большое количество эластических волокон и жировых 
клеток. Кровеносные и лимфатические сосуды исходят 
из подлежащего глубокого коллагенового слоя. Далее 
следуют слой коллагена, мукополисахариды, эластин, со­

Глава 2

Ангиогенно-воспалительный 
стресс: молекулярная 

и биологическая характеристика 
спаек

единительная или мезенхимальная ткань, поверхностный 
коллаген и мезотелиальные клетки [256].

Брюшина представляет собой замкнутый серозный 
мешок, состоящий из двух листков — париетального и вис­
церального. В онтогенезе брюшина развивается из мезо­
дермального зародышевого листка, из его части — сплан­
хнотома, причем париетальная и висцеральная части брю­
шины формируются из разных листков [24]. Основные ее 
функции — уменьшение трения между органами и обес­
печение их свободного движения, защита от инфекции 
и ее локализация, сохранение жировой ткани, особенно 
локализованной в большом сальнике.

Гистологически брюшина представлена несколькими 
слоями: поверхностный — мезотелий, затем следуют слои 
соединительной ткани — коллагеновый и эластический, 
причем у женщин преобладают эластические волокна. 
В составе подлежащего слоя ткани имеются большое ко­
личество кровеносных и лимфатических сосудов, а в нем 
расположены также низко дифференцированные эпители­
ально-подобные клетки, сходные с фибробластами, гисти­
оцитами и адипоцитами. Мезотелиальные клетки связаны 
между собой десмосомами, высокодифференцированны, 
очень неплотно лежат по отношению к подлежащей ба­
зальной мембране. Интактная брюшная полость содержит 
3–50 мл ПЖ, pH которой составляет 7,5–8,0 и обладает 
выраженными буферными свойствами. ПЖ содержит про­
теины, включая большое количество фибриногена и раз­
нообразные свободно флотирующие клетки (макрофаги, 
лимфоциты, эозинофилы и десквамированные мезотели­
альные клетки) [173].

В образовании ПЖ основное участие принимают 
транссудат плазмы и экссудат яичников. Меньшее значе­
ние имеют трубная жидкость, менструальное содержимое 
и секрет макрофагов. ПЖ — это специфическая микросре­
да, содержащая стероидные гормоны, цитокины, факторы 
роста и ангиогенные факторы в определенных концент­
рациях. Отмечено, что объем ПЖ повышается в фолли­
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кулярную фазу менструального цикла, при стимуляции 
яичников, и понижен в постменструальном периоде, у жен­
щин, принимающих пероральные контрацептивы, а также 
у мужчин. Брюшина — естественная мембрана, через ко­
торую происходит пассивный диализ различных веществ. 
При этом маленькие молекулы, такие как мочевина и элек­
тролиты, диффундируют достаточно быстро, а диффузия 
веществ с молекулярной массой более 100 кДа происходит 
очень медленно [211].

Брюшина, как известно, не имеет собственных сосу­
дов, и кровоснабжение осуществляется за счет того органа, 
который она покрывает. Универсальной физиологической 
реакцией брюшины на повреждение или деструкцию яв­
ляется процесс образования спаек.

При повреждении брюшины возможны два варианта 
ее заживления. При первом происходит ее нормальная 
физиологическая репарация, при втором — формирование 
спаек.

Механизмы, посредством которых происходит реэпи­
телизация поврежденной брюшины, недостаточно изучены. 
Доказано, что в ПЖ присутствуют свободно флотирующие 
мезотелиальные клетки, количество которых существенно 
возрастает в результате повреждения брюшины [198]. ПЖ 
содержит также большое количество воспалительных кле­
ток, в частности, макрофагов, которые, как считалось ранее, 
могут трансформироваться в мезотелиальные клетки при 
необходимости восстановления травмированной поверх­
ности [122]. Исследованиями последних лет опровергнуто 
данное утверждение, однако доказано наличие митогенной 
активности макрофагов, которые способны «привлекать» 
флотирующие мезотелиальные клетки к месту поврежде­
ния. S. Mutsaers и соавт. приводят следующие гипотезы 
эпителиальной регенерации [236]:

•	 рост за счет периферических мезотелиальных кле­
ток;

•	 трансформация тотипотентных мезенхимальных 
клеток или клеток крови;

•	 трансплантация свободно флотирующих мезотели­
альных клеток от смежных, соседних структур;

•	 трансформация клеток ПЖ.
Как известно, сразу после повреждения брюшина 

инфильтрируется воспалительными клетками, затем на­
чинается высвобождение провоспалительных цитокинов 
и запускается каскад процессов, приводящих к формиро­
ванию временного фибринового матрикса, который необ­
ходим для нормального заживления [136]. Если в тече­
ние последующих 3–5 дней фибринолиз не происходит, 
фибробласты, секретирующие коллаген, инфильтриру­
ют внеклеточный матрикс с формированием коллагена 
и фибронектина. Параллельно начинается формирование 
васкулярных структур (артериол, венул и капилляров). 
Этот каскад механизмов и приводит к образованию плот­
ной фиброзной ткани (спайки) [289].

Согласно оригинальным данным, в спайках, локализо­
ванных в полости малого таза, толстые пучки коллагено­
вых волокон лежат параллельно друг другу и представле­
ны коллагеном 2-го типа, коллаген 1-го, 3-го и 4-го типов 
в них отсутствует. Они обильно васкуляризованы и ин­
нервированы, тогда как в спайках, соединяющих петли ки­
шечника, брюшину сальника с париетальной брюшиной 
или брюшиной переднего свода, коллагеновые волокна 
более тонкие, не образуют упорядоченных параллельных 
структур и состоят из смеси коллагена 2-го и 3-го типов. 
Кровеносные сосуды в них немногочисленны [261]. Рас­
пределение компонентов спаек, связывающих различные 
органы, изучено недостаточно [54; 155]. По данным оте­
чественных авторов, спайки в верхнем этаже брюшной 
полости имеют ясные зоны демаркации между жировой 
и фиброзной тканью, а тазовые спайки больше представ­
лены фиброзной тканью [30].

Ведущим фактором формирования спаек в настоящее 
время признается гипоксия. Исследованиями in vitro по­
казали, что нормальные фибробласты брюшной полости 
в условиях гипоксии приобретают характерные фенотипи­
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ческие черты фибробластов, выделенных из внутрибрюш­
ных спаек [280].

Гипоксия — фундаментальный биологический процесс, 
необходимый для адаптации живого организма в различ­
ных жизненных и биологических ситуациях. Каждый био­
логический объект обладает чувствительностью и способ­
ностью отвечать на снижение кислорода (гипоксию). От­
вет организма в условиях гипоксии, так же как и ответ на 
другие физиологические стимулы, может быть как острым, 
так и хроническим. Острый ответ продолжается секунды 
и минуты, при этом в процесс вовлекаются посттрансляци­
онная модификация протеинов или других макромолекул 
путем редукции-оксидации, фосфорилирования-дефосфо­
рилирования и др. Хронический ответ, продолжающийся 
минуты и часы, включает в себя активацию индуцирован­
ных гипоксией факторов транскрипции, определяющих 
экспрессию множества генов, кодирующих выработку эн­
зимов, транспортных молекул и факторов роста. Несмотря 
на существенный прогресс в изучении реакции организма 
на гипоксию на физиологическом, клеточном и молеку­
лярном уровнях, точные механизмы, определяющие кон­
центрацию кислорода в многоклеточном организме, до 
сих пор остаются неизвестными. Неизученными остаются 
чувствительные к гипоксии молекулы и механизмы взаи­
модействия между сенсорами и эффекторами [217; 319]. 
Одной из моделей чувствительности к кислороду явля­
ется участие гемического протеина, способного обратимо 
связывать кислород, или продукция кислород-реактивной 
разновидности НАДФ-Н-оксидазы и митохондрий. Пол­
ноценная характеристика сигнальной системы гипоксии 
сможет объяснить различную чувствительность к гипок­
сии разных типов клеток и классифицировать клеточные 
ответы на различные уровни гипоксии [217].

Нейтрофилы, макрофаги и фибробласты, необходи­
мые для регенерации и репарации поврежденной повер­
хности, нуждаются в гликолизе для восполнения энерге­
тических запасов. Формирующийся в условиях гипоксии 

лактат — важный стимул синтеза коллагена и активации 
ангиогенеза, а это — основные механизмы заживления ран 
[213].

Согласно анализу данных литературы, основные ме­
ханизмы, нарушение которых приводит к патологической 
форме заживления брюшины, т.е. к формированию спа­
ек, — это инфламмация, ангиогенез, пролиферация и ин­
нервация. Данные литературы об изменении этих физио­
логических процессов представлены в нижеследующем 
обзоре.

Воспалительный стресс. На любое повреждающее 
действие (хирургическая травма, воспаление, эндометри­
оз) брюшина реагирует воспалительной реакцией. В про­
цессах заживления брюшины в условиях воспаления на­
иболее активную роль играют перитонеальные лейкоциты 
и тканевые клетки репарации (мезотелиальные клетки).

При повреждении брюшины в течение первых двух дней 
в зоне воспаления обнаруживается большое количество по­
лиморфноядерных нейтрофилов. В дальнейшем при отсутс­
твии воспаления они исчезают с места повреждения. Далее, 
в течение 4–6 сут процессы репарации контролируются 
мезотелиальными клетками, затем, через 5 сут после пов­
реждения, ключевую роль в процессах репарации начина­
ют играть перитонеальные макрофаги и тканевые клетки 
репарации, которые формируют соединительнотканный 
матрикс и завершают процессы заживления ран [210].

Хорошо известно, что перитонит способствует форми­
рованию спаечного процесса. Согласно эксперименталь­
ным данным, ключевую роль в этом процессе играют CD4+ 
T-клетки и продуцируемые ими цитокины (ИЛ-17) и ней­
трофильный хемоаттрактанты (CXC), поскольку показано 
достоверное снижение формирования спаек у αβTCR–/–- 
и CD4–/–-мышей [151]. Идентичные механизмы актива­
ции Т-системы зарегистрированы при формировании 
как послеоперационных, так и постинфекционных спаек 
в брюшной полости и малом тазу. Более того, примене­
ние нейтрализующих антител, специфичных в отношении 
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ИЛ-17 или рецепторов, связывающих хемокины, досто­
верно снижает вероятность формирования спаек.

В отечественном исследовании получены результаты, 
указывающие на повышение экспрессии продукции м-
РНК, обусловливающей выработку фактора опухолевого 
роста α, ИЛ-12, интерферона-γ и TGF-β в спайках маточ­
ных труб [182].

Ключевая роль в формировании спаек принадлежит 
реактивным формам кислорода, которые формируются 
как при гипероксических состояниях, так и в результа­
те реперфузии после ишемии [214]. Реактивные формы 
кислорода также продуцируются при бактериальном 
иммунном ответе [138], например, при воспалительных 
заболеваниях придатков матки. Данные формы кислоро­
да включают в себя свободные и несвободные радикалы. 
К свободным радикалам относится, в частности, суперок­
сид-анион и оксид азота, к несвободным — перекись водо­
рода. Протекторной системой клеток, охраняющей их от 
повреждающего действия реактивных форм кислорода, 
является система антиоксидантов, включающих антиокси­
дантные ферменты и антиоксидантные молекулы аскорби­
новая кислота, витамин Е, ретиноиды, каротиноиды и т.д. 
[145] Изменения в соотношении реактивных форм кис­
лорода и антиоксидантов обеспечивают воспалительный 
ответ и, как следствие, запуск механизмов формирования 
спаечного процесса.

Ангиогенный стресс. Наличие многочисленных кро­
веносных сосудов в зрелых спайках у человека подтверж­
дено в гистологических и ультраструктурных исследова­
ниях [304]. В образующихся спайках кровеносные сосу­
ды обнаруживаются уже на 3-и сутки после повреждения 
[229].

Ангиогенез — процесс образования новых сосудов из 
уже существующих. Физиологический ангиогенез наблю­
дается в фетальный период развития, у взрослых — при 
заживлении ран, а также в женской репродуктивной сис­
теме: регулярно при развитии желтого тела и в эндометрии 

в течение менструального цикла. Этот процесс регулиру­
ется клеточной гипоксией посредством взаимодействия 
ангиогенных активаторов и ингибиторов.

Это процесс саморегулируемый и, в то же время, строго 
контролируемый. Он включает в себя деградацию базаль­
ной мембраны и интерстициального матрикса, миграцию 
и пролиферацию эндотелиальных клеток, в последующем 
приводящую к тубулогенезу и формированию микрососу­
дов. Основные протеолитические ферменты, участвующие 
во всех стадиях этого процесса, — матричные протеиназы 
и активаторы плазминогена, экспрессия которых контро­
лируется цитокинами и факторами роста (сосудистым эн­
дотелиальным фактором роста (СЭФР), фактором роста 
фибробластов (ФРФ), эпидермальным фактором роста, 
интерлейкинами и др.) [150; 154].

Доказано и подтверждено в экспериментах на живот­
ных повышение ангиогенеза при формировании спаек, 
или проангиогенный сдвиг. При этом максимальная ак­
тивность перитонеального ангиогенеза зарегистрирована 
в промежутке между 8-м и 12-м днем после травматиза­
ции, параллельно со снижением и перераспределением 
степени спаечного процесса [295]. Доказано, что факторы 
роста, входящие в семейство СЭФР, помимо стимуляции 
ангиогенеза путем взаимодействия с рецепторами на эндо­
телиальных клетках сосудов, стимулируют также воспали­
тельные реакции посредством связывания с рецепторами 
макрофагов и их предшественниками [219].

В течение последних лет ангиогенные активаторы и ин­
гибиторы подробно описаны отечественными и зарубеж­
ными исследователями. Наиболее хорошо изучен СЭФР-А, 
который присутствует как на эндотелиальных клетках, так 
и в плазме крови и макрофагах [13; 14; 219; 271].

Отечественными и зарубежными исследователями 
также доказано, что семейство СЭФР, помимо стимуля­
ции ангиогенеза посредством взаимодействия с рецепто­
рами на эндотелиальных клетках сосудов, стимулирует 
также воспалительные реакции путем связывания с рецеп­
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торами макрофагов и их предшественниками [219; 271]. 
Полученные данные о наличии СЭФР на эндотелиальных 
клетках сосудов, кровоснабжающих перитонеальные спай­
ки, позволили предположить роль ангиогенных факторов 
роста в развитии и формировании спаечного процесса 
[250]. Согласно этой теории, формирование новых сосу­
дов, кровоснабжающих спайки, является компенсаторным 
механизмом, обеспечивающим питание и оксигенацию 
поврежденных тканей. Роль СЭФР в развитии спаечного 
процесса подтвердилась в эксперименте на мышах, когда 
было отмечено снижение формирования спаек при ис­
пользовании антител к СЭФР [222; 278].

В.А. Бурлевым и соавт. в 2001 г. опубликованы резуль­
таты фундаментальных исследований о роли СЭФР и его 
рецепторов (fit-1, flk) в брюшине малого таза и в брюшине 
вне его у больных с наружным генитальным эндометрио­
зом в различные фазы менструального цикла [131]. Выра­
женность сосудов была достоверно выше в брюшине мало­
го таза, чем в брюшине вне его в пролиферативную фазу 
менструального цикла. Не отмечено достоверных различий 
между экспрессией сосудов в секреторную фазу, а также 
не получено данных о циклической вариации экспрессии 
сосудов как в брюшине малого таза, так и в брюшине вне 
его.

Известно, что одним из основных факторов стимуля­
ции ангиогенеза является гипоксия, провоцировать ко­
торую во время лапароскопии может пневмоперитонеум 
[275; 276]. В то же время считается, что вероятность спа­
ечного процесса при лапароскопических вмешательствах 
значительно ниже, чем при выполнении лапаротомии. Но 
в последнее время доказано, что пневмоперитонеум сам по 
себе является кофактором формирования спаек; при этом 
данный эффект, с увеличением его продолжительности, 
значительно усиливается [321]. Он связан с формирова­
нием мезотелиальной гипоксии; сходный эффект был по­
лучен как при карбоксиперитонеуме, так и при формиро­
вании гелиевого пневмоперитонеума. При этом добавле­

ние 2–4% кислорода в том и в другом случае значительно 
снижало частоту формирование спаек [254]. Подобный 
эффект отсутствовал при добавлении кислорода в экспе­
рименте на мышах в условиях дефицита индуцированно­
го гипоксией фактора роста-1, СЭФР или плацентарного 
фактора роста [274].

Установлено, что спайки — это васкулярные структу­
ры с наличием признаков ремоделирования тканей; в спай­
ках малого таза формируются сосудистые сети, схожие по 
структуре с сосудистой сетью брюшины. Известно также, 
что функционирующие сосуды спаек продуцируют боль­
шое количество ангиогенных маркеров (CD34, СЭФР-А), 
количество сосудов различается в зависимости от лока­
лизации спаечного процесса в брюшной полости. Так, 
в спайках сальника имеется большее количество адипоци­
тов, у них более высокая плотность микрососудов наряду 
с низкой клеточностью (в отличие от спаек, не связанных 
с сальником) [180].

В.А. Бурлевым и соавт. в 2010 г. показано, что митоти­
ческая активность в железистом эпителии эктопического 
эндометрия при перитонеальном эндометриозе связана 
с ангиогенной и апоптотической активностью в сосудах 
и строме тазовой брюшины, а также повышенным содер­
жанием СЭФР-А в ПЖ и сыворотке крови. Повышение 
ангиогенеза и снижение апоптоза в тазовой брюшине 
напрямую зависят от пролиферативной и ангиогенной 
активности эктопического эндометрия. При низкой его 
пролиферативной активности эти процессы сочетаются на 
тазовой брюшине с неактивным ангиогенезом и высоким 
апоптозом [105].

Пролиферативный стресс. Исследований, посвя­
щенных изучению гистологической структуры спаек, 
в литературе немного. Известно, что процессы репарации 
брюшины в норме прежде всего связаны с пролифераци­
ей мезотелиальных клеток [199]. В условиях нормального 
гомеостаза только 0,16–0,5% мезотелиальных клеток пос­
тоянно находятся в состоянии митоза. При повреждении 
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брюшины количество пролиферирующих клеток увеличи­
вается до 30–60%, т.е. в 188–1200 раз, главным образом за 
счет повышения уровня факторов роста и цитокинов, что 
позволяет говорить о развитии пролиферативного стресса 
[237].

Согласно оригинальным данным, достоверной взаи­
мосвязи между морфологией спаек и количеством перене­
сенных оперативных вмешательств не выявлено [235], что 
не соответствует полученным ранее данным о существую­
щей корреляции между степенью распространения спаеч­
ного процесса и количеством перенесенных оперативных 
вмешательств [163].

Значительных различий в гистологической структуре 
спаек в зависимости от плотности и длительности их су­
ществования не выявлено. Просто в более зрелых спайках 
параллельно с ростом числа адипоцитов обнаруживалось 
больше коллагеновых волокон, чем молодых.

Апоптоз — основной механизм, регулирующий проли­
ферацию и гибель клеток. В фибробластах, выделенных из 
келоидных рубцов, доказана гипоэкспрессия генов, регу­
лирующих этот процесс (по сравнению с фибробластами 
обычных рубцов) [130]. Подобные изменения наблюдаются 
также в фибробластах перитонельных спаек по сравнению 
со строением фибробластов брюшины [203]. В процессах 
пролиферации и апоптоза большая роль принадлежит так­
же гипоксии, которая, как известно, уменьшает активность 
этих процессов в фибробластах брюшины. В условиях ги­
поксии формируется пероксинитрит — важнейший инги­
битор апоптоза в ткани спайки [291].

В другом исследовании декларируется различие 
в структуре спаек верхнего отдела брюшной полости и та­
зовых спаек [261]. Установлено, что в нетазовых спайках 
имеется более выраженная зона демаркации между жиро­
вой и фиброзной тканью, а в тазовых, напротив, преобла­
дает фиброзная ткань.

Мононуклеары продуцируют большое количество 
факторов роста, необходимых для депонирования соеди­

нительной ткани и васкуляризации [203; 268]. Матрикс­
ные металлопротеиназы-2, наряду с апоптозом, являются 
основными факторами, участвующими в процессе зажив­
ления ран и ремоделирования [158; 162].

В 2004 г. [270] было показано, что особая роль в про­
цессах пролиферации принадлежит лактату в качестве фак­
тора, стимулирующего биосинтез коллагена. В настоящее 
время предложено два основных механизма, объясняющих 
рост продукции коллагена. Во-первых, лактат стимулирует 
активность коллагенового промоутера, что приводит к уве­
личению продукции проколлагеновых факторов. Во-вто­
рых, лактат активирует пролилгидроксилазу — фермент, 
конвертирующий пролин в гидропролин в коллагеновом 
пептиде.

Иннервационный стресс. Считается, что болевой 
синдром при наличии спаечного процесса обусловлен 
преимущественно снижением подвижности органов, что 
приводит к стимулированию либо рецепторов растяжения 
гладкомышечных клеток структур, вовлеченных в данный 
процесс, либо брюшной стенки [128; 216]. Но исследова­
ния с использованием микролапароскопии показали, что 
у 80% пациентов при раздражении спаек возникали боле­
вые ощущения [152]. Это дало основание предполагать 
действие болевых рецепторов, которые генерируют по­
добные импульсы. Наличие нервных окончаний в тазовых 
и нетазовых перитонеальных спайках поддерживают эту 
теорию [195].

Таким образом, систематический анализ современ­
ных молекулярных и биологических данных показал, что 
воспалительно-ангиогенный стресс или ответная реакция 
брюшины на различные раздражители составляют основу 
патологического процесса, приводящего к образованию 
спаек. Спайка малого таза — это дифференцированная ди­
намическая клеточная васкулярная структура. Природа 
брюшины и ее адаптационные возможности согласуются 
с ее ролью ткани, способной сохранять внутренние органы. 
В то же время активно развивающийся воспалительный 
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процесс может переходить в стадию ангиогенного стрес­
са с активацией ангиогенеза, тканевого ремоделирования, 
формированием внетканевого коллагена, т.е. начальных 
признаков спаек. Наличие воспалительной реакции на 
брюшине и переход к ангиогенному стрессу сопровожда­
ются глубокими пролиферативными и иннервационными 
изменениям. Закрепление и дальнейшее развитие каска­
да ангиогенного стресса приводят к активации пролифе­
ративного и иннервационного стрессов, что усиливает 
тяжесть повреждений, развитие патологии, хронизацию 
и нарушение функции жизненно важных органов. Возник­
новение порочного круга и каскада взаимоподдерживаю­
щих стрессорных ситуационных изменений в итоге приво­
дит к спаечной болезни и инвалидизации больных.

Таким образом, обзор данных литературы свидетельс­
твует о необходимости дальнейшего изучения механизмов 
образования перитонеальных спаек на молекулярном уров­
не. К счастью, лабораторные возможности позволяют ис­
следовать биологические процессы на уровне паракринно­
го взаимодействия цитокинов, факторов роста, хемокинов, 
протеаз и т.д., приводящих к изменению воспалительного 
ответа организма, ремоделированию тканей и изменению 
состояния ангиогенного баланса — ключевым механизмам 
заживления ран как в норме, так и в форме фиброза.

Разработка нового комплекса мероприятий и приме­
нение комбинированного способа профилактики спаек 
малого таза, когда особое внимание обращено на антиан­
гиогенную составляющую, будет способствовать получе­
нию новых технологий в интересах больных и повышению 
эффективности профилактики.

Данные литературы о причинах развития спаечного 
процесса и его профилактике довольно противо­
речивы. Трудности в изучении спаечного процесса 

связаны со следующими моментами [241].
Интерпретация полученных исследователями данных, 

связанных с формированием спаек, до настоящего време­
ни затруднена, что связано с отсутствием единой, универ­
сальной, подходящей и удобной системой классификации. 
Действительно, балльные классификации, в том числе на­
иболее широко используемая классификации Hulka [247], 
Американского общества фертильности (American Ferility 
Society, AFS, 1988) и последняя Adhesion Scoring Group 
в 1994 г., являются несовершенными и не отражают про­
гностическое значение балльной оценки выраженности 
спаечного процесса.

1. Результаты, полученные в процессе исследования 
у людей и у животных, несравнимы, особенно с учетом 
единой строгой формы оценки выходных данных.

2. Контролируемые клинические испытания по про­
филактике спаечного процесса проводить достаточно 
сложно, потому что к повторной лапароскопии прибегают 
лишь при ограниченном количестве показаний (беспло­

Глава 3

Современные возможности 
патогенетической профилактики 
спаечного процесса в малом тазу
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дие), что затрудняет такую оценку, например, у онколо­
гических больных.

3. Оценка результатов использования агентов для 
предотвращения формирования спаек также затруднена, 
поскольку препараты, используемые для профилактики 
спаечного процесса при реконструктивных операциях при 
бесплодии, достаточно часто противопоказаны при более 
радикальных оперативных вмешательствах в связи с рас­
ширением операционного поля и повышением количества 
диссектированных тканей.

В табл. 1 представлены суммарные данные литерату­
ры, отражающие основные направления в профилактике 
развития спаечного процесса.

Таблица 1
Основные современные средства, используемые для 

профилактики формирования спаечного процесса  
в малом тазу (обзор литературных данных)

Средства Пример

Хирурги­
ческие

•	 минимально инвазивный доступ в брюшную полость;
•	 снижение травматизации тканей;
•	 отсутствие инцизии через высоко васкуляризированные 

структуры;
•	 снижение манипуляции структурами, расположенными 

дистанционно от поврежденного органа;
•	 снижение механического повреждения мезотелиальных 

клеток и местной ишемии;
•	 бережное разделение и предварительная диссекция ана­

томических структур;
•	 положительное влияние микросреды в брюшной полости 

при лапароскопии на ФЛА;
•	 промывание брюшной полости и малого таза большим 

количеством раствора Рингера;
•	 временное подшивание яичника для профилактики пери­

овариальных спаек;
•	 использование электротермального биполяра

Фармако­
логичес­
кие

•	 противовоспалительные агенты;
•	 нестероидные противовоспалительные препараты 

(НПВП);
•	 стероиды, оказывающие противовоспалительное и анти­

фибринолитическое действие;

Средства Пример

Фармако­
логичес­
кие

•	 антигистаминные препараты, обладающие противовоспа­
лительным и антифибринолитическим действием;

•	 прогестагены (противовоспалительные и иммуносупрес­
сивные свойства);

•	 агонисты ГнРГ;
•	 блокаторы кальциевых каналов;
•	 антикоагулянты (гепарин);
•	 фибринолитические агенты, активаторы плазмина (пря­

мое действие);
•	 антибиотики (снижение воспалительного ответа брюшины)

Барьерные 
адъюванты

•	 окисленная регенерированная целлюлоза (Interceed);
•	 кристаллоиды;
•	 изодекстрины (Adept);
•	 гиалуроновая кислота (Intergel);
•	 раствор гиалуроновой кислоты (Sepracoat);
•	 вискозэластический гель (Oxiplex/AP);
•	 гидрогель (Spraygel);
•	 фибриновый концентрат (Beriplast)

Как видно из анализа данных, профилактика спаечного 
процесса всегда является комплексной. При этом количес­
тво исследованных фармакологических агентов и барьер­
ных адьювантов довольно велико.

Наличие спаек не только увеличивает продолжитель­
ность оперативного вмешательства, но и приводит к воз­
никновению осложнений, в том числе отдаленных, у ги­
некологических больных [42]. По данным исследования, 
проведенного в Швеции, стоимость лечения больных со 
спаечным процессом в год составила 10 млн евро (при чис­
ленности населения 7,1 млн). В США стоимость госпита­
лизации и лечения подобных больных составила в 1997 г. 
1 млрд долларов [160].

С появлением концепции мезенхимальной стволовой 
клетки дискуссия о происхождении макрофагов и «клеток 
заживления» приобрела новый оттенок, хотя процесс ре­
парации из множества мелких островков клеток прост 
для понимания. Если нормальное быстрое заживление 
невозможно или нарушено и процесс протекает медлен­
нее, в этих условиях начинают превалировать другие ме­
ханизмы [48].
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Формирование спаек начинается через 3–5 дней после 
повреждения, поскольку к этому времени при нормальном 
течении процесса заживления брюшина уже должна эпи­
телизироваться [259]. Большую роль в данных процессах 
играет оксид азота (NO), посредством которого запуска­
ются многие механизмы неоангиогенеза.

В последнее время появилось большое количество 
препаратов, преимущественно барьерного действия, сни­
жающих вероятность формирования спаек. К сожалению, 
исследования, связанные с профилактикой, не являются 
контролируемыми, и их качество нельзя признать удов­
летворительным.

Большинство используемых препаратов по механизму 
действия разнонаправлены, и их невозможно сравнивать 
между собой; нет и единой удобной классификационной 
системы.

Кроме того, лишь отдельные исследования посвящены 
клинической оценке эффективности использования того 
или иного средства (восстановление фертильности, сниже­
ние выраженности синдрома тазовой боли, особенности вы­
полнения повторных оперативных вмешательств) [164, 166].

Универсальная патофизиологическая реакция брю­
шины на повреждение или деструкцию — это образова­
ние спаек. На фоне развивающейся гипоксии наблюдается 
стимуляция фибробластов, которые начинают синтезиро­
вать коллаген. Гипоксия также может рассматриваться как 
фактор, влияющий на синтез тканевого и сывороточного 
СЭФР и, следовательно, стимулирующий начало акти­
вации неоангиогенеза, необходимого для формирования 
спаек. Возможно, существуют препараты, способные вли­
ять на указанные механизмы образования спаек, облада­
ющие антиоксидантным и антиангиогенным эффектом и, 
таким образом, действующие патогенетически.

На необходимость применения антиангиогенной те­
рапии в гинекологии и медицине в целом мы указывали 
в 2005 г., поскольку это направление является одним из 
самых перспективных и многообещающих [14].

Логично предположить, что если препараты, облада­
ющие антиангиогенными свойствами, эффективны в про­
филактике развития спаек, то теория о ключевой роли 
ангиогенеза в их формировании верна. Это позволяет на­
править усилия на поиски новой антиангиогенной и пато­
генетически обоснованной терапии спаек.

Ангиогенез и спаечный процесс. Для роста и обра­
зования «плюс-ткани» необходимы адекватное кровоснаб­
жение и избыточный по сравнению с нормальным ангио­
генез. Как правило, в опухолях отмечается рост сосудов 
путем дополнительного разветвления уже существующих 
окружающих их сосудов для обеспечения адекватного пи­
тания, обмена газами и удаления продуктов обмена. Как 
правило, в опухолях имеет место также повышенная про­
ницаемость сосудов, связанная с активацией ангиогенеза 
и повышенным содержанием СЭФР. Рост проницаемости 
сосудов в свою очередь приводит к экссудации фибриноге­
на и других факторов свертывания из дефектных сосудов 
с формированием фибринового налета вокруг опухоли. 
Этот фибриновый депозит в свою очередь обеспечивает 
работу временного проангиогенного матрикса, осущест­
вляющего слипание эндотелиальных клеток, пролифера­
цию и формирование новых сосудов. Следовательно, фиб­
рин также является своеобразным триггером ангиогенеза, 
который, воздействуя на проангиогенное звено, замыкает 
порочный круг [313].

Условно подобные процессы происходят и при форми­
ровании спаек брюшины в условиях гипоксии различного 
генеза [173]. Как и любой «плюс-ткани», спайкам необхо­
димо дополнительное кровоснабжение, и, видимо, именно 
индивидуальная способность организма к обеспечению пи­
тания этой ткани за счет патологического неоангиогенеза 
и является предрасполагающим патогенетическим факто­
ром формирования спаечного процесса.

Антиангиогенная терапия направлена на подавление 
образования и роста новых сосудов посредством прямых 
или непрямых воздействий на проангиогенные факторы 
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роста. Прямые ингибиторы действуют системно и блоки­
руют ангиогенную активность промоутеров ангиогенеза, 
в частности СЭФР, или основного фактора роста фиброб­
ластов. Непрямые ингибиторы являются антагонистами 
проангиогенных факторов роста, блокируя биосинтез ан­
гиогенных молекул или их рецепторов на эндотелиальных 
клетках сосудов, нейтрализуя их активность и т.д. [14].

Около 30-ти лет назад была предложена теория, со­
гласно которой ингибиторы ангиогенеза могут подавлять 
опухолевый рост [186; 187], но до настоящего времени 
большинство ингибиторов ангиогенеза только лишь по­
лучены, идентифицированы и прошли испытания in vivo 
[205]. Известно, что трансформированные клетки не яв­
ляются онкогенными до тех пор, пока им не соответству­
ет определенный уровень ангиогенного потенциала. При 
этом происходит одновременная стимуляция как опухо­
левых клеток, так и эндотелиальных клеток сосудов пос­
редством паракринных механизмов. Каждому повышению 
численности опухолевых клеток должно предшествовать 
повышение количества капилляров, кровоснабжающих 
данную ткань.

Вещества, обладающие антиангиогенной активностью, 
наиболее интенсивно продолжают изучаться в сфере онко­
логии. Проводимые исследования доказывают реальность 
и эффективность применения антиангиогенных препара­
тов как в онкологии, так и в других областях — кардио­
логии, эндокринологии, гастроэнтерологии, гинекологии. 
Процессы опухолевого роста и формирование спаечного 
процесса позволяют предположить возможность эффек­
тивного использования антиангиогенных препаратов 
и при хирургической патологии — как для лечения, так 
и для профилактики.

Профилактика спаечного процесса малого таза: 
антиангиогенные аспекты. Лапароскопия. С момента 
появления и внедрения лапароскопии стало понятным, 
что эта хирургическая техника действительно имеет ряд 
преимуществ в снижении формирования послеоперацион­

ных спаек. Это утверждение основано на принципах ат­
равматичности, «ювелирного» и бескровного оперативно­
го вмешательства, хорошо описанного V. Gomel [192]. Оп­
ределение продуктов деструкции тканей в совокупности 
с другими методами является дополнительным тестом для 
оценки травматичности операций, определения эффек­
тивности проводимой терапии, а также прогнозирования 
послеоперационных осложнений. Результаты клиничес­
ких и лабораторных методов обследования показали, что 
при однотипной патологии и одинаковом объеме опера­
тивного вмешательства лапаротомический доступ более 
травматичен, чем лапароскопический [117].

Прежде всего, атравматичность сопряжена с мини­
мальным доступом в брюшную полость, что позволяет сни­
зить амплитуду операционной травмы, уменьшить степень 
«хирургической гипоксии» за счет минимизации травмы 
сосудов передней брюшной стенки [110; 111; 253]. При 
использовании этой хирургической техники воздух и чу­
жеродные материалы не попадают в брюшную полость; 
таким образом, удается избежать высушивания поверх­
ности брюшины, потери фосфолипидного слоя как фак­
тора развития воспалительной реакции, провоцирующей 
патологический неоангиогенез, а также возможной бакте­
риальной контаминации [133; 245].

Снижение манипуляции органами, расположенными 
дистанционно от места хирургического вмешательства, 
использование коагуляции спаек перед их острым разде­
лением [183], минимизация механического повреждения 
мезотелиальных клеток и локальной ишемии при выпол­
нении лапароскопии — всё это антиангиогенные мероприя­
тия, снижающие вероятность формирования спаек de novo. 
Некоторыми исследователями показана эффективность 
подшивания эвертированной маточной трубы, которое, 
наряду с комплексом послеоперационных мероприятий, 
достоверно снижает частоту спаечного процесса [109].

В последнее время появились исследования, доказы­
вающие эффективность лапароскопии в снижении раз­
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вития спаечного процесса в малом тазу за счет прямого 
влияния на ФЛА брюшины посредством подавления дейс­
твия ингибитора активатора плазминогена, вырабатывае­
мого мезотелиальными клетками [215]. Этот процесс тоже 
связан с ангиогенезом непосредственно и приводит к его 
ингибированию.

В противовес данным об указанных преимуществах 
лапароскопического доступа, в ряде исследований проде­
монстрировано увеличение формирования спаек, связан­
ных с гипоксией, при использовании пневмоперитонеума 
во время лапароскопии [61; 63]. Этот факт объясняется 
сдавлением микрососудов брюшины во время хирурги­
ческого вмешательства. Более того, доказано, что СО2-
пневмоперитонеум индуцирует развитие респираторного 
и метаболического ацидоза и метаболической гипоксии, 
приводящей к формированию спаек [62]. В одном из ис­
следований мышам во время лапароскопии вводили IgG 
или антитела к СЭФР Р-1. У мышей, получавших данную 
терапию в течение 60 мин, формирование спаек при пнев­
моперитонеуме достоверно снижалось [233; 277]. Все эти 
исследования подтверждают роль ангиогенеза в формиро­
вании спаечного процесса в малом тазу.

Отрицательное влияние пневмоперитонеума в качест­
ве компрессора микрососудов брюшины малозначимо, пос­
кольку давление в брюшной полости во время проведения 
лапароскопии составляет около 15 мм рт. ст., а давление 
в капиллярах брюшины достигает 26 мм рт. ст. Следова­
тельно, ишемизация капиллярного русла за счет давления 
СО2 в брюшной полости не соответствует действитель­
ности. Возможно, возникающая региональная гипоксия, 
связанная с пневмоперитонеумом, может развиваться за 
счет локального ацидоза, а активация фактора, индуциро­
ванного гипоксией, приводит к избыточному ангиогенезу. 
Этот основной вопрос о причинах активации ангиогенеза 
при спаечном процессе пока не решен и требует дополни­
тельных исследований.

В то же время считается, что высокая температура, сухой 
газ, образующийся при диссекции, также являются кофакто­
рами формирования спаек. Известно, что гипотермия сни­
жает токсический эффект гипоксии; это продемонстрирова­
но в эксперименте на мышах [175]. Эта концепция «интра­
перитонеальной гипотермии» может быть целесообразной 
для профилактики спаечного процесса.

Отрицательное воздействие лапароскопии, точнее 
пневмоперитонеума, изучено в основном на мышах; кор­
реляция полученных данных с результатами исследова­
ния у человека не доказана и сомнительна. В то же время 
установлены преимущества лапароскопии и снижение 
формирования послеоперационных спаек по сравнению 
с лапаратомической техникой. Они связаны с микрохи­
рургической техникой, включающей антиангиогенное 
воздействие коагуляции спаек перед рассечением; с ми­
нимальным травмированием близлежащих и дистанцион­
но расположенных органов; со снижением объема травмы 
передней брюшной стенки; с низким уровнем образования 
продуктов деструкции тканей.

Следовательно, к антиангиогенным эффектам лапа­
роскопического доступа относятся:

1)	минимальный доступ в брюшную полость;
2)	минимальная тканевая травма;
3)	отсутствие в брюшной полости воздуха и инород­

ного материала;
4)	снижение манипуляции дистанционно расположен­

ными органами;
5)	бережное разделение спаек и манипуляции с орга­

нами при использовании коагуляции в условиях 
увеличенного изображения;

6)	положительное влияние лапароскопии на ФЛА;
7)	активация ингибитора активатора плазминогена;
8)	инстилляция большого количества раствора Ринге­

ра—Локка;
9)	низкий уровень продуктов деструкции тканей.



44

Тазовые перитонеальные спайки: этиология, патогенез

45

Глава 3. Современные возможности патогенетической профилактики

Все эти факторы, с одной стороны, способствуют 
уменьшению гипоксии, что вследствие их антиангиоген­
ного воздействия снижает вероятность формирования спа­
ечного процесса в малом тазу.

В то же время, согласно данным отечественной ли­
тературы, изменение параметров микроциркуляторного 
звена тазовой брюшины (возрастание показателя шунти­
рования, уменьшение эндотелиального компонента тонуса 
сосудов, дезорганизация межклеточных контактов мезоте­
лиальных клеток) отражают реализацию негативного ги­
поксемического влияния напряженного карбоксиперито­
неума и являются подтверждением его роли как кофактора 
спайкообразования. Обоснованность изопневматического 
режима при эндовидеоскопии подтверждает сокращение 
частоты раннего спайкообразования [60; 63].

Фармакологические агенты. В литературе описа­
но большое количество фармакологических адъювантов, 
включающих стероидные средства и НПВП, антигиста­
минные препараты, прогестерон, агонисты ГнРГ, фибри­
нолитики и антикоагулянты, используемые для профилак­
тики спаечного процесса в малом тазу [234; 290; 306]. Пока 
ни в одном из клинических исследований не подтвержде­
на эффективность фармакологических препаратов в реше­
нии этой проблемы [185]. Теоретически это связано с тем, 
что при системном введении веществ достаточно сложно 
добиться необходимой их концентрации в нужном месте 
(точнее, именно в области формирования спаек) для до­
стижения максимально эффективного результата. Более 
того, область хирургического вмешательства, как прави­
ло, хуже кровоснабжается за счет травмы близлежащих 
сосудов, что также приводит к невозможности доставки 
эффективного количества вещества [164].

Подобная проблема существует в онкологии, что огра­
ничивает использование антиангиогенных веществ в этой 
области. Возникает логичный вопрос: почему антиангио­
генные агенты должны воздействовать именно на сосуды 

опухоли или формирующиеся спайки, подавляя ангиоге­
нез именно там? Существует предположение о том, что 
эндотелиальные клетки более активно пролиферируют 
в опухолевых клетках, чем в обычных тканях. Согласно 
другой гипотезе, активированные эндотелиальные клетки 
из ткани опухоли на наружной поверхности имеют боль­
шее количество экспрессированных рецепторов ангиогене­
за и поэтому более узнаваемы. Кроме этого, определенное 
значение имеют хаотичное расположение сосудов в опу­
холи и неполноценная целостность базальной мембраны 
сосудов [286].

К препаратам, обладающим доказанным противовос­
палительным эффектом и антифибринолитической актив­
ностью относятся: НПВП, антигистаминные препараты, 
агонисты ГнРГ, прогестагены, блокаторы кальциевых ка­
налов, антикоагулянты, антибиотики, коллагеназа [100; 
124; 208; 264]. Описана также эффективность иммунофер­
ментной терапии с применением лонгидазы после опера­
тивных вмешательств на яичниках и маточных трубах [46; 
95; 97]. По нашему мнению, все они фактически обладают 
антиангиогенным эффектом, воздействуя либо непосредс­
твенно на медиаторы ангиогенеза, либо опосредованно, 
снижая выраженность воспаления и ФЛА. Следовательно, 
все препараты, используемые для профилактики спаечно­
го процесса в малом тазу, обладают непрямыми антианги­
огенными свойствами, действуя на процессы фибринолиза 
или уменьшая воспаление.

Агонисты ГнРГ прошли клинические испытания, под­
твердившие их прямой антиангиогенный эффект (их ис­
пользование рекомендовано в течение 2–3 мес. до опера­
тивного вмешательства и в течение 2–3 мес. после) [193].

Гепарин — наиболее распространенный антикоагу­
лянт, используемый для профилактики спаек. Механизм 
его действия включает взаимодействие с антитромби­
ном III и прямую стимуляцию активатора плазминогена, 
что в свою очередь подавляет ангиогенез. Следовательно, 
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гепарин по сути обладает антиангиогенными свойствами. 
Однако его эффективность недостаточна как при изо­
лированном использовании, так и в комбинации с ин­
терсидом, что доказано в клинических исследованиях. 
По-видимому, это объясняется низкой терапевтической 
концентрацией в месте формирования спаек за счет вве­
дения препарата в общий кровоток [123; 207]. Показана 
также эффективность использования верапамила, ко­
торый способствует статистически значимому сниже­
нию основного адгезивного фактора ПЖ, избыточного 
количества лимфоцитов, предотвращает чрезмерную 
активацию клеток моноцитарно-макрофагального ряда 
ПЖ, уменьшая в 2 раза количество моноцитов, способ­
ных к трансформации в макрофаги, повышая при этом 
концентрацию фактора некроза опухоли и увеличивая 
количество эозинофилов [41].

В литературе также описаны вещества, используемые 
для профилактики спаечного процесса в малом тазу, с пря­
мым воздействием на ангиогенез [309]. Их эффективность 
также оценена в эксперименте на мышах.

К подобным препаратам относится, например, суни­
тиниб, который является антагонистом рСЭФР Р-2 и об­
ладает антиангиогенным эффектом. В эксперименте на 
мышах показана его эффективность для снижения веро­
ятности формирования спаек, что еще раз доказывает роль 
ангиогенеза в формировании спаечного процесса.

Из литературы также известно, что снижение про­
дукции ингибитора 1 активатора плазминогена приводит 
к снижению ангиогенной активности (в том числе с учас­
тием антитромбина III) [153]. Именно этим и объясняется 
эффективность ингибиторов циклооксигеназы 2 (в част­
ности, аспирина, ибупрофена и кеторолака) для профи­
лактики спаечного процесса в малом тазу. Исследования 
эффективности препаратов этой группы также проведены 
на моделях животных, поэтому требуются дополнитель­
ные исследования у человека [238].

Блокирование ангиогенеза, по данным ряда исследо­
ваний, достоверно уменьшает образование спаек, что под­
тверждается при экспериментальном введении монокло­
нальных антител к эндотелиальным факторам роста [259].

В последнее время для профилактики пролифера­
тивных заболеваний женской половой сферы, таких как 
эндометриоз и миома матки, учитывая антиангиогенные 
свойства, активно используется комбинация биологически 
активных веществ: индинол и эпигаллокатехин. По-види­
мому, применение данных препаратов возможно и в комп­
лексной терапии спаечного процесса в малом тазу.

В литературе появились сообщения, указывающие 
на наличие антиангиогенных и антиоксидантных свойств 
у препаратов группы флавоноидов, к которым, например, 
относятся диосмин, кверцетин, эпигаллат и генистеин 
[17]. Эти лекарственные формы достаточно широко ис­
пользуются у больных с сердечно-сосудистой патологией, 
в том числе и при хронической венозной недостаточности 
и сахарном диабете, однако в гинекологической практике 
эти препараты используются весьма редко. Положитель­
ное влияние флавоноидов на ломкость капиллярной стен­
ки было впервые описано S. Rusznyak и A. Szent-Gyorgyi 
в 1936 г. [144], которые показали, что цитрусовые флаво­
ноиды обладают «витаминной активностью», названной 
авторами витамином Р. В настоящее время антиангио­
генный и противовоспалительный эффект флавоноидов 
подтвержден как в эксперименте in vivo, так и in vitro [132; 
184; 189; 209]. Повреждение капилляров приводит к по­
вышению их проницаемости, попаданию крови в окружа­
ющие ткани, что ведет к возникновению воспалительной 
реакции. Эти изменения можно корректировать с исполь­
зованием флавоноидов, которые воздействуют непосредс­
твенно на эндотелий сосудов, снижая гиперпроницаемость 
и отек посредством угнетения процессов неоангиогенеза.

Гликолизированные флавоноиды (например, диосмин) 
оказывают положительное влияние на течение воспа­
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лительных процессов, снижая синтез простагландинов 
Е2, F2 и тромбоксана В2. Кверцетин, который обнаружен 
в яблоках, луке, красном грейпфруте, цитрусовых, виш­
нях, брокколи, красном вине и зеленом чае, способен по­
давлять ангиогенез посредством различных механизмов, 
включая взаимодействие с циклооксигеназой 2, липоок­
сигеназой-5, клеточной сигнальной системой и факторами 
транскрипции. В эксперименте показано увеличение анти­
ангиогенной активности тамоксифена при использовании 
сочетанной терапии совместно с кверцетином [140; 269].

Барьерные адъюванты. В течение последних 25–30 лет 
продолжается активный поиск веществ, которые при введе­
нии в брюшную полость могли бы эффективно механичес­
ки разделять травмированные поверхности друг от друга, 
что снизило бы вероятность формирования спаек [142].

В отечественной литературе преимущественно пред­
ставлены данные, посвященные изучению эффективности 
различных средств, вводимых в брюшную полость с целью 
профилактики спайкообразования после хирургических 
вмешательств в гинекологии: например, барьерного препа­
рата водорастворимой натриевой соли карбоксиметилцел­
люлозы [5; 123]; дерината и лонгидазы при эксперимен­
тальном спаечном процессе в брюшной полости на фоне 
использования мезогеля [26], эльтона, куриозина и клек­
сана [86; 115] и др. [141].

Представлены также работы, посвященные использо­
ванию методов экстракорпоральной гемокоррекции, вклю­
чающих ультрафиолетовое облучение крови, мембранный 
плазмаферез и реинфузию аутогенной клеточной массы 
крови после ее инкубации с антибиотиком и глюкокорти­
коидом, низкоинтенсивный лазер, применение антиадге­
зивной смеси и препарата «Мезогель» [48], а также оце­
нивающие влияние комплексного применения лечебных 
и физических факторов [20; 25; 65; 71; 120]. Достаточно 
активно обсуждаются и изучаются курортные факторы 
в восстановительном лечении женщин с ТПС [29; 40; 88; 
99]. Описаны варианты использования гиалуроновой кис­

лоты для снижения послеоперационного спаечного про­
цесса [102; 103].

Значимыми являются данные литературы о положи­
тельном эффекте влияния на формирование спаек в пос­
леоперационном периоде метиленового синего, который 
применяется для санации брюшной полости во время опе­
рации вместо традиционного физиологического раствора. 
Так, в эксперименте на крысах провоцировали образова­
ние спаек с использованием лапаротомического доступа. 
Наиболее эффективным было использование 0,1–0,5% 
раствора метиленового синего. Применение препарата 
в указанной концентрации позволило снизить частоту 
послеоперационных спаек примерно в 4 раза. В более вы­
соких и токсичных концентрациях (5–7%) раствор этого 
красителя подобными свойствами не обладал [226].

Таким образом, лапароскопический доступ имеет как 
преимущества, так и недостатки. Возможно, преобладание 
положительного или отрицательного его воздействия на 
процессы формирования спаек определяются генетичес­
ки. К настоящему времени появились новые возможности 
патогенетического воздействия на формирование спаек 
в малом тазу путем применения техники лапароскопии, 
использования фармакологических агентов и барьерных 
адъювантов, прямо или косвенно воздействующих на ан­
гиогенез. В перспективе возможно использование антиан­
гиогенных препаратов для предоперационной подготовки 
и в программе послеоперационного ведения. Все это не­
обходимо для профилактики рецидивирования спаечно­
го процесса, т.е. формирования спаек de novo. Особенно 
значимым представляется использование растворов для 
интраоперационной обработки брюшной полости в соче­
тании с последующим пероральным или парентеральным 
приемом препаратов, обладающих антиангиогенными 
свойствами. Сочетанное применение современных хи­
рургических технологий и антиангиогенных веществ бу­
дет способствовать снижению частоты образования спаек 
и развития спаечного процесса.
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К сожалению, ни один из существующих (достаточно 
дорогостоящих) методов профилактики спаечного про­
цесса нельзя назвать эффективным, что требует проведе­
ния дальнейших исследований для повышения результа­
тивности противоспаечных мероприятий с учетом данных 
о роли патофизиологической регуляции формирования 
спаек в случае ангиогенно-воспалительного и пролифе­
ративного стресса.

Частота встречаемости спаечного процесса в струк­
туре интраоперационных диагнозов в отделении 
оперативной гинекологии составила 75,2% (что 

описано в 752 историях болезни).
Проведен анализ структуры причин спаечного про­

цесса, основанный на указании в анамнезе на фактор, 
предполагающий возможность его формирования: пред­
шествующие операции на органах брюшной полости и ор­
ганах малого таза (лапаротомия, лапароскопия), воспа­
лительные заболевания органов малого таза и наружный 
генитальный эндометриоз. При сочетании причин, приво­
дящих к спаечному процессу, пациенты были выделены 
в отдельную группу, в которой ведущий фактор устано­
вить невозможно.

Таким образом, при наличии в анамнезе только дан­
ных о перенесенных оперативных вмешательствах диа­
гностировали послеоперационные спайки, при указании 
на воспалительные заболевания придатков матки любой 
этиологии — тазовые перитонеальные спайки, при нали­
чии эндометриоза, диагностированного при проведении 
лапароскопии и отсутствии других причин формирования 
спаечного процесса — спайки, связанные с эндометриозом. 

Глава 4

Ретроспективный анализ частоты, 
структуры и экзогенных факторов 

риска спаечного процесса  
в малом тазу
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Глава 4. Ретроспективный анализ частоты, структуры спаечного процесса

При указании в анамнезе на несколько вероятных причин 
спаечного процесса подсчитывалось количество пациен­
тов с сочетанием этих факторов.

Данные об анализе структуры причин спаечного про­
цесса в малом тазу представлены в табл. 2.

Таблица 2
Структура этиологических факторов спаечного  

процесса (n = 752)
Причина спаечного процесса  

в малом тазу
Абсолютный показатель %

Тазовые перитонеальные спайки  
(послеинфекционные)

150 19,9

Послеоперационные спайки 103 13,7

Спайки, связанные с эндометриозом 109 14,5

Сочетание ТПС и послеоперационных 
спаек

166 22,1

Сочетание эндометриоза и послеопе­
рационных спаек

143 19,0

Сочетание ТПС и спаек, связанных 
с эндометриозом

81 10,8

Всего 752 100

Проведенный анализ свидетельствуют о том, что лишь 
в 48,1% случаев возможно установить единственную при­
чину формирования спек в малом тазу; при этом прак­
тически у каждой 5-й больной диагностированы ТПС. 
В 32,9% случаев указания в анамнезе на воспалительные 
заболевания придатков матки сочетаются с перенесенны­
ми оперативными вмешательствами и наличием эндомет­
риоза.

Анализ стадии распространенности спаечного процес­
са, диагностированного при проведении лапароскопии, 
показал преобладание пациенток с III–IV ст. (согласно 
классификации AFS) — 472 (62,8%); пациенток с малыми 
формами распространения спаечного процесса (I–II ст.) 
было 280 (37,2%), независимо от этиологического фактора 
(p < 0,05).

ТПС I–II стадии распространения были диагности­
рованы у 65 (38%), III–IV стадии — у 93 (62,0%) больных 
(p < 0,05), послеоперационные спайки I–II стадии распро­
странения были выявлены у 38 (36,9%), III–IV стадии рас­
пространения — у 65 (63,1%) пациенток (p < 0,05). При 
спайках, ассоциированных с эндометриозом, наблюдалась 
такая же закономерность: 34 (31,2%) больных с I–II ста­
дией распространения спаечного процесса и 75 (68,8%) — 
с III–IV стадией (p < 0,05). При спайках сочетанной 
этиологии у 259 (66,4%) пациенток преимущественно 
была выявлена III–IV стадия распространения спаечного 
процесса, I–II стадия была диагностирована у 131 (33,6%) 
больных (p < 0,05).

Таким образом, структура распространенности не зави­
села от этиологического фактора, но случаи выраженного 
спаечного процесса преобладали в структуре хирургиче­
ской патологии. Эта закономерность сохранялась при на­
личии сочетанных этиологических факторов.

Спайки в малом тазу — это цена адаптации организма 
к воздействию гипоксии. Гипоксия — это вызванный вне­
шним воздействием патологический процесс, при крайнем 
значении которого в условиях генетической предопреде­
ленности брюшина малого таза реагирует формировани­
ем спаек. Таким образом, было решено проанализировать 
экзогенные и эндогенные факторы риска, способствующие 
формированию спаек, и проанализировать их взаимосвязь 
со стадией спаечного процесса.

Экзогенные факторы риска спайкообразования — это 
внешние факторы, сила влияния которых, как правило, 
превышает зону адаптации организма и приводит к фор­
мированию спаек. Эндогенные факторы риска — это ге­
нетически обусловленные особенности, снижающие адап­
тивные возможности организма, что в условиях гипоксии 
становится причиной спайкообразования. Комбинация 
экзогенных и эндогенных факторов риска существенно 
повышает вероятность формирования спаечного процесса 
и стадии его распространения.
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В группе ретроспективного исследования было реше­
но проанализировать влияние экзогенных факторов риска 
в зависимости от этиологического фактора на распростра­
ненность спаечного процесса в малом тазу.

В анамнезе у 372 (49,5%) пациенток были указа­
ния на перенесенные оперативные вмешательства, у 355 
(47,2%) — на перенесенные воспалительные заболевания 
органов малого таза различной этиологии, у 311 (41,3%) 
больных был диагностирован эндометриоз. Несоответ­
ствие числа пациенток общему количеству наблюдений 
объясняется сочетанием у одной пациентки нескольких 
причин формирования спаек. Из представленных данных 
видно, что доля этиологических факторов риска в структу­
ре этой патологии достоверно не различалась (p > 0,05).

У пациенток с оперативными вмешательствами в анам­
незе был проведен анализ 79 клинико-анамнестических 
факторов, в том числе:

1)	хирургический доступ;
2)	профиль оперативного лечения;
3)	объем оперативных вмешательств;
4)	срочность выполнения оперативных вмешательств;
5)	наличие дренирования брюшной полости;
6)	количество перенесенных оперативных вмеша­

тельств;
7)	давность перенесенного оперативного вмешательс­

тва.

Таблица 3
Основные особенности предшествующих хирургиче­
ских вмешательств у пациенток с послеоперационными 

спайками в малом тазу (n, %)1

Показатель

Группа

1-я (I–II ста­
дия, n = 137)

2-я  
(III–IV cта­
дия, n = 235)

Хирургический 
доступ

лапароскопия (n = 151) 77 (50,9) 74 (49,1)

лапаротомия (n = 221) 60 (27,1) 161 (72,9)*

Показатель

Группа

1-я (I–II ста­
дия, n = 137)

2-я  
(III–IV cта­
дия, n = 235)

Профиль опе­
ративного ле­
чения

акушерско-гинеколо­
гические операции* 
(n = 147)

60 (40,8) 87 (59,2)

операции на брюшной 
полости (n = 105)

64 (60,1) 41 (39,9)*

акушерско-гинекологи­
ческие и на брюшной 
полости (n = 120)

13 (10,8) 107 (89,2)*

Экстренность 
операции

плановые (n = 229) 113 (49,3) 116 (50,7)

экстренные (n = 111) 30 (27) 81 (73)*

Дренирование 
брюшной по­
лости

да (n = 197) 35 (17,7) 162 (82,3)*

нет (n = 295) 132 (44,7) 163 (55,3)

Давность пере­
несенных
оперативных 
вмешательств
(последнего)

менее 1 года (n = 62) 27 (43,5) 35 (56,4)

более 1 года (n = 310) 146 (47,1) 164 (52,9)

Примечание. Для оценки значимости расхождения частот использо­
вался критерий χ2.

1 При наличии в анамнезе нескольких оперативных вмешательств, 
выполненных различными доступами, расчет вели по лапаротомическому 
доступу. 

* p < 0,05 относительно 1-й группы.

Результаты анализа основных экзогенных факторов 
риска при наличии послеоперационных спаек различных 
стадий распространения представлены в табл. 3 и 4.

Согласно проведенному анализу данных, при оператив­
ном вмешательстве лапароскопическим доступом в анам­
незе частота встречаемости спаечного процесса I–II стадии 
распространения достоверно не отличалась от частоты спа­
ечного процесса III–IV стадии (p > 0,05). При проведении 
лапаротомии частота распространенного спаечного про­
цесса достоверно выше и превышала частоту малых форм 
в 2,7 раза (p < 0,01). Анализ распространенности спаечного 
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процесса в зависимости от профиля хирургического вме­
шательства (гинекологическое/хирургическое), выпол­
ненного ранее, продемонстрировал достоверные отличия 
между группами.

Таблица 4
Объемы предшествующих хирургических вмеша­
тельств у пациенток с послеоперационными спайками 

в малом тазу (n, %)1

Показатель

Группа

1-я (I–II стадия, 
n = 137)

2-я (III–IV cта­
дия, n = 235)

Миомэктомия (n = 72) 21 (29,2) 51 (70,8)*

Удаление матки (n = 8) 5 (62,5) 3 (37,5)

Адгезиолизис при выраженном 
спаечном процессе (n = 70)

28 (40,0) 42 (60,0)*

Цистэктомия, коагуляция или  
резекция яичников (n = 47)

33 (70,2) 14 (29,8)*

Операции на маточных трубах 
(n = 52)

33 (63,5) 19 (36,5)

Иссечение очагов эндометриоза 
(n = 64)

41 (64,1) 23 (35,9)*

Тубэктомия (n = 12) 8 (66,7) 4 (33,3)*

Кесарево сечение (n = 60) 45 (75,0) 15 (25,0)*

Холецистэктомия (n = 25) 22 (88,0) 3 (12,0)*

Аппендэктомия (n = 184) 80 (43,5) 104 (56,5)

Ушивание язвы желудка или две­
надцатиперстной кишки (n = 8)

3 (37,5) 5 (62,5)*

Грыжесечение (n = 5) 3 (60,0) 2 (40,0)

Ревизия брюшной полости в свя­
зи внутрибрюшным кровотечени­
ем после травмы (n = 3)

0 3 (100)*

Примечание. Для оценки значимости расхождения частот использо­
вался критерий χ2.

1 При наличии в анамнезе нескольких оперативных вмешательств, вы­
полненных различными доступами, в расчетах использовался лапаротоми­
ческий доступ.

* p < 0,05 относительно 1-й группы.

При операциях на брюшной полости отмечалась I–II 
стадия распространения спаечного процесса в малом тазу, 
при этом число распространенных форм достоверно ниже. 
Максимальное количество больных с III–IV стадией спа­
ечного процесса зарегистрировано при операциях повтор­
ных на различных отделах брюшной полости — 89,2 про­
тив 10,8% (соответственно, акушерско-гинекологических 
и хирургических; p < 0,01).

Наибольшая распространенность спаечного процесса 
отмечена при ранее выполненных миомэктомии (70,8%), 
адгезиолизисе при выраженном спаечном процессе 
(60,0%), а также при хирургических оперативных вмеша­
тельствах, сопровождавшихся кровотечением (ушивание 
язвы желудка или двенадцатиперстной кишки — 62,5%, 
травма живота — 100%).

Частота распространенных форм спаечного процес­
са была достоверно выше при экстренных оперативных 
вмешательствах в анамнезе (у 73,0%), а также в случае 
дренирования брюшной полости (у 82,3%) в анамнезе 
(p < 0,05). При наличии двух и более оперативных вме­
шательств в анамнезе, а также при регистрации спаечно­
го процесса в ходе предшествующих операций, частота 
умеренных и тяжелых форм распространения спаечного 
процесса была достоверно выше: 73,7 (умеренная форма) 
против 54,0% (тяжелая форма) и 73,3 против 53,3% соот­
ветственно. Давность последнего перенесенного оператив­
ного вмешательства не влияла на выраженность спаечного 
процесса, диагностированного при лапароскопии.

При обработке матрицы обнаружено, что из 79 пара­
метров только 5 отвечают критериям значимости весовых 
коэффициентов, силы взаимосвязей и взаимных влияний 
параметров. Таким образом, были выделены значимые 
экзогенные факторы риска, связанные с хирургической 
травмой. К ним относятся:

•	 лапаротомный доступ (φ = 0,439; p < 0,01);
•	 наличие повторных операций на различных отделах 

брюшной полости (φ = 0,355; p < 0,01);
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•	 определенные объемы оперативного вмешательства 
(миомэктомия — φ = 0,478; p < 0,01);

•	 адгезиолизис при выраженном спаечном процессе 
(φ = 0,455; p < 0,01);

•	 экстренность предшествующей операции (φ = 0,219; 
p < 0,01);

•	 дренирование брюшной полости (φ = 0,324; p < 0,01).
К «высокоагрессивным» факторам оперативных вме­

шательств, как показало проведенное исследование, мож­
но отнести лапаротомный доступ, дренирование брюшной 
полости, экстренность выполнения операции, а также ряд 
объемов оперативного лечения в гинекологии (миомэкто­
мия, адгезиолизис при выраженном спаечном процессе).

У пациенток с ТПС и воспалительными заболевани­
ями придатков матки в анамнезе был проведен анализ 
57 экзогенных факторов риска спайкообразования, в том 
числе:

1)	инфекционный агент;
2)	количество эпизодов обострения;
3)	использование внутриматочных средств (ВМС) 

или комбинированных оральных контрацептивов 
(КОК);

4)	количество абортов и неразвивающихся беремен­
ностей в анамнезе;

5)	осложнения предшествующих беременностей и ро­
дов, связанные с воспалительными заболеваниями 
органов малого таза.

Результаты анализа экзогенных факторов риска, свя­
занных с воспалением, при ТПС различных стадий рас­
пространения представлены в табл. 5.

Как следует из проведенного анализа, наиболее часто 
формирование спаечного процесса III–IV стадии распро­
странения связано с хламидийной (72,6%), гонорейной ин­
фекцией (72,4%), а также сочетанием инфекций, передава­
емых половым путем (ИППП) (61,9%). Частота эпизодов 
обострения достоверно не влияла на выраженность спа­
ечного процесса, верифицированного при лапароскопии. 

Таблица 5
Основные особенности экзогенных факторов риска, 

связанных с воспалением, при ТПС

Фактор риска

Группа

1-я (I–II 
стадии, 
n = 133)

2-я (III–IV 
стадия, 
n = 222)

Инфекционный 
агент

хламидийная инфек­
ция (n = 106)

29 (27,4) 77* (72,6)

гонорейная инфекция 
(n = 29)

8 (27,6) 21* (72,4)

инфекции неспеци­
фической или неуточ­
ненной этиологии 
(n = 115)

56 (48,7) 59 (51,3)

сочетанные специфи­
ческие (n = 105)*

40 (38,1) 65* (61,9)

Количество эпизо­
дов обострения

однократно (n = 160) 64 (40,0) 96 (60)

неоднократно (n = 195) 69 (35,3) 126* (64,7)

Давность перене­
сенного воспали­
тельного процесса

менее 1 года (n = 63) 26 (38,8) 37* (61,2)

от 1 до 3 лет (n = 109) 42 (38,5) 67* (61,5)

более 3 лет (n = 183) 65 (35,5) 118* (64,5)

Контрацептивное 
поведение

использование ВМС 
(n = 72)

21 (29,2) 51* (70,8)

КОК (n = 160) 75 (46,9) 85 (53,1)

Количество абор­
тов и неразвиваю­
щихся беременно­
стей в анамнезе

1 (n = 95) 43 (45,3) 52 (54,7)

2 и более (n = 89) 28 (31,5) 61* (68,5)

Осложнения пред­
шествующих бере­
менностей и родов, 
связанные с воспа­
лительными забо­
леваниями органов 
малого таза

да (n = 62) 13 (21) 49* (79)

нет (n = 188) 108 (57,4) 80 (42,6)

Примечание. * p < 0,05 относительно 1-й группы.
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Это можно объяснить, по всей видимости, различной ви­
рулентностью микроорганизмов, вызвавших воспалитель­
ный процесс в придатках матки. При наличии указания 
в анамнезе на перенесенные инфекции неспецифической 
или неуточненной этиологии, частота спаечного процес­
са I–II и III–IV стадий достоверно не отличалась (48,7 
и 51,3% соответственно) (p > 0,05). В данной ситуации до­
минирующим при равной вирулентности микроорганиз­
мов явились внутренние факторы риска, обусловленные 
генетически.

Давность перенесенного воспалительного заболевания 
органов малого таза также не оказывала влияния на сте­
пень распространенности спаечного процесса. Использо­
вание ВМС в анамнезе значительно увеличивало (практи­
чески в 2,5 раза) вероятность спаечного процесса тяжелых 
форм распространения (p < 0,05).

Распространенность хламидийной инфекции резко 
повысилась за последние несколько лет, опередив гонорею 
в структуре основных причин воспалительных заболева­
ний органов малого таза и ИППП [294]. Такая статисти­
ка частично связана с широким внедрением более точных 
методов выявления возбудителя, но, кроме того, отражает 
увеличение общей инфицированности. 20 лет назад в скан­
динавских странах распространенность инфекций хлами­
дийной и гонококковой этиологии была приблизительно 
одинаковой, тогда как теперь в 90% случаев приходится на 
долю хламидий, и только в 10% — гонореи.

Изменение отношения к ИППП связано, по-видимо­
му, с осознанием их значения и разнообразием методов 
лечения. Как следствие, большое число мужчин и женщин 
с признаками генитальной инфекции обращаются к спе­
циалистам. Однако это мало влияет на распространение 
инфекции, т.к. у каждой 3-й женщины она протекает бес­
симптомно.

У 51,8% женщин с ТПС были искусственные аборты 
в анамнезе; если абортов было 2 и более, частота спаечного 
процесса III–IV стадии распространения составила 70,0%. 

Осложнения беременностей и родов, связанные с воспа­
лительными заболеваниями органов малого таза, были 
выявлены у 17,5% пациенток, а при наличии осложнений 
частота спаечного процесса III–IV стадий возрастала до 
79,0% (p < 0,05).

При обработке матрицы обнаружено, что из 57 пара­
метров только 4 отвечают критериям значимости весовых 
коэффициентов, силы взаимосвязей и взаимных влияний 
параметров.

Таким образом, были выделены значимые экзогенные 
факторы риска спайкообразования, связанные воспали­
тельными заболеваниями придатков матки. К ним отно­
сятся:

•	 наличие специфических инфекций и их сочетаний 
(φ = 0,854; p < 0,0001);

•	 использование ВМС (φ = 0,337, p < 0,01);
•	 2 и более абортов в анамнезе (φ = 0,432, p < 0,01);
•	 наличие осложнений беременностей и родов, свя­

занные с воспалительными заболеваниями придат­
ков матки (φ = 0,641, p < 0,01).

Таким образом, проведенный ретроспективный ана­
лиз позволил установить роль этиологических экзогенных 
факторов спайкообразования в формировании спаечного 
процесса. Выделены экзогенные факторы, связанные с хи­
рургической травмой и воспалением, способствующие фор­
мированию спаечного процесса распространенных форм.

К «высокоагрессивным» факторам оперативных вме­
шательств относятся: дренирование брюшной полости, 
экстренность выполнения операции, а также ряд объемов 
оперативного лечения в гинекологии (миомэктомия, ад­
гезиолизис при выраженном спаечном процессе). К зна­
чимым экзогенным факторам риска спайкообразования, 
которые связаны с воспалением, относятся: специфичес­
кие инфекции, использование ВМС, два и более абортов 
в анамнезе, наличие осложнений предшествующих бере­
менностей и родов, связанных с воспалительными заболе­
ваниями придатков матки.
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Результаты проведенного исследования согласуются 
с данными отечественной литературы о том, что в струк­
туре интраоперационных диагнозов больных с послеопе­
рационными спайками преобладают выраженные формы 
спаечного процесса [52] (подобные исследовании при пост­
воспалительных спайках не проводились).

Это подтверждает актуальность изучаемой темы, а так­
же сложность диагностики и профилактики данного пато­
логического процесса. Ретроспективный анализ показы­
вает, что практический врач наиболее часто сталкивается 
с выраженным спаечным процессом, а это усложняет про­
ведение оперативного лечения, а также ухудшает отдален­
ные результаты лечения.

Считается, что лапароскопический доступ является 
оптимальным в отношении формирования послеопера­
ционных спаек [4; 183]. Однако, согласно данным рандо­
мизированного исследования, в ходе которого сравнива­
ли результаты лапаротомического и лапароскопического 
доступов при дистальных спайках в малом тазу у 224 па­
циенток с бесплодием, достоверных отличий в частоте 
наступления беременности в течение 24 месяцев после­
операционного наблюдения не выявлено (43,7 и 41,6% 
соответственно) [296]. Доказано также, что распростра­
ненность и тяжесть спаечного процесса достоверно снижа­
ются в результате проведенного лапароскопического адге­
зиолизиса. При этом первоначальная распространенность 
не определяет степень выраженности рецидива [218]. Это 
не совпадает с данными отечественных исследований, по­
казавших, что отдаленные результаты устранения острой 
кишечной непроходимости зависят от степени травматич­
ности операции и связанного с этим рецидива адгезивного 
процесса [11].

Полученные нами результаты отчасти согласуются 
с данными литературы, в которых показано, что оператив­
ные вмешательства по поводу различных невоспалитель­
ных гинекологических заболеваний, независимо от вида 
операционного доступа, в 81% случаев приводят к воз­

никновению спаечного процесса (его частота после чре­
восечения составила 89,2%, после лапароскопических опе­
раций 71,5%) [41]. Но данные настоящего исследования 
уточняют литературные: при оперативном вмешательстве 
лапаротомическим доступом вероятность формирования 
распространенных (а не малых) форм спаечного процесса 
существенно выше, чем при лапароскопии.
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5.1.	 Клинико-статистический анализ 
состояния здоровья пациенток

В клиническое проспективное исследование были включе­
ны 535 пациенток репродуктивного возраста с ТПС, отоб­
ранные после проведенного оперативного вмешательства 
лапароскопическим доступом в отделении реконструк­
тивно-пластической и экстренной гинекологии городской 
клинической больницы №79 г. Москвы.

В 1-ю группу вошли 175 (32,7%) обследованных паци­
енток с ТПС I–II стадии распространения, которым была 
проведена лапароскопия по тем или иным показаниям; во 
2-ю группу — 325 (60,8%) женщин с диагностированными 
при лапароскопии ТПС III–IV стадии распространения; 
в 3-ю — 35 (6,5%) пациенток без спаечного процесса в ма­
лом тазу после стерилизации лапароскопическим досту­
пом.

Проведенный клинико-статистический анализ состо­
яния соматического и репродуктивного здоровья пациен­
ток с тазовыми перитонеальными спайками показал, что 
группы были сопоставимы по основным анализируемым 
параметрам.

Глава 5

Эндоскопическая характеристика 
спаек. Фенотипические 
особенности больных. 

Особенности системного 
и локального ангиогенеза, 

маркеры пролиферации в спайках 
малого таза

Однако в ходе исследования были выявлены следую­
щие различия:

•	 у пациенток с III–IV стадиями распространения 
был наиболее выражен сенсорный компонент боли 
(Short-Form McGill Pain Questionnaire by Pain 
Extent Group) при описании тазовой боли и диспа­
реунии (4,77 ± 0,46 и 3,94 ± 0,26 соответственно), 
а не аффективный;

•	 у пациенток с распространенными формами спаеч­
ного процесса наблюдались в большем количестве 
случаев более выраженные нарушения анатомии 
маточных труб за счет «склеивания» придатков 
матки с соседними органами малого таза (что не 
отражает классификация AFS, учитывающая толь­
ко сращения маточных труб и яичников); при этом 
в половине случаев выявлены сращения левых при­
датков матки с кишечником (левая маточная тру­
ба — 56,9%, левый яичник — 51,7%);

•	 частота встречаемости жидкостных образований 
в малом тазу (гидросальпинкс, серозоцеле) соста­
вила 72,2% среди пациенток с III–IV стадиями рас­
пространения спаечного процесса, что повлияло на 
степень сложности хирургического лечения, а так­
же отдаленные результаты;

•	 оценка результатов хромогидротубации у пациен­
ток с ТПС и бесплодием показала, что окклюзия ма­
точных труб диагностирована у всех, независимо от 
стадии распространения спаечного процесса. Доми­
нировала двусторонняя дистальная окклюзия при 
III–IV стадии распространения спаечного процесса 
(40,6%); односторонняя (частичная) дистальная не­
проходимость была выявлена в 24,8% случаев, при 
этом проксимальная частичная или полная окклю­
зия встречались достоверно реже (в 11,3 и 8,3%).

В проведенном исследовании показано, что пациентки 
с различными стадиями спаечного процесса имели различ­
ные клинические проявления заболевания, при этом были 
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сопоставимы по основным клинико-анамнестическим 
параметрам. Согласно полученным данным, сенсорный 
компонент наиболее выражен был при описании тазовой 
боли и диспареунии, при этом пациентки с III–IV стадией 
распространения спаечного процесса отмечали большую 
степень его выраженности. Аффективный компонент пре­
обладал при описании альгоменореи, при этом у пациен­
ток 2-й группы он практически в 2 раза превышал подоб­
ный показатель у пациенток 1-й группы. Для пациенток 
обеих групп были характерны боли умеренной и слабой 
интенсивности. Боли, требующие неоднократного приема 
анальгетиков, во время менструации отмечали 9% боль­
ных из второй группы.

Считается, что болевой синдром при наличии спаеч­
ного процесса обусловлен преимущественно снижением 
подвижности органов, что приводит к стимулированию 
рецепторов растяжения либо гладкомышечных клеток 
структур, вовлеченных в данный процесс, либо брюшной 
стенки [128]. Этот факт дал основание предполагать на­
личие болевых рецепторов, которые генерируют подобные 
импульсы. Наличие нервных окончаний в тазовых и нета­
зовых перитонеальных спайках свидетельствует в пользу 
этой теории [195].

Если говорить непосредственно о спайках брюшины, 
то доказано, что их натяжение при движении органов отно­
сительно друг друга стимулирует интенсивность нервных 
импульсов, а это может приводить к повышению высво­
бождения нейропептидов, повышающих чувствительность 
периферических нервных окончаний и способствующих 
высвобождению медиаторов воспаления [267]. Более того, 
растяжение спаек вследствие действия нейропептидов 
влияет на активность фибробластов и способствует до­
полнительному депонированию соединительной ткани. 
Этим фактом можно объяснить преобладание сенсорного 
компонента тазовой боли и диспареунии, наиболее выра­
женных при III–IV стадии распространения спаечного 
процесса.

Еще в 1998 году было установлено, что 78% тазовых 
спаек содержат нервные окончания. При этом достовер­
ных различий в пропорциональном соотношении и сред­
нем количестве окончаний в зависимости от причины, 
приведшей к спаечному процессу (послеинфекционные, 
послеоперационные, эндометриоз), выявлено не было 
[137]. Степень инфильтрации лимфоцитами и отек был 
более выражен в эндометриоз-ассоциированных спайках 
[104]. Также не было выявлено достоверных различий 
в болевых ощущениях при синдроме хронической тазо­
вой боли у пациентов с наличием и отсутствием нервных 
окончаний в спайках малого таза [137]. В других исследо­
ваниях [243; 261] доказано наличие нервных волокон во 
всех спайках малого таза независимо от их локализации, 
размера и давности образования. Тесная связь нервных 
волокон с кровеносными сосудами, обнаруженная при 
дуальной иммунолокализации и ацетилхолинэстеразной 
гистохимической реакции, позволяет предположить, что 
ангиогенез играет важнейшую роль, обеспечивая рост не­
рвных волокон в спайки. Вследствие того, что некоторые 
нервные волокна не связаны с кровеносными сосудами, 
возможно, что их рост обусловлен дополнительными им­
пульсами (например, медиаторами воспаления) либо ин­
гибируется плотными фиброзными волокнами спаек.

Влияние иннервации на функционирование спаек 
пока неизвестно, но, по всей вероятности, нейропептиды 
участвуют во многих процессах, в том числе и в контроле 
кровотока и регуляции нейрогенного воспаления.

Не все пациенты с ТПС отмечают наличие боли, од­
нако проведенное исследование позволяет заключить, что 
большинство спаек содержат нервные окончания. Предпо­
лагается, что не все нервы являются функционирующими, 
либо им требуется более существенная стимуляция (имеют 
иной порог чувствительности) для передачи болевого им­
пульса. Результаты нашего исследования свидетельствуют 
о том, что чем более выражен спаечный процесс, тем силь­
нее болевой синдром, причем преобладает его сенсорный, 
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а не аффективный компонент, что, видимо, связано с из­
менением структуры спайки как ткани при увеличении 
распространенности спаечного процесса.

5.2. Эндоскопическая характеристика спаек

Пациенткам 1-й и 2-й групп была произведена лапароско­
пия по общепринятой методике.

Решение о сохранении маточных труб при дистальной 
их окклюзии различной степени у пациенток с бесплоди­
ем принималось на основании литературных данных [67], 
согласно которым наиболее перспективными считаются 
следующие условия:

•	 отсутствие реконструктивно-пластических опера­
ций на маточных трубах;

•	 I–II степень дистальной окклюзии маточных труб;
•	 незначительные изменения толщины стенки маточ­

ной трубы;
•	 эндосальпинкс с выраженными или слабовыражен­

ными складками.
Чтобы полнее описать эндоскопическую картину спаеч­

ного процесса в малом тазу, оценивали локализацию спаек 
по органам, дополнительно вовлеченным в спаечный про­
цесс. Примеры спаек маточной трубы с широкой и круглой 
маточными связками представлены на рис. 1 и 2.

Условно оценивали сращения:
•	 яичник — широкая маточная связка, маточная тру­

ба, матка, передняя брюшная стенка, придатки про­
тивоположной стороны, сальник, кишечник;

•	 маточная труба — широкая маточная связка, мат­
ка, передняя брюшная стенка, придатки противо­
положной стороны, сальник, кишечник.

Локализация спаек в малом тазу в зависимости от 
стадии распространения спаечного процесса представле­
на в табл. 6.

Следует отметить, что у 1/3 пациенток 1-й группы 
с I–II стадией распространения спаечного процесса яич­

ники справа и слева были спаяны с яичниковой ямкой, 
в 17,9% — справа и в 20,8% — слева яичники имели сраще­
ния с широкой маточной связкой, левые придатки досто­
верно реже были спаяны с кишечником, сальником, чем во 
2-й группе (8,9 против 51,8%). Круглая маточная связка ни 
в одном из случаев в спаечный процесс вовлечена не была. 

Рис. 1. Спайка правой маточной трубы с широкой маточной связкой

Рис. 2. Спайка правой маточной трубы с маткой и круглой связкой 
матки
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Спайки маточной трубы справа с мочевым пузырем были 
отмечены у 1 пациентки 2-й группы.

Согласно полученным данным, при III–IV стадии рас­
пространения спаечного процесса наиболее часто встреча­
лись сращения маточных труб с маткой (справа — в 69,1%, 
слева — в 48,9%), яичников с обеих сторон — с яичниковой 
ямкой (справа — в 84,2%, слева — в 70,7%), у каждой 5-й 
пациентки были отмечены сращения яичников с широкой 
маточной связкой с обеих сторон. У половины пациенток 
левые маточные придатки были спаяны с кишечником или 
сальником.

Достоверных различий в частоте сращения правых 
и левых придатков матки с органами малого таза у паци­
енток обеих групп не было выявлено. Более частое наличие 
спаек левых придатков матки (по сравнению с правыми) 
с кишечником и сальником объясняется близким анатоми­
ческим расположением кишечника по отношению к ним.

Спаечный процесс в области дугласова и переднема­
точного пространства зарегистрирован только у пациен­
ток с III–IV стадией распространения спаечного процесса 
в 24 (18,0%) и 6 (4,5%) наблюдений соответственно.

При проведении лапароскопии у 123 (92,5%) пациен­
ток 2-й группы были выявлены признаки хронического 
сальпингита (утолщение ампулярных и истмических от­
делов труб, четкообразная деформация, гиперемия серо­
зного покрова, множественные гидатиды, перитубарные 
спайки). Только у 10 обследованных маточные трубы име­
ли нормальную окраску, просматривались на всем протя­
жении, фимбриальные отделы были свободны, фимбрии 
выражены.

Согласно общепринятой методике, всем пациенткам 
с бесплодием (n = 200) во время лапароскопии была про­
ведена хромогидротубация. На момент осмотра в полость 
матки через наконечник для гистеросальпингографии вво­
дили 5–10 мл 0,05% раствора метиленового синего, что 
позволяло уточнить локализацию окклюзии маточных 
труб.
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Результаты оценки проходимости маточных труб пред­
ставлены в табл. 7. Окклюзия маточных труб диагностиро­
вана у 67 (38,3%) пациенток 1-й группы и у 133 (40,9%) 
больных 2-й. Доминировала двусторонняя дистальная 
окклюзия при III–IV стадии распространения спаечного 
процесса (40,6%), односторонняя (частичная) дистальная 
непроходимость была выявлена в 24,8% случаев, при этом 
проксимальная частичная или полная окклюзия встреча­
лись достоверно реже (в 11,3 и 8,3% наблюдений). Досто­
верных отличий у пациенток 1-й и 2-й групп по частоте 
встречаемости частичной непроходимости, а также пол­
ной сочетанной проксимальной/дистальной окклюзии не 
выявлено.

Таблица 7
Результаты оценки проходимости маточных труб при 

хромогидротубации в 1-й и 2-й группах, n (%)

Оценка проходимости
Группа

p
1-я 2-я

Обе маточные трубы проходимы 49 (73,1) 20 (15,03) < 0,05

Непроходимость 
одной маточной 
трубы/сохра­
ненная проходи­
мость второй

дистальная ок­
клюзия

0 30 (22,6) < 0,05

проксимальная 
окклюзия

6 (9,0) 11 (8,3) > 0,05

Непроходимость 
обеих маточных 
труб

проксималь­
ная окклюзия 
с обеих сторон

12 (17,9) 15 (11,3) > 0,05

проксимальная 
с одной/дис­
тальная с дру­
гой

0 3 (2,3) > 0,05

двусторонняя 
дистальная ок­
клюзия

0 54 (40,6) < 0,05

Примечание. Достоверность различий р < 0,05.

Проксимальная полная окклюзия была выявлена 
только у 9,0% у пациенток с I–II стадией распространения 
спаечного процесса.

Как следует из приведенных данных, при III–IV ста­
дии распространения спаечного процесса проходимость 
маточных труб нарушена в 85% случаев, при этом частич­
ная и полная дистальная окклюзия преобладает над прок­
симальной. Проходимость маточных труб у пациенток 1-й 
группы в половине случаев (43,3%) также нарушена.

При изучении особенностей и характера ТПС в группе 
больных с I–II стадией спаечного процесса было отмечено, 
что спайки определяли в виде прозрачных соединитель­
нотканных тяжей. При III–IV стадии распространения 
спайки более плотные, с выраженной васкуляризацией, 
которые нарушают анатомическое расположение органов 
малого таза, с нечеткими границами между нормальными 
и патологическими тканями, нередко с облитерацией по­
задиматочного пространства.

Среди пациенток с умеренной и тяжелой степенью 
спаечного процесса особого внимания заслуживали боль­
ные с наличием жидкостных образований в малом тазу, 
диагностированных при предварительно проведенном 
ультразвуковом исследовании (УЗИ) и подтвержденных 
при лапароскопии. Условно мы бы отнесли их к пациент­
кам с ТПС «крайне тяжелой степени». К таким образова­
ниям относили гидросальпинксы и серозоцеле (замкнутая 
область в малом тазу с жидкостным содержимым, отгра­
ниченная спайками). Учитывая клиническую значимость 
формирования таких образований при бесплодии и ТПС, 
эти пациентки были изучены отдельно. Для лапароскопи­
ческой оценки степени выраженности дистальной окклю­
зии маточных труб использовалась классификация AFS 
[156]. Средней степени окклюзии соответствовала сумма 
баллов от 1 до 3, умеренной — от 4 до 10, тяжелой — более 
10 баллов (согласно классификации).

В доступной литературе не представлены данные для 
классификации жидкостных образований в малом тазу 
(серозоцеле), связанные с наличием спаек. Как правило, 
серозоцеле имеет неправильную форму, с чем и связаны 
трудности при проведении классификации. Для удобства 
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и единства расчетов, учитывая сходство с дистальной ок­
клюзией маточных труб (формирование образования в ма­
лом тазу с наличием жидкости), была разработана нижес­
ледующая система.

В целом, серозоцеле может изменять свою форму 
и размер в зависимости от точек «спаивания» и количества 
содержащейся жидкости. При определенных условиях это 
может быть геометрическая фигура в виде шара. Измерить 
диаметр этого шара при лапароскопии достаточно сложно. 
Но представляется возможным измерить объем содержа­
щейся в нем жидкости. Для этого была разработана следу­
ющая методика:

•	 во время лапароскопии брали жидкость, содержа­
щуюся в серозоцеле;

•	 измеряли ее объем (в мл);
•	 по формуле (объем = 4/3πR3) находили радиус и со­

ответственно диаметр серозоцеле.
Учитывая тот факт, что в классификации AFS [156] 

с целью оценки дистальной окклюзии маточных труб ис­
пользовались 3 ключевые точки для измерения диаметра 
расширенной маточной трубы (до 3 см, от 3 до 5 см, более 
5 см), было предложено разделять серозоцеле по этому 
же принципу:

•	 при диаметре до 3 см — серозоцеле средней степени;
•	 от 3 до 5 см — умеренной;
•	 более 5 см — тяжелой степени.
При наличии нескольких серозоцеле диаметры их 

складывали, а общий диаметр учитывали при оценке дан­
ной формы спаечного процесса в малом тазу.

Общее количество пациентов с жидкостными образо­
ваниями в малом тазу составило 96 (72,2%), из них у 78 
(58,6%) пациенток был диагностирован только гидросаль­
пинкс, у 9 (6,8%) — серозоцеле и у 9 (6,8%) — сочетание 
данной патологии.

Характеристика жидкостных образований в малом 
тазу у пациентов с умеренной и тяжелой степенью спаеч­
ного процесса представлена в табл. 8.

Таблица 8
Распределение пациенток (в %) в зависимости от сте­
пени тяжести дистальной окклюзии маточных труб 

и тяжести серозоцеле*
Жидкостные  
образования  
в малом тазу

Степень тяжести патологии (n = 96)
p < 0,05

средняя (1) умеренная (2) тяжелая (3)

Гидросальпинкс 
односторонний

11 (11,5) 12 (12,5) 5 (5,2) 3–1, 2

Гидросальпинкс 
двусторонний

31 (32,3) 11 (11,5) 8 (8,3) 1–2, 3

Серозоцеле 3 (3,4) 4 (4,5) 2 (2,3) p > 0,05

Всего 45 (46,9) 27 (28,1) 15 (15,6) 3–1, 2

* Результаты степени тяжести дистальной окклюзии маточных труб 
при сочетании с серозоцеле в таблице не приведены.

Данные, полученные нами, свидетельствуют о том, что 
при жидкостных образованиях в малом тазу чаще встре­
чаются средние формы дистальной окклюзии маточных 
труб и серозоцеле (46,9%), при этом частота встречаемо­
сти тяжелой формы достоверно ниже (p < 0,05). Частота 
одностороннего гидросальпинкса в структуре жидкостных 
образований в малом тазу составляет 29,1%, двусторонняя 
дистальная окклюзия встречается в 52,0% случаев.

При наличии одностороннего гидросальпинкса досто­
верно реже выявлялась тяжелая форма (5,2%), при этом 
практически у каждой 10-й пациентки наблюдались его 
средняя или умеренные формы. В случае двустороннего 
гидросальпинкса у пациенток с ТПС, включенных в это 
исследование, в структуре жидкостных образований пре­
обладали средние формы дистальной окклюзии (32,3%). 
Встречаемость различных степеней тяжести серозоцеле 
достоверно не различалась.

Итак, результаты проведенного исследования пока­
зали, что у пациенток с III–IV стадией распространения 
спаечного процесса, во-первых, имеют место более выра­
женные нарушения анатомии маточных труб за счет час­
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того «склеивания» придатков матки с соседними органами 
малого таза (это не отражено в классификации AFS, учи­
тывающей только сращения маточных труб и яичников); 
а во-вторых, в половине случае в спаечный процесс были 
вовлечены кишечник и сальник.

Частота двусторонней и односторонней проксималь­
ной окклюзии достоверно не отличалась у пациенток 
с различными стадиями спаечного процесса в малом тазу. 
Маточные трубы были проходимы с обеих сторон в 73,1% 
случаев у пациенток 1-й группы, в 15,03% случаев — во 2-й.

Таким образом, частота встречаемости жидкостных 
образований в малом тазу (гидросальпинкс, серозоце­
ле) достигала 72,2% при III–IV стадии распространения 
спаечного процесса. Предложенная формула для расчета 
диаметра серозоцеле позволяет более точно описывать 
и классифицировать их распространенность. Двусторон­
няя дистальная окклюзия у пациенток с ТПС и беспло­
дием преобладала в структуре жидкостных образований 
и превышала частоту выявления односторонней окклюзии 
практически в 2 раза (52 и 29,1% соответственно). В слу­
чае наличия ТПС частота тяжелых форм жидкостных об­
разований в малом тазу составляла всего 15,6%. В 9,4% 
случаев у пациенток с III–IV стадией распространения 
ТПС регистрировали серозоцеле различной степени тя­
жести. В 6,8% случаев отмечали сочетание наличия гид­
росальпинкса и серозоцеле.

5.3. Фенотипические особенности больных

С учетом данных литературы о генетической детермини­
рованности спаечного процесса, проанализирована час­
тота встречаемости внешних фенотипических признаков 
синдрома дисплазии соединительной ткани у пациенток 
с различными стадиями распространения тазовых перито­
неальных спаек, а также у пациенток группы контроля.

Проанализирована частота встречаемости внешних 
фенотипических признаков синдрома дисплазии соеди­

нительной ткани [75] у пациенток с различными стадия­
ми распространения ТПС, а также в контрольной группе. 
В анализ включены признаки, которые возможно было 
оценить на основании осмотра пациенток, измерения не­
обходимых параметров тела, а также выяснения анамне­
за жизни и наличия хронических заболеваний (примеры 
представлены на рис. 3 и 4).

Частота встречаемости внешних признаков диспла­
зии соединительной ткани у пациенток с ТПС различных 
стадий распространения, а также в контрольной группе 
представлена в табл. 9.

Таблица 9
Частота встречаемости внешних фенотипических при­
знаков наследственных нарушений соединительной 

ткани у пациенток с ТПС, n (%)

Признак
Группа; количество больных, n (%)

p < 0,051-я (1); 
175 (32,7)

2-я (2); 
325 (60,8)

3-я (3); 35 
(6,5)

Сколиотическая дефор­
мация позвоночника

51 (29,1) 203 (62,4) 4 (11,4) 1-2, 3; 2-3

Плоскостопие 88 (50,2) 286 (88,0) 6 (17,1) 1-2, 3; 2-3

Нарушение роста 
и скученность зубов

58 (33,1) 189 (58,1) 1 (2,8) 1-2, 3

Тонкая, легкоранимая 
кожа

60 (34,2) 170 (55,2) 0 1-2, 3

Множественные  
пигментные пятна

24 (13,7) 82 (26,6) 0 1-2, 3; 2-3

Келоидные рубцы 42 (24,0) 156 (48,0) 0 1-2, 3; 2-3

Миопия 67 (38,2) 208 (64,0) 3 (8,5) 1-2, 3

Образование гематом 
при незначительных 
травмах

65 (37,1) 251 (77,2) 1 (2,9) 1-2, 3; 2-3

Варикозная болезнь 
вен, развившаяся 
в юношеском возрасте

21 (12,0) 118 (36,3) 0 1-2, 3; 2-3

Примечание. Статистические различия рассчитывали с помощью кри­
терия χ2.
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Согласно полученным данным, при различных стадиях 
распространения ТПС выявлены существенные различия 
по частоте встречаемости того или иного признака наследс­
твенного нарушения соединительной ткани. Более того, 
частота встречаемости всех признаков у пациенток с ТПС 
достоверно выше, чем частота встречаемости их в группе 
контроля. Согласно полученным данным, во 2-й группе 
наиболее часто регистрировали плоскостопие (88,0%), об­
разование гематом при незначительных травмах (77,2%), 

миопию и сколиотическую деформацию позвоночника 
(62,4%). Наиболее частым признаком у пациенток в 1-
й группе было плоскостопие (50,2%), примерно у 30,0% 
больных в равной мере встречали различную комбинацию 
признаков (сколиотическая деформация позвоночника, 
нарушение роста зубов, миопия, а также образование ге­
матом при незначительных травмах).

Полученные результаты свидетельствуют о том, что 
у пациенток со спаечным процессом в малом тазу, связан­
ным с воспалительными заболеваниями придатков матки, 
выявляются, в отличие от контрольной группы, феноти­
пические признаки наследственных нарушений соедини­
тельной ткани. При III–IV стадии распространения спа­
ечного процесса частота встречаемости того или иного 
признака достоверно выше.

На следующем этапе исследования проанализировали 
количество различных внешних фенотипических призна­
ков соединительной ткани в группах с различными стади­
ями распространения спаечного процесса с целью клас­
сификации существующих фенотипических отклонений. 
На основании этого подсчета, были выявлены следующие 
фенотипические особенности.

I. Фенотипические группы у пациенток с I–II стадией 
распространения спаечного процесса (n = 175):

1)	пациентки без фенотипических признаков диспла­
зии соединительной ткани — 45 (25,7%);

2)	диспластическая стигматизация (наличие 3–5 малых 
внешних критериев дисплазии) у 125 (71,43%);

3)	неклассифицируемый фенотип (выявление не ме­
нее 6 малых внешних и/или висцеральных крите­
риев дисплазии) — 1 (1,5%);

4)	элерсоподобный фенотип (диагностируется при 
наличии не менее 2 малых критериев вовлечения 
кожи) — 0.

II. Фенотипические группы у пациенток с III–IV ста­
дией распространения спаечного процесса в малом тазу 
(n = 325):

Рис. 3. Арковидное нёбо

Рис. 4. Нарушение роста и скученность зубов
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1)	пациентки без фенотипических признаков диспла­
зии соединительной ткани — 22 (6,7%);

2)	повышенная диспластическая стигматизация (на­
личие 3–5 малых внешних критериев дисплазии) 
у 44 (13,5%) больных;

3)	неклассифицируемый фенотип (выявление не ме­
нее 6 малых внешних и/или висцеральных крите­
риев дисплазии) — 229 (70,5%) больных;

4)	элерсоподобный фенотип (диагностируется при 
наличии не менее 2 малых критериев вовлечения 
кожи) — 29 (8,9%).

Проведенный анализ позволил выявить интересную 
закономерность: при I–II стадии распространения спаеч­
ного процесса в малом тазу, наиболее часто выявлялся фе­
нотип в виде повышенной диспластической стигматизации 
(около 70,0%). Это означает, что практически у каждой 2-й 
пациентки возможно было обнаружить от 3 до 5 признаков, 
свидетельствующих о дисфункции соединительной ткани. 
При этом ни в одном из случаев не было зафиксировано 
наличия элерсоподобного фенотипа. При перитонеаль­
ных спайках III–IV стадии распространения у каждой 2-й 
больной выявлялось более 6 фенотипических признаков 
дисплазии соединительной ткани, что позволило отнести 
их в группу «неклассифицируемого фенотипа». Элерсоп­
одобный фенотип был выявлен в 9,0% случаев.

Таким образом, проведенное исследование демонс­
трирует, что увеличение степени распространенности 
спаечного процесса регистрировали у пациенток с высо­
кой выраженностью внешних фенотипических признаков 
наследственных нарушений соединительной ткани.

Спайка малого таза является производным соедини­
тельной ткани. Роль фактора роста соединительной тка­
ни (ФРСТ) и его участие в формировании спаек доказана 
около 10 лет назад [181]. Согласно оригинальным данным 
[235], гистопатологическая структура спаек представлена: 
мононуклеарными клетками, фибробластами, адипоцита­
ми, эндотелиальными клетками сосудов, а также колла­

геновыми волокнами. Перечисленные компоненты спаек, 
согласно проведенному исследованию, находятся в опре­
деленном соотношении. В литературе представлены также 
данные о том, что фибробласты спаек имеют определен­
ный фенотип. В них регистрируют по сравнению с нор­
мальными фибробластами повышенный уровень колла­
гена I, фибронектина, матриксной металлопротеиназы-1, 
тканевой металлопротеиназы-1, ИЛ-10 и пониженный 
уровень тканевого плазминогена [281]. Интересны также 
данные о том, что при смешанных врожденных наруше­
ниях структуры и функции соединительной ткани имеет 
место также и ангиогенный дисбаланс [174].

Фенотип — это особенности строения и жизнедеятель­
ности организма, обусловленные взаимодействием его ге­
нотипа с условиями среды. Не исключено, что склонность 
к формированию спаек обусловлена гено- и фенотипичес­
ки, представляя собой один из вариантов наследственных 
нарушений соединительной ткани.

Проведенный анализ литературных данных позволил 
выделить лишь незначительное количество сообщений, 
посвященных генетической обусловленности формирова­
ния спаечного процесса в малом тазу. Так, в одном из ис­
следований показано, что большое количество физиологи­
ческих процессов имеет циркадные вариации с учетом, так 
называемых Clock-генов, расположенных в супрахиазма­
тических ядрах, а также в периферических органах (таких 
как сердце, мозг, селезенка, легкие, печень, почки, скелет­
ная мускулатура и почки). Функция медиаторов, вовле­
ченных в регуляцию процессов воспаления, фибринолити­
ческую и антикоагулянтную активность, контролируется 
этими генами. Авторами сделано предположение о том, 
что некий «разрыв» в функционировании Clock-системы 
играет ключевую роль в формировании спаек и объясняет 
индивидуальные проявления у разных пациентов [202].

Роль генетических факторов в формировании спаечно­
го процесса доказана также в исследовании, посвященном 
изучению генетического потенциала клеток у пациенток 
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с миомой матки, келоидными рубцами и перитонеальны­
ми спайками. Тканеспецифичные различия были осно­
ваны не на наличии или отсутствии уникальных генов, 
а на уровне экспрессии селективных генов, кодирующих 
формирование этих патологических процессов и регули­
рующих рост клеток, апоптоз, воспаление и ангиогенез 
[43; 190]. В данном исследовании миома матки также 
рассматривается как производное соединительной ткани, 
что позволяет объединить изучаемые процессы в пределах 
одного исследования.

До сих пор до конца не известно, почему при наличии 
одних и тех же воспалительных заболеваний органов ма­
лого таза (например, хламидийная инфекция) тазовые пе­
ритонеальные спайки и бесплодие формируются не у всех 
женщин. Но в доступной литературе нет исследований, 
посвященных изучению особенностей дерматоглифичес­
ких признаков больных с этой патологией. Роль генети­
ческих факторов в формировании спаек наиболее активно 
изучается у пациентов с эндометриоз-ассоциированными 
спайками [188; 242].

Уже более века дерматоглифика остается информа­
тивным источником и предметом изучений в криминалис­
тике и медицине (рис. 5).

Так, в работах ряда авторов рассматриваются вопросы 
диагностики свойств человека по следам рук [64]. В раз­
личных областях медицины проводятся исследования, 
посвященные изучению дерматоглифических особеннос­
тей различных заболевания (хронический пылевой брон­
хит, поликиcтоз яичников, рак яичников и др.) [23; 55; 
273].

В настоящем исследовании проведено дерматоглифи­
ческое исследование у 535 пациенток с ТПС. Несмотря на 
то, что вышеуказанный метод является вспомогательным, 
он позволяет несколько расширить наши представления 
о генезе заболевания. Полученные данные свидетельству­
ют о снижении гребневого счета cd и увеличении расстоя­
ния d–c (мм) у пациенток с ТПС и бесплодием. При этом 
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выявленные изменения наиболее выражены у пациенток 
с III–IV стадией распространения спаечного процесса. Об­
ращает на себя внимание асимметрия показателя гребнево­
го счета cd на правой и левой руках у всех пациенток с ТПС.

У больных обследуемых групп также выявлена до­
стоверно более высокая частота наличия осевого трира­
диуса и наличия поперечной четырехпальцевой борозды 
по сравнению с показателями группы контроля, однако 
данный показатель не различается в зависимости от ста­
дии распространения спаечного процесса. В целом, встре­
чаемость дерматоглифических стигм выше при наличии 
спаечного процесса по сравнению с нормативными пока­
зателями пациенток контрольной группы.

Гребневый счет появляется с 10–13-й недели внутриут­
робной жизни в виде неровностей базальной поверхности 
эпидермиса и выступов в подлежащую дерму, постепенно 
распространяясь на всю поверхность пальцевой подушеч­
ки и ладони. Учитывая, что гребешковый счет остается не­
измененным на протяжении всей жизни и фактически не 
подвержен влиянию внешней среды [139], его показатели 
могут быть учтены вне зависимости от возраста.

Известно, что гребневой счет относится к тому типу 
маркеров, которые могут быть использованы для косвен­
ного определения позиционной информации [2; 68]. Со­
гласно концепции позиционной информации, предложен­
ной Вольпертом [320], информация о месте расположения 
клетки детерминирует ее дальнейшую дифференцировку. 
Эта информация, сообщаемая клетке, содержит указание 
о ее местоположении по отношению к другим клеткам, 
и именно эта информация определяет план, в соответствии 
с которым развивается зародыш или поле. Чаще всего по­
зиционная информация рассматривается как градиент 
какого-либо вещества (иногда называемого морфогеном), 
которое распределяется по полю так, что его концентра­
ция постепенно изменяется от высокой к низкой.

Таким образом, конечный результат зависит как от ге­
нома, так и от пройденного пути развития. Межклеточный 

обмен позиционной информацией приводит к суммации 
информационных морфогенетических полей и организа­
ции фрактала.

Низкий гребневый счет cd в сочетании с увеличенным 
расстоянием d–c свидетельствует, согласно данным ли­
тературы, об изменении уровня позиционной информа­
ции. Флуктуации позиционной информации могут быть 
связаны с нарушениями внеклеточного матрикса [257], 
влияющего на градиент морфогена [171].

В литературе также представлены данные о том, что 
восприимчивость к инфекциям половых органов, а также 
формирование трубного фактора бесплодия определяется 
наличием или отсутствием определенных генов, которые 
уже выделены [134]. При этом различий в частоте встре­
чаемости спаечного процесса у пациенток различной ра­
совой принадлежности выявлено не было [310]. Доказано 
также наличие определенного набора генов, кодирующих 
формирование келоидных рубцов и обусловливающих 
патологическое заживление при травмах соединительной 
ткани [170].

Иммуногенетические исследования позволили вы­
явить различные генетические вариации, ответственные 
за взаимодействие с Chlamidia thrachomatis. Полиморфизм 
генов, при котором один нуклеотид заменен, вставлен или 
удален, приводит к синтезу потенциально аберрантного 
протеина, дизрегуляции нормального протеинового обме­
на и неадекватному иммунному ответу. Адекватное рас­
познавание инфекционного агента клетками генитального 
тракта является защитной реакцией организма и предо­
твращает формирование трубного фактора бесплодия [27; 
32; 167].

Таким образом, результаты проведенного исследова­
ния свидетельствуют о том, что пациентки с ТПС име­
ют ряд фенотипических особенностей наследственных 
нарушений соединительной ткани. Степень нарушения 
фенотипа связана со стадией распространения спаечного 
процесса.
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Полученные данные косвенно свидетельствуют о на­
личии системной патологии соединительной ткани, кото­
рая, в целом, при данной степени выраженности, не слу­
жит основанием для обращения больных в профильные 
клиники. Результаты анализа согласуются с данными ли­
тературы о роли наследственных факторов в патогенезе 
спаечного процесса в малом тазу и уточняют механизмы 
его формирования с учетом патологии субстрата, состав­
ляющего основу спайки (соединительная ткань).

В будущем, полученные результаты могут быть ис­
пользованы как для комплексной предоперационной 
оценки выраженности спаечного процесса в малом тазу, 
так и для прогнозирования рецидива.

5.4.	 Результаты исследования состояния 
локального и системного ангиогенеза 
и пролиферации в сосудах 
перитонеальных спаек

С целью оценки состояния системного и локального ан­
гиогенеза у больных бесплодием и ТПС в зависимости от 
стадии их распространения в исследование были вклю­
чены 170 пациенток с бесплодием и ТПС, верифициро­
ванными при лечебно-диагностической лапароскопии: из 
них 60 пациенток с ТПС I–II стадией распространения, 
110 — с III–IV стадией распространения без наличия жид­
костных образований в малом тазу.

Полученные в настоящем исследовании результаты 
о патогенетической роли систем ангиогенеза и воспаления 
согласуются с данными о наследственной обусловленнос­
ти спаечного процесса, подтвержденными анализом фено­
типических особенностей больных.

В табл. 10 представлена системная ангиогенная актив­
ность в сыворотке крови и локальная ангиогенная актив­
ность в ПЖ со спаечным процессом в малом тазу.

Таблица 10
Системная и локальная ангиогенная активность в сыво­
ротке крови (с) и в перитонеальной жидкости у боль­
ных со спаечным процессом в малом тазу различных 

стадий распространения (M ± SD)

Фактор

Группа

p
I–II ста­

дия спаек 
(n = 60)

III–IV ста­
дия спаек 
(n = 110)

без спаек 
(n = 35)

1 2 3

СЭФР–А с 171,3 ± 36,3* 346,5 ± 45,7* 97,8 ± 11,5* 2–1, 3; 1–2

ПЖ 289 ± 37 473 ± 163 139 ± 36 2–1, 3; 1–2

рСЭФР Р–1 с 44,5 ± 7,3* 85 ± 16,8* 38,2 ± 8,9* 2-1; 2-3

ПЖ 168 ± 32 231 ± 71 127 ± 46 2-1; 2-3

рСЭФР Р–2 с 2132 ± 612 3357 ± 525* 1890 ± 997 2-1; 2-3

ПЖ 3356 ± 359 4634 ± 832 2775 ± 438 2-1; 2-3

ФРФ-2, 
пг/мл

с 5,6 ± 3,1* 9,7 ± 2,3* 4,1 ± 1,1* 2-1; 2-3

ПЖ 46,7 ± 7,8 88,2 ± 11,7 54 ± 8,3 2-1; 2-3

ФРГ, пг/мл с 638 ± 154* 969,4 ± 210* 621 ± 151* 2-1; 2-3

ПЖ 1234 ± 85 1637 ± 91 1020 ± 77 2-1; 2-3 

* Достоверность различий при сравнении с ПЖ в одной группе — 
р < 0,05.

Содержание СЭФР-А в сыворотке крови было досто­
верно выше у больных с III–IV стадиями распростране­
ния спаечного процесса и наименьшим — в контрольной 
группе. У больных с малыми формами спаечного процесса 
содержание СЭФР-А было достоверно больше, чем в кон­
трольной, но меньше чем во 2-й группе. Максимальное 
содержание ангиогенных факторов во 2-й группе обнару­
жено для рСЭФР Р-1, рСЭФР Р-2, ФРФ-2, ФРГ. Отме­
чался факт непропорционального увеличения содержания 
рСЭФР Р-1 и рСЭФР Р-2 по отношению к СЭФР-А. Так, 
если концентрация СЭФР-А увеличена у больных 2-й 
группы по сравнению с контрольной в 3,5 раза, то рСЭФР 
Р-1 — в 2,2 раза, а рСЭФР Р-2 — в 1,8 раз. Возможно, это 
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связано с несоответствием между ангиогенной и антиан­
гиогенной активностью крови.

Содержание СЭФР-А в ПЖ было достоверно больше 
у больных 2-й группы (p < 0,05), а наименьшим — в кон­
трольной группе. У больных в 1-й группе содержание 
СЭФР-А было достоверно больше (p < 0,05), а наимень­
шим — в контрольной группе. Максимальные значения со­
держания ангиогенных факторов во 2-й группе отмечены 
для рСЭФР Р-1, рСЭФР Р-2, ФРФ-2, ФРГ. Обращает на 
себя внимание факт непропорционального увеличения со­
держания рСЭФР Р-1 и Р-2 по отношению к СЭФР-А.

Так, если концентрация СЭФР-А была увеличе­
на у больных 2-й группы по отношению к контрольной 
в 3,4 раза, то рСЭФР Р-1 — в 1,8 раза и рСЭФР Р-2 — 
в 1,6 раза. Эти отличия, несомненно, связаны с различ­
ными коэффициентами связывания рСЭФР Р-1 и Р-2 
с СЭФР-А, и как следствие возникает дисбаланс меж­
ду про- и антиангиогенными факторами ПЖ. Отличия 
в содержании СЭФР-А, рСЭФР Р-1, ФРФ-2, ФРГ меж­
ду сывороткой и ПЖ были значимыми во всех группах 
(в сторону увеличения в ПЖ), а для рСЭФР Р-2 — только 
у больных 2-й группы.

Пролиферативный индекс и ангиогенная активность 
в сосудах спаек тазовой брюшины у больных со спаечным 
процессом в малом тазу различных стадий распростране­
ния приведены в табл. 11.

Пролиферативный индекс в сосудах и плотность мик­
рососудов в спайках малого таза оказались достоверно 
выше у больных 2-й группы с III–IV стадией распростра­
нения, чем в 1-й (p < 0,05). Подобные изменения зарегис­
трированы при анализе экспрессии СЭФР-А в сосудах 
и ФРФ-2 в сосудах в спайках тазовой брюшины.

Итак, результаты исследования свидетельствуют 
о том, что с увеличением выраженности спаечного процес­
са наблюдается более значимый проангиогенный сдвиг, 
при этом ПЖ играет существенную роль.

Таблица 11
Пролиферативный индекс и ангиогенная активность 
в спайках тазовой брюшины у больных со спаечным 
процессом в малом тазу различных стадий распростра­

нения (M ± SD)

Исследуемый 
параметр

Пролифе­
ративный 

индекс  
в сосудах 
(Ki-67), %

Плотность 
микрососу­
дов (MVD, 

СD-31)

Экспрессия
СЭФР-А 

в сосудах, 
SCORE

Экспрессия
ФРФ-2 

в сосудах,
SCORE

I–II стадия 
спаек (n = 60)

0,49 ± 0,08 78,2 ± 8,2 1,3 ± 0,02 0,88 ± 0,1

III–IV стадия 
спаек (n = 110)

0,71 ± 0,2 145,8 ± 11,9 1,8 ± 0,04 1,5 ± 0,11

p < 0,05 < 0,05 < 0,05 < 0,05

Факт регистрации краевых Ki-67 позитивных проли­
ферирующих клеток в спайках, с одной стороны, должен 
был бы приводить к сокращению их объема. С другой 
стороны, какие-то механизмы, видимо, продолжают под­
держивать пролиферацию ткани. В любом случае полу­
ченные результаты свидетельствуют о том, что спайки 
представляют собой не инертную фиброзную ткань, а ос­
нову для динамических процессов заживления и ремоде­
лирования.

По нашему мнению, патофизиологическая основа об­
разования спаек — ответная реакция организма на ише­
мию. При этом спайки играют роль сосудистого транс­
плантата, основная цель формирования которого — под­
держание жизнедеятельности ишемированного участка. 
Именно эта гипотеза и объясняет формирование спаек 
после хирургических вмешательств, например, в области 
лапаротомной раны, при воспалительных процессах, как 
в желудочно-кишечном тракте, так и при воспалительных 
заболеваниях придатков матки (поскольку происходит не­
кроз стенок органов) [196], так и при эндометриозе, роль 
гипоксии в патогенезе которого уже доказана многими 
исследователями [1; 12]. Роль генетических факторов 
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в формировании спаечного процесса наиболее активно 
изучается у пациентов с эндометриоз-ассоциированными 
спайками [188; 242].

Наиболее значимая в настоящее время гипотеза — это 
суждение о том, что образование спаек связано не с пов­
реждением серозной мембраны (брюшины), а с повреж­
дением сосудов предлежащих тканей, приводящим к ги­
поксии [287]. Более того, попытка сопоставления краев 
травмированной брюшины приводит к увеличению сте­
пени спаечного процесса за счет повышения количества 
травмированных сосудов, увеличения гипоксии из-за из­
быточного натяжения. Доказательством тому служат ис­
следования, которые показали, что незашитый дефект се­
розного слоя кишки сопровождается образованием спаек 
в 31% случаев, а после его зашивания спайки формиру­
ются в 79% случаев [308]. Более того, попытки хирургов 
прикрывать перитонеальный дефект какой-либо тканью 
также приводили к снижению ФЛА и формированию 
спаек. В литературе последних лет также появились со­
общения, связанные с эффективностью использования 
плазмафереза в сочетании с озонотерапией (что, видимо, 
связано с купированием гипоксии в зоне хирургической 
травмы), а также электроимпульсной терапии [19; 84; 
113].

Формирование спаек сопряжено с реакцией брюшины 
на воспаление, точнее, на формирующуюся в результате 
этого патологического процесса гипоксию. В образовании 
спаек участвует большое количество клеток (макрофаги, 
нейтрофилы), макромолекул и факторов роста (сосудис­
тый эндотелиальный фактор роста и его рецепторы, фак­
тор роста гепатоцитов, фактор роста фибробластов и дру­
гие) [272]. В литературе, например, представлены данные 
об изменении состояния ангиогенеза на фоне воспаления 
при хроническом эндометрите, что, посредством парак­
ринных механизмов, приводит к ремоделированию сосу­
дистой сети, нарушению состояния «окна имплантации» 
и снижает условия для имплантации [16]. Не исключено, 

что подобные патогенетические механизмы имеют место 
и при спаечном процессе в малом тазу. Согласно резуль­
татам настоящего исследования, частота внутриматочной 
патологии увеличивается пропорционально стадии спа­
ечного процесса. Так, например, частота внутриматочной 
патологии при тазовых перитонеальных спайках составля­
ет 39,4% при спаечном процессе I–II стадии распростра­
нения и 71,9% — при III–IV стадии. Наиболее часто выяв­
ляются полипы и гиперплазия эндометрия, в 14% случаев 
при III–IV стадии распространения спаечного процесса 
диагностирован хронический эндометрит.

Известно также, что функционирование женской реп­
родуктивной системы обусловлено циклическими процес­
сами ангиогенеза [13].

В последние годы представлены данные о связи меж­
ду СЭФР-А, локализованным в интраваскулярных ней­
трофилах, и эндотелиальной клеточной пролиферацией 
в субэпителиальном сплетении, функциональном и ба­
зальном слоях эндометрия. Предположено, что нейтрофи­
лы — это внутрисосудистый источник СЭФР-А [149].

Формирование перитонеальных спаек — комплекс­
ный процесс, включающий в себя пролиферацию клеток 
крови, матриксных компонентов, а также активацию анги­
огенеза. Теоретически, ангиогенез может играть основную 
роль в формировании спаек, поскольку степень ранней 
неоваскуляризации коррелирует с формированием спаек 
[143]. Клетки мезотелия брюшины и клетки эндотелия со­
судов брюшины экспрессируют как СЭФР, так и ФРФ-2. 
СЭФР-А также является митогеном, специфичным для 
эндотелиальных клеток сосудов. По данным одного из 
исследований, определение концентрации факторов ан­
гиогенеза (VEGF, PDGF-BB, TGF-β1, TIMP-1) с помо­
щью иммуноферментного анализа является надежным 
маркером в детской абдоминальной хирургии, который 
позволяет диагностировать и прогнозировать развитие 
осложнений послеоперационного периода на доклини­
ческом этапе [35; 76].
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СЭФР-А участвует также в процессах перестройки 
в условиях гипоксии, включающих воспалительный от­
вет при заживлении ран и ремоделирование, посредством 
изменения функции фибробластов [231]. Эффективность 
тепловизионных методов диагностики спаечного процесса 
подтверждает наличие в них неоангиогенеза и воспали­
тельного процесса [81].

Эффективность бевацизумаба (рекомбинантные че­
ловеческие моноклональные антитела) в профилактике 
формирования спаек (связывание всех биологически 
активных изоформ СЭФР и его рецепторов) доказывает 
наличие описанных биологических эффектов семейства 
СЭФР при формировании спаек [298]. Интересен и тот 
факт, что СЭФР повреждает выработку матричной РНК 
значимых факторов воспаления — таких как фактор не­
кроза опухоли, ИЛ-1, участвующих в физиологическом 
антиинфламматорном ответе [165]. Эффективность 
использования иммунокорригирующей терапии с ис­
пользованием рекомбинантного ИЛ-2 подтверждает 
недостаточность этого фактора при спаечном процессе 
[91; 92].

В последнее время в литературе появились сообщения 
об особенностях полиморфизма генов СЭФР, являющего­
ся прогностическим маркером развития онкологических 
заболеваний [169], а также фактора, влияющего на тече­
ние ряда хронических заболеваний [246; 282]. Подобные 
исследования полиморфизма генов ФРГ и ФРФ также 
представлены в литературе [135; 317].

До сих пор неясно, почему у одних больных развива­
ется выраженный спаечный процесс, а у других — малые 
формы распространения. При этом его выраженность, по 
нашим данным, не определяется ни давностью перене­
сенного воспалительного процесса, ни количеством эпи­
зодов обострения. Такие варианты полиморфизма генов, 
кодирующих выработку изучаемых факторов роста, ко­
торые, согласно данным литературы, определяют харак­
тер течения онкологических и хронических заболеваний, 

возможно, имеют место и при формировании различной 
выраженности спаечного процесса.

В своем исследовании мы показали, что имеются раз­
личия градиента содержания ангиогенных факторов роста 
относительно показателей группы контроля у пациенток 
со спаечным процессом в малом тазу III–IV стадии рас­
пространения.

Известно также, что аберрантный иммунный ответ 
при взаимодействии с инфекционным агентом также свя­
зан с наличием различных вариантов набора генов, ко­
дирующих «распознающие» рецепторы и определяющих 
дальнейшее повреждение тканей [167].

Известно, что маркер Ki-67 присутствует только в ус­
ловиях активного клеточного цикла (G1, S, G2, и митоз) 
и не обнаруживается в «отдыхающих» клетках, что делает 
его отличным маркером для определения так называемой 
«растущей фракции клеточной популяции» [285].

Согласно одному из исследований, персистирующая 
инфекция влияет на экспрессию маркеров пролиферации 
и апоптоза в яичниках у женщин с трубно-перитонеаль­
ным бесплодием [31; 33]. Не исключено, что именно соче­
тание выявленных нарушений как в нашем исследовании, 
так и в других работах, приводит не только к формирова­
нию спаечного процесса, но и к бесплодию.

Таким образом, анализ результатов изучения систем­
ного, локального ангиогенеза и пролиферации клеток эн­
дотелия сосудов в спайках брюшины малого таза в зависи­
мости от стадии их распространения показал, что у боль­
ных при I–II стадии наблюдаются начальные признаки 
изменений, как на системном, так и на локальном уровне. 
При III–IV стадии эти нарушения достигают существен­
ных значений. Выраженное влияние на стадии образования 
спаек оказывает ПЖ, в которой обнаружены наиболее до­
стоверно значимые ангиогенозависимые изменения у боль­
ных с III–IV стадией распространения. Установленные 
нарушения сопровождаются снижением антиангиогенной 
активности. Выявленные различия в выраженности анги­
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огенеза и пролиферации в сосудах спаек малого таза сле­
дует, несомненно, учитывать как при разработке методов 
профилактики и лечения спаек, так и при выборе способов 
воздействия в зависимости от клинической ситуации. Со­
вершенствование знаний о процессах, связанных с обра­
зованием спаек, позволяет осуществлять таргетный поиск 
методов и технологий для предотвращения образования 
спаек и повышения эффективности лечения больных.

Тазовые перитонеальные спайки — это ещё и проявле­
ние хронического воспаления. Изменения сосудистой сети 
при воспалении может быть разделено на 2 фазы. Во время 
первой, которая продолжается в течение 24 ч, преобладают 
функциональные изменения — дилатация сосудов, повы­
шение проницаемости, активация эндотелия и диапедез. 
В течение второй фазы воспаления, на фоне продолжаю­
щихся функциональных изменений, возникают структур­
ные: ремоделирование сосудистой сети, повышение ми­
тотической активности эндотелия и перицитов. Именно 
эти процессы и определяют патофизиологическую основу 
подразделения воспаления на «острую» и «хроническую» 
фазы [221]. Интересным является тот факт, что реакция 
микроциркуляторного русла на хроническое воспаление 
зависит от определенного набора генетической информа­
ции, что подтверждено исследованиями на мышах. У мы­
шей с определенным набором генов была зарегистрирова­
на в 2 раза более активная реакция сосудистой сети при 
контакте с микоплазменной инфекцией [228]. Однако до 
сих пор не выявлена взаимосвязь между реакцией сосу­
дистого русла и резистентностью к воспалению.

Проводимые ранее исследования влияния эстрального 
цикла животных на ФЛА ткани париетальной брюшины, 
маточных рогов и стенки влагалища показали, что ФЛА 
в половых органах, обусловленная активностью ТАП, 
широко варьирует параллельно с циклическими гормо­
нальными изменениям. При этом наиболее выраженные 
колебания ФЛА отмечаются в маточных рогах, колебания 
в меньшей степени — в стенке влагалища, а в ткани парие­

тальной брюшины она вообще не подвергалась цикличес­
ким гормональным воздействиям [239].

Эффективность лапароскопического адгезиолизиса 
в отношении восстановления фертильности у пациенток 
с ТПС и бесплодием достигает 70%, при этом частота вне­
маточной беременности не превышает 3%;

Таким образом, на основании проведенного иссле­
дования подход к оценке спаечного процесса становится 
дифференцированным:

1)	малые и средние формы:
•	 существенно не влияют на качество жизни, пос­

кольку не проявляются клинически выраженным 
болевым синдромом;

•	 сочетаются с невыраженными фенотипическими 
особенностями, обусловленными дисплазией со­
единительной ткани, и незначительным проанги­
огенным сдвигом;

•	 демонстрируют низкую степень пролифератив­
ной активности, что свидетельствует о незначи­
тельном риске рецидива;

•	 не представляют особой технической сложности 
при оперативных вмешательствах;

2)	умеренные и тяжелые формы:
•	 влияют на качество жизни, что обусловлено осо­

бенностями болевого синдрома;
•	 сочетаются с выраженными фенотипическими 

особенностями и существенным проангиоген­
ным сдвигом как на системном, так и на локаль­
ном уровнях;

•	 имеют высокую пролиферативную активность и 
следовательно повышенную вероятность реци­
дива;

•	 представляют технические сложности при опера­
тивных вмешательствах, поскольку в спаечный 
процесс достоверно чаще вовлекаются соседние 
органы, в том числе кишечник и мочевой пу­
зырь.
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Всё вышеизложенное свидетельствует о том, что спай­
ки различных стадий распространения с клинико-пато­
генетических позиций отличаются друг от друга, и это 
обусловливает необходимость разработки дифференци­
рованного подхода с учетом групп риска, что будет пред­
ставлено ниже.

Пролиферативная активность в спайках малого таза 
свидетельствует о том, что все спайки содержат сосуды, 
поскольку наши данные об изменении плотности микро­
сосудов доказывают не только их наличие, но и показы­
вают, что чем выше стадия распространения спаечного 
процесса, тем выше индекс.

Наличие маркера пролиферации Ki-67 в спайках ма­
лого таза и увеличение его экспрессии у пациенток с вы­
раженным спаечным процессом практически в 1,5 раза по 
сравнению с таковыми малых форм распространения сви­
детельствует о том, что спайка — не инертная фиброзная 
ткань, а активный сосудистый трансплантат.

6.1.	 Диагностические возможности методов 
оценки распространенности спаечного 
процесса

6.1.1. Диагностическая ценность УЗИ

В последнее время обязательным дооперационным мето­
дом исследования перед проведением любого оператив­
ного вмешательства является УЗИ. Большинство иссле­
дований, представленных в литературе, посвящены изу­
чению ценности этого метода в диагностике наличия или 
отсутствия спаечного процесса [73; 307]. Но результатов, 
посвященных изучению взаимосвязи данных эхографии 
и возможности предварительной оценки распространен­
ности спаечного процесса, не представлено.

В соответствии с поставленными задачами, для опре­
деления диагностической ценности УЗИ у больных с ТПС 
были проанализированы результаты, полученные в вре­
мя предоперационного ультразвукового исследования. Их 
сравнивали с лапароскопическим заключением у пациен­
ток основной и контрольной групп.

Глава 6

Современная тактика 
ведения больных с тазовыми 
перитонеальными спайками
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«расстояние» у пациенток со спайками в малом тазу были 
достоверно выше (12,5 ± 4,5 мм). Это связано с тем, что 
в случае спаечного процесса при пальпации передней 
брюшной стенки приблизить яичник к верхнему полюсу 
датчика (заднему своду влагалища) практически невоз­
можно. Чувствительность УЗИ составила 64,5%.

Результаты проведенного исследования показали низ­
кую специфичность УЗИ при такой патологии в малом 
тазу в случае малых форм распространения. В I–II стадии 
распространения спаечного процесса ни один из признаков 
в полной мере не позволяет прогнозировать его наличия. 
У пациенток с III–IV стадией распространения специфич­
ность значительно выше, и достигает 83,9%. Чувствитель­
ность ультразвукового исследования — 74,5%.

Предсказательная ценность положительного резуль­
тата ультразвукового метода исследования на основании 
оценки признака «фиксации» — 70–80% у пациенток обеих 
групп. Характеристики «нечеткий контур» и «расстояние» 
являются специфичными только при наличии спаечного 
процесса III–IV стадии распространения. Наличие уль­
тразвуковых маркеров «нечеткий контур», «фиксация» 
и «расстояние» можно расценивать как косвенные при­
знаки спаек в малом тазу — «относительные» критерии 
диагностики.

Специфичность наличия жидкостных образований 
в малом тазу как признака спаечного процесса III–IV ста­
дии распространения составляет 97,7%. Их наличие с боль­
шой достоверностью позволяет предположить спаечный 
процесс умеренной и тяжелой форм распространения. 
Именно поэтому выявление жидкостных образований 
(гидросальпинкс, серозоцеле) можно расценивать как «аб­
солютные» диагностические критерии наличия перитоне­
альных спаек (рис. 6).

Данные проведенного исследования свидетельствуют 
о том, что специфичность в случае малых форм спаечного 
процесса на основании оценки «относительных» критери­
ев составляет 37,3%, предсказательная ценность положи­

В ходе оценки данных УЗИ проводилась регистрация 
следующих параметров:

•	 наличие нечеткого контура яичника более чем на 
протяжении 3/4 яичника, а также гиперэхогенные 
точечные включения («нечеткий контур»);

•	 отсутствие движения яичников при увеличении 
давления датчиком, расположение яичника рядом 
с маткой, не изменяющееся при пальпации («фик­
сация»);

•	 увеличение обычного расстояния между яичником 
и датчиком, которое не изменяется при пальпации 
передней брюшной стенки и попытке его сократить 
(«расстояние»);

•	 наличие жидкостных образований в малом тазу 
(«жидкостные образования»), не связанных с яич­
ником (гидросальпинкс, серозоцеле).

Поскольку присутствие жидкостных образований, не 
связанных с яичником, свидетельствует о наличии спаеч­
ного процесса в малом тазу III–IV стадии распространения, 
этот признак считали «абсолютным». Остальные предло­
женные критерии расценивались как «относительные».

Признак фиксировали в качестве результата только 
в том случае, если он оставался неизменным после прове­
дения пальпации и изменения положения тела пациент­
ки. Оба яичника были визуализированы при УЗИ у всех 
пациенток обследованных групп. Нормальное значение 
расстояния от датчика до яичника, рассчитанное в группе 
контроля, составило 6,8 ± 1,6 мм.

Оценивали:
•	 чувствительность — долю позитивных результатов 

теста в группе (в популяции) больных пациенток;
•	 специфичность метода — долю негативных резуль­

татов теста в группе здоровых пациенток;
•	 предсказательную ценность положительного и от­

рицательного результатов.
Полученные в ходе исследования результаты сви­

детельствовали о том, что средние значения показателя 
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тельного результата — 59,1%, предсказательная ценность 
отрицательного результата — 67,6%.

Известно, что эхографическое исследование спаек 
максимально информативно только при наличии жид­
кости в малом тазу [79; 212]. В физиологических усло­
виях даже в периовуляторный период такого количества 
жидкости нет. В последнее время ряд авторов предлагает 
использовать введение физиологического раствора через 
задний свод влагалища под контролем ультразвуковой на­
вигации [288]. Широкое распространение получила также 
методика гистеросоносальпингографии, которая подробно 
описана в отечественной и зарубежной литературе.

Ретроспективный анализ показал, что пленчатые и па­
утинные спайки наиболее сложны для диагностики при 
УЗИ. Это связано с минимальным акустическим сопро­
тивлением и незначительной толщиной структуры. При 
этом в большинстве случаев органы сохраняют свое по­
ложение и не фиксированы к окружающим тканям. Не­
сколько облегчает проведение исследования наличие жид­
кости в малом тазу, поэтому рекомендуется проведение 

УЗИ в периовуляторный период или во 2-ю фазу цикла. 
Неточными также являлись результаты оценки распро­
страненности спаечного процесса при наличии спаек с ки­
шечником и сальником. Выявить их при УЗИ, как прави­
ло, невозможно.

В случае нарушения анатомического расположения 
яичников по отношению к матке, а также отсутствия аб­
солютных диагностических критериев спаечного процесса 
можно ориентироваться на показатели индекса резистен­
тности в яичниковых артериях, измеренного при допле­
рометрии (рис. 7). В ходе исследования было зарегистри­
ровано снижение или затруднение кровотока до 0,7 ± 0,09 
(норма составляет 0,44–0,5 у здоровых в возрасте 28–
35 лет; p > 0,05). Одним из косвенных признаков спаеч­
ного процесса при нормальном гормональном статусе яв­
лялось обеднение фолликулярного резерва (в среднем 4–6 
антральных фолликулов на 6 мл). Но этот признак не был 
достоверным.

Рис. 6. Спаечный процесс в малом тазу. Гидросальпинкс справа 
(абсолютный критерий диагностики распространенного спаечного 

процесса)

Рис. 7. Доплерометрия. Яичниковые артерии. Индекс резистентно
сти в яичниковых артериях
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Особенностью при III–IV стадии распространения 
ТПС и бесплодии было отсутствие подтверждения ову­
ляции при УЗИ, проведенном на 20–22-й дни цикла. Как 
правило, происходила лютеинизация неовулировавшего 
фолликула (что подтверждалось при доплерометрическом 
исследовании кровотока в яичниковых артериях, а также 
на основании анализа содержания прогестерона). Несмот­
ря на формирование желтого тела, у таких больных не про­
слеживаются характерные для здоровых женщин вариации 
сосудистого сопротивления в ходе 2-й фазы цикла и выяв­
ляются повышенные до значения индекса резистентности 
внутрияичникового кровотока 0,56 [212].

Анализ полученных результатов позволил сделать 
следующие выводы.

1.	 Апробированные критерии диагностически значи­
мы при умеренных и тяжелых формах спаечного 
процесса в малом тазу. Специфичность в отноше­
нии оценки распространенности спаечного процес­
са III–IV степени составляет 84,0–97,7% (на осно­
вании анализа «относительных» и «абсолютных» 
критериев).

2.	 Если выделенных критериев при ультразвуковой 
оценке спаек в малом тазу не установлено, это мо­
жет свидетельствовать как об его отсутствии, так 
и о наличии I–II стадии распространения. Данные 
проведенного исследования показали, что средняя 
специфичность в случае малых форм спаечного про­
цесса на основании оценки относительных критери­
ев составляет 37,3%, предсказательная ценность по­
ложительного результата — 59,1%, предсказатель­
ная ценность отрицательного результата — 67,6%.

Комплексная оценка апробированных УЗ-критериев 
наряду с анализом клинико-анамнестических данных поз­
волит точнее определять распространенность спаечного 
процесса, прогнозировать степень сложности оперативно­
го вмешательства, а также выбирать оптимальную тактику 
ведения пациенток.

6.1.2. Диагностические возможности 
гистеросальпинографии и гистеросальпингосонографии 
у пациенток с бесплодием и спаечным процессом 
в малом тазу

Идеальный метод исследования состояния маточных труб 
должен обладать высокой чувствительностью и специфич­
ностью и давать полную информацию о проходимости ма­
точных труб, а также о наличии перитубарных спаек.

Оценка состояния маточных труб и полости матки — 
важный этап обследования больных, влияющий на выбор 
тактики ведения, оценки показаний к оперативному ле­
чению, выбор органосохраняющей или органоуносящей 
тактики или использование вспомогательных репродук­
тивных технологий (ВРТ).

Проведено сравнение диагностической ценности гис­
теросальпингография (ГСГ) и гистеросальпингосоногра­
фия (ГССГ) при оценке состояния маточных труб у паци­
енток с ТПС и бесплодием.

В исследовании участвовали 200 пациенток с беспло­
дием и ТПС, отобранные из основной группы. Наличие 
спаечного процесса у всех больных основной группы было 
верифицировано при проведении лечебно-диагностичес­
кой лапароскопии. Дизайн данного этапа исследования 
представлен на рис. 8.

Критериями оценки проходимости маточных труб 
были:

•	 заполнение интрамурального или интрамураль­
но-истмического отдела маточной трубы при от­
сутствии поступления контрастного вещества в ди­
стальный отдел (проксимальная окклюзия);

•	 заполнение маточной трубы до дистального отдела 
включительно без расширения или с расширением 
ампулы трубы, но без истечения контрастного ве­
щества в малый таз (дистальная окклюзия).

Отсутствие нарушения проходимости маточных 
труб — контрастный препарат свободно изливается в по­
лость малого таза.
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Критериями диагностики перитубарных спаек (опре­
делялись только в случае, если хотя бы одна труба визуа­
лизировалась при ГСГ) были:

•	 атипичное расположение трубы — атипичное (вер­
тикальное) расположение;

•	 выраженная «извитость» маточной трубы — конву­
ляция;

•	 наличие эффекта «венчика» вокруг маточной тру­
бы — двойной контур (который связан со скопле­
нием контрастного вещества между спайками, рас­
положенными перитубарно);

•	 отсутствие растекания контрастного препарата при 
выходе из маточной трубы с формированием ло­
кусов его скопления в области дистального отдела 
с четкими контурами — локуляция (рис. 9).

Для единого подхода к диагностической ценности 
сравниваемых методов критерии проходимости маточ­
ных труб при ГССГ были те же, что и представленные при 
анализе результатов гистеросальпингограмм (проходимые 
маточные трубы, дистальная окклюзия, проксимальная 
окклюзия).

После лапароскопической оценки проходимости ма­
точных труб, а также оценки состояния слизистой обо­
лочки при тубоскопии, проведенной интраоперационно, 
анализировали данные, полученные в ходе предваритель­
ных исследований.

Оценивали чувствительность (доля позитивных ре­
зультатов теста в группе/популяции больных пациентов), 
специфичность метода (доля негативных результатов тес­
та в группе пациенток с проходимыми маточными труба­
ми), предсказательную ценность положительного и отри­
цательного результатов.

6.1.3. Диагностическая ценность ГСГ и ГССГ 
в сопоставлении с результатами лапароскопии

Исследована проходимость 400 маточных труб (по 2 ма­
точные трубы у 200 пациенток). 100 пациенткам с ТПС 
и бесплодием была проведена ГСГ, 100 больным — ГССГ. 
Оценивалась проходимость маточных труб, наличие пери­
тубарных спаек, а также состояние слизистой оболочки.

Оценка проходимости маточных труб. На 1-м эта­
пе исследования оценивали проходимость маточных труб 

Рис. 8. Методика проведения сравнения диагностической ценности 
ГСГ и ГССГ

Рис. 9. Признак локуляции. Стрелка — скопление  
контрастного препарата

Пациентки с ТПС и бесплодием (n = 200)

ГСГ (n = 100) ГССГ (n = 100)

Лапароскопия, тубоскопия
(n = 200)

Сопоставление результатов «золотого стандарта» 
диагностики и предварительных методов исследования
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на основании критериев, описанных в соответствующем 
разделе. При анализе гистеросальпингограмм внимание, 
прежде всего, уделяли оценке проходимости маточных 
труб. Результаты ГСГ и ГССГ по сравнению с результа­
тами хромогидротубации представлены в табл. 12 и 13.

Таблица 12
Точность ГСГ — исследования проходимости маточных 

труб в сравнении с хромогидротубацией, %

Признак
Чувстви­
тельность

Специ­
фичность

Предсказательная ценность

положи­
тельного 

результата

отрицательного 
результата

Нарушенная про­
ходимость маточ­
ных труб

80,1 67,5 47,4 12,8

Двусторонняя ок­
клюзия

85,1 90,7* 79,8* 4,3*

Примечание (здесь и в табл. 13): * достоверность различий относитель­
но нарушенной проходимости маточных труб (p < 0,05).

Таблица 13
Точность ГССГ исследования проходимости маточных 

труб в сравнении с хромогидротубацией, %

Признак
Чувстви­
тельность

Специ­
фичность

Предсказательная ценность

положи­
тельного 

результата

отрицательного 
результата

Нарушенная про­
ходимость маточ­
ных труб

78,5 71,4 42,3 11,4

Двусторонняя ок­
клюзия

83,5 90,5* 67,8* 3,1*

Как показало проведенное исследование, чувстви­
тельность и специфичность методик ГСГ и ГССГ сопос­
тавимы. При этом чувствительность методов составила 
80,1 и 78,5% соответственно. Таким образом, оба метода 

являются высокочувствительными и при отрицательном 
результате позволяют исключить заболевание. Специ­
фичность методов не превышала 70%; это свидетельству­
ет о том, что при положительном результате вероятность 
нарушения проходимости маточных труб выше 70%. На­
личие ложноотрицательных результатов, по всей вероят­
ности, связано со спазмом истмического отдела маточных 
труб либо с нарушением техники выполнения данного 
исследования. Специфичность методов существенно по­
вышалась и достигала 90% при двусторонней дистальной 
окклюзии маточных труб.

Оценка наличия перитубарных спаек. Результаты 
исследования продемонстрировали, что методика ГСГ на 
основании предложенных критериев позволяет предполо­
жить наличие перитубарных спаек. При проведении ГССГ 
возможно выявить спаечный процесс в малом тазу толь­
ко при наличии хотя бы частично проходимых маточных 
труб, т.е. в условиях, когда контрастное вещество излива­
ется в малый таз. Наличие жидкости в малом тазу позво­
ляет визуализировать пленчатые спайки и серозоцеле.

Результаты проведенного исследования показали, что 
чувствительность и специфичность данных признаков со­
ставляла: атипичное расположение маточной трубы — 90,9 
и 79,4%; конвуляция — 83,6 и 54,1%; двойной контур — 75,1 
и 63,8%; локуляция — 91,3 и 78,5% соответственно.

Проведенное исследование продемонстрировало вы­
сокую чувствительность критериев диагностики периту­
барных спаек при ГСГ. Таким образом, при отсутствии 
этих признаков на гистеросальпингограммах вероятность 
отсутствия спаечного процесса достаточно высока (от 75,1 
до 91,3%). Специфичность признаков колеблется от 54,1 
до 79,4%, т.е. при наличии таких признаков можно гово­
рить о высокой вероятности спаечного процесса, особенно 
в случае регистрации локуляции или атипичного располо­
жения маточной трубы.

Анализ предложенных гистеросальпингографических 
критериев позволил говорить о наличии перитубарных 
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спаек при свободно или с затруднением проходимых ма­
точных трубах (т.е. в случае, если хотя бы какое-то коли­
чество контрастного вещества изливается в малый таз). 
При дистальной окклюзии оценить ГСГ-критерии периту­
барных спаек, за исключением атипичного расположения 
маточной трубы, не представляется возможным.

Исследование подобных критериев при проведении 
ГССГ не может быть предложено.

Исследование состояния слизистой оболочки 
маточных труб. Уникальность ГСГ заключается в том, 
что, помимо оценки проходимости, а также наличия пе­
ритубарных спаек, данный метод исследования позволяет 
предварительно оценить состояние слизистой оболочки 
маточных труб на основании учета признака «булыжной 
мостовой» и «продольных полосок». На рис. 9 показан 
гидросальпинкс слева и справа. Белой стрелкой выделен 
участок «неровностей» (дефекты наполнения) при запол­
нении трубы контрастным веществом — признак «булыж­
ной мостовой». Желтой стрелкой показан участок пра­
вой маточной трубы, где также имеется гидросальпинкс, 
однако в средней трети наличие продольных «полосок» 
свидетельствует о сохранении складчатости слизистой 
оболочки.

Нарушение состояния слизистой оболочки маточных 
труб при проведении ГСГ диагностировано в 26,0% случа­
ев (52 маточных труб из 200 имели дефекты наполнения). 
Признак «булыжной мостовой» зарегистрирован в 76,9 % 
(40 из 52 маточных труб). Все маточные трубы с данным 
признаком были с повреждениями слизистой оболочки 
III–IV стадии, диагностированными при тубоскопии. Пре­
имущественно гиподиагностика спаечного процесса была 
связана с наличием внутрипросветных ампулярных спаек, 
не нарушающих состояние слизистой оболочки в целом.

Чувствительность и специфичность ГСГ для оценки 
состояния слизистой оболочки маточных труб составила 
соответственно 69,5 и 65,6%. Общая диагностическая точ­
ность ГСГ — 87,0%.

Таким образом, показано, что оценка не только прохо­
димости маточных труб, но и состояния слизистой оболоч­
ки и наличия перитубарных спаек с использованием ГСГ 
как метода исследования первой линии, является важной 
для определения тактики лечения пациенток с ТПС и бес­
плодием, в том числе хирургической.

Гистеросальпингография – наиболее информативная 
процедура при наличии гидросальпинксов, когда визуали­
зируются внутрипросветные повреждения Если подтверж­
дена проходимость маточных труб, вероятность пропустить 
повреждение слизистой оболочки при проведении ГСГ зна­
чительно выше (большее количество ложноотрицательных 
результатов при наличии проходимых маточных труб). Это 
связано, видимо, с тем, что при наличии гидросальпинксов 
контрастное вещество, не вытекая в брюшную полость, бо­
лее «качественно» покрывает складки слизистой оболочки, 
и это позволяет выявлять дефекты при рентгенологичес­
ком исследовании. Подобный эффект отсутствует, если ма­
точная труба проходима, поскольку контрастный препарат 
«не успевает» заполнить все дефекты.

Оценка не только проходимости маточных труб, но 
и состояния слизистой оболочки с использованием ГСГ 
важна для определения хирургической тактики лечения, 
поскольку проходимая маточная труба не всегда функци­
онально активна. При этом большое значение имеет со­
стояние ее ампулярного отдела. ГСГ — это высокоинфор­
мативный метод исследования, наиболее информативный 
при наличии гидросальпинксов.

Особого внимания также заслуживает публикация, 
посвященная переносимости различных исследований 
проходимости маточных труб: контрастной гистеросаль­
пингосонографии (КГСCГ) и ГСГ. Согласно полученным 
авторами данным, выраженность болевого синдрома, 
а также частота вагусных эффектов существенно ниже при 
проведении ГСГ [292].

Результаты нашего исследования доказывают высо­
кую диагностическую ценность ГСГ в предоперационной 
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оценке состояния маточных труб (проходимость, состоя­
ние слизистой оболочки). Наличие признака «булыжной 
мостовой» свидетельствует о нарушении складчатости 
слизистой оболочки (рис. 10).

спаек, но дает информацию о состоянии слизистой 
оболочки маточной трубы.

5.	О ценка не только проходимости маточных труб, но 
и состояния слизистой оболочки и наличия пери­
тубарных спаек с использованием ГСГ как метода 
исследования 1-й линии важна для определения 
тактики лечения, в том числе хирургической, па­
циенток с ТПС и бесплодием.

6.2.	 Отдаленные результаты хирургического 
лечения бесплодия при ТПС

В 20–50% случаев перитонеальные спайки являются при­
чиной бесплодия. И это связано не только с нарушением 
анатомии маточных труб. Уже доказано, что наличие пара­
овариальных и перитубарных спаек ингибирует рост фол­
ликулов [300]. Индукция овуляции в протоколах вспо­
могательных репродуктивных технологий в большинстве 
случаев бывает безуспешной у пациенток с выраженными 
послевоспалительными спайками [251], что, по всей веро­
ятности, связано с нарушением адекватного кровоснабже­
ния яичников, а также влиянием паракринных механиз­
мов, связанных с нарушением ангиогенеза. Перитубарные 
и интратубарные спайки влияют в подвижность маточных 
труб и соответственно на транспорт яйцеклетки. Такие на­
рушения приводят не только к бесплодию, но и высокой 
частоте внематочной беременности. При этом бесплодие 
может быть связано не только с дисфункцией маточных 
труб, но и формированием спаек после хирургического 
лечения внематочной беременности [87; 107].

Целью данного этапа исследования явилась оценка 
эффективности лечения пациенток с бесплодием и ТПС 
на основании анализа отдаленных результатов лечения 
(наступление маточной беременности).

Для оценки отдаленных результатов лечения проана­
лизирована эффективность лечения бесплодия у 140 па­
циенток с ТПС и бесплодием, которым была проведена 

Рис. 10. ГСГ. Признаки оценки состояния слизистой маточных труб 
(желтая стрелка — сохраненная слизистая оболочка, белая стрел-

ка — признак «булыжной мостовой» слева)

Проведенное исследование позволяет сделать следу­
ющие выводы.

1.	 ГСГ позволяет оценить проходимость маточных 
труб (чувствительность — 80,1%, специфичность — 
67,5%), наличие перитубарных спаек, а также состо­
яние слизистой оболочки маточной трубы.

2.	 ГССГ дает информацию только о проходимости 
маточных труб (чувствительность метода — 78,5%, 
специфичность — 71,4%).

3.	 Чувствительность и специфичность методов ГСГ 
и ГССГ сравнимы при оценке проходимости маточ­
ных труб.

4.	В  случае наличия дистальной окклюзии диагности­
ческая ценность ГСГ и ГССГ повышается. При этом 
ГСГ не позволяет оценить наличие перитубарных 
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лапароскопия в сочетании с гистероскопией. Оценивалась 
частота наступления беременности после проведенного 
лечения в течение 24 месяцев.

Результаты лечебно-диагностической лапароскопии 
показали, что среди данного контингента пациенток у 33 
(23,6%) диагностировали спаечный процесс I–II стадии 
распространения, у 107 (76,4%) — III–IV стадии распро­
странения (AFS). Возраст обследованных женщин варьи­
ровал от 25 до 44 лет (33,2 ± 0,4).

Все пациентки обратились в клинику с жалобами на 
бесплодие, из них 54 (38,5%) больных — с первичным бес­
плодием, 86 (61,5%) — с вторичным. Средняя его длитель­
ность при первичном бесплодии составила 3,6 ± 0,2 года, 
при вторичном — 3,2 ± 0,3 года (без достоверных разли­
чий).

Анализ анамнестических данных показал, что 109 
(77,9%) пациенток ранее получали консервативную тера­
пию по поводу бесплодия (табл. 14), которая не привела 
к наступлению беременности.

Таблица 14
Виды консервативного лечения, проводившегося  

до хирургического лечения у 140 пациенток с ТПС 
и бесплодием (n, %)

Вид лечения
Абсолютный 
показатель

%

Физиотерапия УВЧ-терапия 72 51,4

Лекарственный 
электрофорез

76 54,4

УЗ-терапия 86 61,4

Магнитотерапия 46 32,9

Индукция овуляции 47 33,6

Использование ВРТ (включая искусствен­
ную инсеминацию и программу ЭКО)

36 25,7

Гидротубация 28 20

Лечение не проводилось 31 22,1

Как следует из приведенных данных, 25% пациенток 
ранее получали лечение с использованием ВРТ, практи­
чески у половины пациенток были использованы различ­
ные методы физиотерапевтического лечения. Индукцию 
овуляции в анамнезе регистрировали у 1/3 всех обследо­
ванных. Не получали лечение всего 22,1% больных.

В ходе гистероскопии и последующего гистологичес­
кого исследования образцов эндометрия было установле­
но, что частота внутриматочной патологии коррелирует 
со стадией спаечного процесса, диагностированного при 
проведении лапароскопии (r = 0,63) (табл. 15).

Таблица 15
Характер внутриматочной патологии у пациенток с раз­

личными стадиями ТПС и бесплодием (n, %)

Группа

Внутриматочная патология

хрониче­
ский эн­
дометрит

(3)

внутри­
маточные 
синехии

(4)

гиперпла­
зия эндо­

метрия
(5)

полипы
эндо­

метрия
(6)

без па­
тологии

(7)
p < 0,05

1-я  
(n = 33)
(1)

2 (6,1) 1 (3,1) 4 (12,1) 6 (18,1) 20 (60,6) 3, 4–5, 
6; 3, 4, 5, 
6–7

2-я 
(n = 107)
(2)

15 (14,0) 7 (6,5) 20 (18,7) 35 
(32,7)

30 (28,1) 4–3, 5, 
6, 7

p < 0,05 1–2 p > 0,05 p > 0,05 1–2 1–2

Согласно полученным данным, частота внутриматоч­
ной патологии при ТПС составляла 39,4% при спаечном 
процессе I–II стадии распространения и 71,9% при III–
IV стадии (p < 0,05). Наиболее часто выявлялись полипы 
и гиперплазия эндометрия (соответственно у 32,7 и 18,7% 
пациенток с ТПС выраженных форм распространения 
спаечного процесса); в 14% случаев при III–IV стадии 
распространения диагностирован хронический эндомет­
рит. Таким образом, у каждой седьмой пациентки из де­
сяти с распространенным спаечным процессом в малом 



114

Тазовые перитонеальные спайки: этиология, патогенез

115

Глава 6. Современная тактика ведения больных

тазу имеет место также маточный фактор бесплодия. Не 
исключено, что выявленные нарушения наряду с описан­
ными в литературе изменениями в рецепторном аппарате 
эндометрия снижают эффективность лечения [45].

Как это ни парадоксально, единства в терминологии 
дистальной трубной окклюзии до настоящего времени не 
существует. Наиболее детально отражает степень нару­
шения проходимости следующая описательная система 
[156], которая актуальна и по сей день:

•	 окклюзия фимбриального отдела — состояние, при 
котором имеют место перифимбриальные или инт­
рафимбриальные спайки, «склеивание» фимбрий, 
частичный фимоз (при котором фимбрии закрыты 
трубной серозной оболочкой). Надо отметить, что 
этот вид окклюзии порою сложно дифференциро­
вать от истинного гидросальпинкса. Такой вид про­
ходимости маточных труб не является абсолютным 
фактором бесплодия;

•	 ампулярная окклюзия — полная окклюзия ампулы 
трубы, при которой не видно фимбриального отде­
ла. Это состояние и является классическим гидро­
сальпинксом;

•	 среднетубарная, или проксимальная окклюзия — 
нарушение проходимости в других отделах маточ­
ной трубы.

Проведенный анализ показал, что наиболее часто па­
циенткам с ТПС и бесплодием требовалось выполнение 
фимбриопластики и сальпингонеостомии. Частота выпол­
нения данных объемов оперативного лечения не имела 
различий в зависимости от стадии распространения спа­
ечного процесса. Например, фимбриопластика проведена 
у 81,8% пациенток с I–II стадией распространения спаеч­
ного процесса и у 60,7% — с III–IV стадией (p > 0,05).

Тубэктомия была необходимой только при спаечном 
процессе III–IV стадии распространения (у 8,4% пациен­
ток). При проксимальной окклюзии маточных труб с оди­
наковой частотой создавали тубокорнуальные анастомозы 

(6,0 и 9,3% соответственно, в зависимости от стадии спаеч­
ного процесса). Данные проведенного анализа подтверж­
дают неполноценность существующей классификации, не 
позволяющей отражать в полной мере объем необходимо­
го хирургического вмешательства.

Критерием эффективности лечения больных с бес­
плодием и спаечным процессом в малом тазу может быть 
только показатель наступления маточной беременности. 
А показателем эффективности лечения тазовых перито­
неальных спаек — результаты контрольной лапароскопии, 
доказывающей их отсутствие, либо снижение степени вы­
раженности.

Учитывая, что целью настоящего исследования была 
оценка отдаленных результатов лечения пациенток с бес­
плодием и ТПС, проанализировали отдаленные результа­
ты лечения в зависимости от стадии спаечного процесса. 
Это необходимо для того, чтобы попытаться найти крите­
рий для прогнозирования восстановления репродуктивной 
функции с учетом имеющихся данных. В этом исследова­
нии решено было отказаться от анализа частоты восста­
новления репродуктивной функции в зависимости от объ­
ема оперативного лечения (у одной пациентки могло быть 
сразу несколько вариантов оперативных вмешательств, но 
в данном случае отсутствовала необходимая рандомиза­
ция). В табл. 16 представлены данные об эффективности 
лечения, т.е. о частоте наступления беременности в дина­
мике за весь период наблюдения (24 мес.).

Результаты настоящего исследования доказали, что 
наиболее высока вероятность наступления маточной бере­
менности через 6–12 мес. послеоперационного периода.

В целом, анализ данных показал, что суммарная час­
тота наступления беременности в течение 24 мес. состав­
ляет 69,7% при малых формах распространения спаечного 
процесса и 29,9% — при III–IV стадии. Результаты про­
демонстрировали, что вероятность наступления беремен­
ности является максимальной (36,4%) при I–II стадии 
распространения спаечного процесса в первые 6–12 мес. 
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послеоперационного периода и не превышает 14,1% при 
распространенных формах спаек в течение подобного сро­
ка наблюдения. Наименьшей является частота наступле­
ния маточной беременности через год после проведенного 
оперативного вмешательства: 12,1% — при малых формах 
и 6,5% — при распространенных формах спаечного про­
цесса в малом тазу.

Таблица 16
Частота наступления беременности в зависимости от 
стадии распространения спаечного процесса в течение 

периода наблюдения (24 мес.), %

Группа

Срок наступления маточной 
беременности, мес.

Частота 
внематоч­
ной бере­
менностидо 5 мес. 6–12 мес. 12–24 мес. всего

1-я (n = 33) 7 (21,2) 12 (36,4) 4 (12,1) 23 (69,7) 1 (3)

2-я (n = 107) 10 (9,3)* 15 (14,1)* 7 (6,5) 32 (29,9)* 4 (3,7)*

* p < 0,05 относительно 1-й группы.

Итак, результаты проведенного исследования свиде­
тельствуют о том, что частота внутриматочной патологии 
у пациенток с ТПС и бесплодием составляет при I–II ста­
дии распространения 39,4%: наиболее часто выявляются 
полипы эндометрия (18,1%). Хронический эндометрит 
выявлен при малых формах спаечного процесса только 
у 6,1% обследованных. С увеличением стадии распростра­
нения спаечного процесса частота внутриматочной пато­
логии возрастает до 72%. Эффективность восстановления 
фертильности зависит от стадии спаечного процесса: при 
распространенных формах частота наступления маточной 
беременности не превышает 29,9%.

Полученные результаты совпадают с данными литера­
туры о частоте восстановления репродуктивной функции 
после лапароскопического лечения спаечного процесса 
в малом тазу. Проведенный анализ показал, что основная 
масса исследований, посвященных изучению корреляции 

между стадией спаечного процесса и частотой восстановле­
ния репродуктивной функции, доказывает наличие такой 
взаимосвязи [37; 52]. Известно, что при традиционной ре­
абилитации у больных после реконструктивно-пластичес­
ких операций с трубным бесплодием снижается эффектив­
ность восстановленной проходимости маточных труб с 75 
до 52% за счет послеоперационных осложнений [36; 38].

Так, например, в исследовании Y. Nagata частота на­
ступления маточной беременности при минимальной, 
средней, умеренной и тяжелой стадии спаечного процесса 
соответствует 70, 67, 17 и 10%. [301]. В противовес этому, 
ряд ученых считает существующую классификацию не­
полноценной и не отражающей истинную степень повреж­
дения маточных труб и, как следствие, не дающей возмож­
ность прогнозировать восстановление фертильности.

Непосредственные изменения в маточных трубах 
у женщин с бесплодием сводятся к полной или частичной 
непроходимости, развивающейся в истмическом, интер­
стициальном и ампулярном отделах, поражению мышеч­
ного слоя трубы и цилиндрического эпителия, к спаечным 
перитубарным изменениям. Преимущественное поражение 
маточных труб воспалительными процессами обусловлено 
многими факторами, в том числе особенностями их топог­
рафии. Частое поражение ампулярных отделов маточных 
труб описано при всех видах сальпингитов специфичес­
кой и неспецифической этиологии, независимо от типа 
инфекции и путей попадания в трубы. Это обусловлено 
особенностями кровоснабжения ампулярных отделов труб 
по типу венозных лакун и артериовенозных анастомозов, 
а также преобладанием реснитчатого эпителия, неустойчи­
вого к повреждающим агентам. Выраженный воспалитель­
ный процесс именно в этих отделах труб с последующим 
слипанием фимбрий в местах гибели реснитчатого эпи­
телия и рубцеванием приводит к грубым анатомическим 
изменениям труб по типу мешотчатых воспалительных 
псевдоопухолей — гидросальпинксов. Согласно современ­
ным представлениям, это является защитным механизмом, 
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предупреждающим распространение инфекции при вос­
ходящем и нисходящем сальпингите. В гидросальпинксах 
меняется соотношение реснитчатого и секреторного эпи­
телия в сторону увеличения секреторных клеток, кото­
рые продолжают функционировать в условиях замкнутых 
гидросальпинксов. Накопление жидкости в замкнутой по­
лости маточной трубы приводит к повышению давления и 
к прогрессирующей атрофии реснитчатых клеток, увеличе­
нию количества секреторных клеток и еще большем накоп­
лению воспалительного экссудата, что вновь способствует 
гибели оставшихся реснитчатых клеток. При длительном 
существовании гидросальпинксов реснитчатые клетки по­
гибают, и прогноз излеченности и восстановления функ­
ции трубы приближается к нулевому [101; 121].

Таким образом, проведенное исследование доказыва­
ет, что к настоящему времени эффективность хирурги­
ческого лечения бесплодия при ТПС довольно низкая. 
Это связано прежде всего с необратимыми изменениями 
в маточных трубах, сформировавшимися на этапе остро­
го воспалительного процесса в придатках матки, а также 
отсутствием эффективных средств профилактики после­
операционного спайкообразования. Не исключено также, 
что существенную роль в развитии бесплодия при ТПС 
играет маточный фактор, частота которого у пациенток 
с высокой степенью распространения спаечного процесса 
достаточно высока.

6.3.	 Патогенетическая профилактика 
рецидива спаечного процесса в малом 
тазу и ее эффективность

В отечественной литературе представлены данные об ис­
пользовании различных веществ и средств, с различной 
эффективностью предотвращающих формирование спаек 
[57; 58; 86; 114; 119]. Особое значение имеют также осо­
бенности периоперационного ведения пациенток со спа­
ечным процессом в малом тазу [77; 78; 80; 83].

Основное количество исследований посвящено изуче­
нию механизмов возникновения спаек в брюшной полости 
и реакции брюшины на действие различных раздражите­
лей. На основании полученных результатов были выска­
заны различные гипотезы об участии сосудистых реакций, 
различных белковых субстратов и клеточных элементов, 
а также тканевых гормонов в образовании спаек. Но до 
настоящего времени не получено объяснение такому фак­
ту, как отсутствие спаек у 37% больных, перенесших ост­
рый сальпингит и получивших аналогичное лечение, как 
и больные, у которых возникли спайки (63%). Попытки 
предотвратить развитие спаечного процесса в малом тазу 
после операций на половых органов с помощью введения 
различных декстранов в брюшную полость не дали ожида­
емых результатов [93].

Вопросы послеоперационной профилактики спаеч­
ного процесса также до настоящего времени не решены. 
В иностранных исследованиях (1982–2008 гг.) не дока­
зано эффективное влияние гидротубаций и контрольной 
лапароскопии на частоту наступления последующих бере­
менностей [260]. Но в отечественной литературе представ­
лены данные, доказывающие эффективность динамичес­
кой лапароскопии в сочетании с поликвантовой терапией 
у пациенток со спаечным процессом и эндометриозом [89; 
106].

Формирование спаечного процесса вследствие гипок­
сии различной этиологии (хирургическое вмешательство, 
взаимодействие с инфекцией, эндометриоз), по всей ве­
роятности, является генетически детерминированным, 
и спайку малого таза можно рассматривать как сосудис­
тый трансплантат, обеспечивающий адекватное крово­
снабжение поврежденного участка.

Представление о воспалении как о системном процес­
се, всегда индуцирующим комплекс ответных реакций на 
уровне макроорганизма даже при наличии четко ограни­
ченного ответа, во многом связано с открытием комплекса 
белков острой фазы. Синтез этих белков, активирующийся 
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под действием провоспалительных цитокинов, представ­
ляет собой универсальную защитную реакцию [15].

Согласно обзору Cochrane Database, представленно­
му в 2006 г. [296] и освещающему положение проблемы 
репродуктивной хирургии в 1996–2005 гг. на основании 
результатов рандомизированных исследований, получены 
следующие данные.

1. Не представлено ни одного рандомизированного ис­
следования, где бы сравнивалась эффективность репро­
дуктивной хирургии и альтернативных методов лечения.

2. Не доказана эффективность СО2 лазера по сравне­
нию с традиционной методикой адгезиолизиса; также не 
доказано преимущество использования термо- или элек­
трокоагуляции.

3. В ходе рандомизированных исследований не дока­
заны преимущества лапароскопического доступа по срав­
нению с лапаротомическим. По некоторым более совре­
менным данным частота восстановления репродуктивной 
функции при тяжелой форме спаечного процесса досто­
верно выше после открытой микрохирургической опера­
ции [296]. При этом не доказана частота восстановления 
репродуктивной функции.

4. Не доказаны преимущества или недостатки различ­
ных техник сальпингонеостомии (Cuff versus Bruhat).

В настоящее время продолжается активный поиск 
веществ, которые при введении в брюшную полость мог­
ли бы эффективно отделять механическим путем трав­
мированные поверхности друг от друга, что снизило бы 
вероятность формирования спаек. Идеальный «барьер» 
должен обладать антивоспалительными свойствами, не 
быть иммуногенным, находиться в брюшной полости на 
время ремезоэпителизации, оставаться в нужном месте 
без использования швов, быть активным в присутствии 
крови и полностью разрушаться биологически в конце 
своего действия. С учетом новых данных о роли ангиоге­
неза в формировании спаек, барьерный адъювант должен 
обладать антиангиогенными свойствами. Однако препа­

рата, удовлетворяющего всем необходимым условиям, 
пока не найдено. Многие из них недостаточно длительно 
находятся в брюшной полости, некоторые теряют свою 
активность, взаимодействуя с кровью [56; 59].

На основании собственных данных о роли ангиогене­
за и пролиферации в патогенезе спаечного процесса в ма­
лом тазу нами была разработана схема патогенетической 
профилактики спаечного процесса, включающая в себя 
санацию органов малого таза 0,5% водным раствором ме­
тиленового синего и последующую аспирацию введенного 
раствора.

Во время лапароскопии пациенткам со спаечным про­
цессом в малом тазу:

а)	проводили разделение спаек с использованием би­
полярных ножниц фирмы Karl Storz; особое внима­
ние уделялось тщательному гемостазу перед рассе­
чением;

б)	в конце операции проводили санацию (обработ­
ку) органов малого таза 0,5% водным раствором 
метиленового синего с последующей аспирацией 
введенного раствора. Условно эту манипуляцию 
можно назвать «смазыванием» брюшины малого 
таза. Органы малого таза при этом приобретали 
равномерную синюю окраску. Около 10 мл раст­
вора оставляли в дугласовом пространстве. Объем 
вводимого вещества — 100 мл.

Метиленовый синий (methylthionine chloride) — ге­
тероциклическое ароматическое химическое вещество 
с молекулярной формулой (C16H18ClN3S, 3H2O) (рис. 11), 

Рис. 11. Структура метиленового синего
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глубокой голубой окраски в оксидазной форме и бесцвет­
ный в редуцированной форме (лейкометиленовый синий). 
Обе его формы существуют в состоянии окислительно-
восстановительного равновесия и формируют оксидазно-
редукционную систему, или электронную пару донор–ак­
цептор.

Раствор готовили в аптеке, имеющей лицензию на 
приготовление стерильных растворов: 0,5 г порошка ме­
тиленового синего (фармакопейной чистоты, разрешен­
ный для использования на территории РФ) растворяют 
в 100 мл очищенной воды при комнатной температуре. 
Затем раствор разливают во флаконы 100,0 мл и стерили­
зуют в автоклаве при температуре 121 °С в течение 8 мин. 
Срок хранения приготовленного стерильного 0,5% водно­
го раствора метиленового синего составляет 30 дней.

Стоимость 1 кг порошка метиленового синего в сред­
нем составляет 4800 руб.; стоимость 0,5 г порошка, необхо­
димого для приготовления 200 мл раствора, — 2,4 руб.

Физические и химические свойства, а также фарма­
кокинетика метиленового синего представлены в табл. 17 
[227].

Таблица 17
Физические и химические свойства и фармакокинетика 

метиленового синего
Показатели и фармакокинетика Значения и свойства

Температура плавления 180 °С

Температура кипения Нет данных

Растворимость в воде 35,5г/л

рН 3 (10 г/л Н2О)

Молекулярная масса 319 г/моль

Цвет Темно-синий в оксидазной форме, 
бесцветный — в редуцированной

Химическая формула C16H18ClN3S, 3H2O

Ионизация при желудочном рН Полная при нормальном желудочном 
рН

Показатели и фармакокинетика Значения и свойства

Абсорбция при пероральном 
приеме

53–97%

Пиковые концентрации в плазме Через 30–60 мин

Объем распределения 20 мл/кг

Период полувыведения из плаз­
мы

5–6 ч

Метаболизм Редукция в периферических тканях 
в лейкометиленовый синий

Элиминация С желчью, калом, мочой в виде  
лейкометиленового синего

Использование метиленового синего противопоказа­
но у пациенток с аллергией или возможной аллергией на 
антисептики и дезинфицирующие средства.

Эффективность предложенного способа патогенети­
ческой профилактики изучена у 40 пациенток с III–IV 
стадией распространения спаечного процесса в малом тазу 
согласно AFS, которым проводили повторные операции 
по различным показаниям. Двадцати пациенткам с III–IV 
стадией распространения спаечного процесса в малом тазу 
(n = 20) во время первой операции проводили традицион­
ную санацию брюшной полости нормальным физиологи­
ческим раствором.

Для оценки эффективности проводимого лечения ис­
пользована шкала балльной оценки послеоперационных 
спаек при контрольной лапароскопии и повторном чрево­
сечении, предложенная О.А. Мынбаевым в 1997 г. [52].

Согласно полученным данным, количество пациенток 
без спаечного процесса в малом тазу, было выше в 3 раза 
в группе пациенток, получивших патогенетическую про­
филактику, по сравнению с больными, которым санирова­
ли малый таз физиологическим раствором (рис. 12).

Результаты оценки плотности послеоперационных 
спаек представлены на рис. 13.

Результаты проведенного исследования показали, 
что плотность спаек, оцененная при проведении 1-й лапа­
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роскопии, достоверно не различалась у пациенток обеих 
групп, составив 10,3 ± 0,6 и 9,4 ± 0,8 баллов соответствен­
но. При проведении повторной лапароскопии плотность 
послеоперационных спаек — 0,9 ± 0,02 у пациенток, по­

лучивших патогенетическую профилактику, и 3,1 ± 0,1 
в группе традиционного проведения оперативного вме­
шательства (p < 0,05).

У всех пациенток после введения раствора метилено­
вого синего отмечалось окрашивание мочи в синий цвет, 
что не доставляло обследованным никакого дискомфорта. 
Аллергических реакций не возникало. Показатели прогес­
терона на 20–22-й день цикла, ФСГ и эстрадиола на 3–5-й 
день цикла (у пациенток с бесплодием и ТПС) находились 
в пределах референсных значений и не отличались от по­
казателей предоперационных.

Динамика содержания наиболее изученного маркера 
СЭФР-А при применении комплексной антиангиоген­
ной профилактики у пациенток с ТПС представлена на 
рис. 14.

Таким образом, предлагаемый способ является эффек­
тивным, недорогим и может быть обоснованно использо­
ван в качестве патогенетической профилактики спаечного 
процесса в малом тазу.
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Согласно полученным данным, количество пациенток 
без спаечного процесса в малом тазу было выше в 3 раза в ос­
новной группе по сравнению с группой контроля. Плотность 
спаек, оцененная при проведении первой лапароскопии, до­
стоверно не отличалась у пациенток обеих групп и соста­
вила 10,3 ± 0,6 и 9,4 ± 0,8 баллов в основной и контроль­
ной группах больных соответственно. При повторной ла­
пароскопии, проведенной по различным показаниям, плот­
ность послеоперационных спаек — 0,9 ± 0,02 у пациенток 
основной группы, и 3,1 ± 0,1 в группе контроля (p < 0,05).

Показано, что при использовании предложенной ан­
тиангиогенной профилактики содержание СЭФР-А в сы­
воротке крови достоверно снижается на 7-е сутки после 
оперативного лечения и через 3 мес. достоверно не отлича­
ется от показателей контрольной группы, что доказывает 
патогенетические эффекты разработанной схемы.

Механизмы описанного эффекта метиленового синего 
до конца не известны. Было показано, что метиленовый 
синий является неспецифическим блокатором NO-син­
тетазы, действуя на все ее изоформы [224]. Возможно, воз­
действие на формирование спаек осуществляется посредс­
твом ингибирования NO. В то же время доноры оксида 
азота (такие, как спермин оксида азота и L-аргинин), по 
данным многих авторов, способны повышать вероятность 
формирования спаек [178; 299].

Положительное воздействие метиленового синего на 
формирование спаек не ограничивается лишь влиянием на 
обмен NO. Так, он обладает антиоксидантными свойства­
ми, ингибируя свободные радикалы кислорода, причем его 
эффективность значительно выше апробированных ранее 
препаратов с антиоксидантными свойствами для профи­
лактики спаечного процесса (витамин Е, супероксиддис­
мутаза, каталаза, аллопуринол) [248; 262].

В эксперименте доказано также, что интраперитоне­
альные аппликации метиленового синего значительно 
улучшают качество заживления послеоперационных ран. 

По всей вероятности, этот механизм связан также с подав­
лением активности оксида азота, однако он до конца не 
изучен. NO участвует в формировании коллагена, клеточ­
ной пролиферации, ангиогенезе и заживлении раны [318], 
при этом максимальная его концентрация достигается на 
3-и сутки после операции и связана с воспалительной фа­
зой заживления раны [230].

Интересно, что первичные эффекты NO — это вазоди­
латация, антимикробная активность, антиагрегантная ак­
тивность, индукция проницаемости сосудов, которые и со­
ставляют воспалительную фазу заживления. Установлено, 
что метиленовый синий действует активно в первые 3 дня 
послеоперационного периода, на ранней стадии репарации 
ран посредством игибирования NO-синтазы и снижения 
концентрации cодержания NO [226]. По результатам экс­
периментальных исследований внутрибрюшное введение 
метиленового синего не влияло на концентрацию оксида 
азота в сыворотке крови. Это объясняется тем, что данный 
краситель полностью ионизируется в брюшной полости до 
состояния физиологического раствора [172]. Более того, 
его абсорбция замедлена, и он может оставаться в задан­
ной области в течение недели [159].

Интраперитонеальное введение раствора метиленово­
го синего вполне оправдано клинически, поскольку про­
цессы спайкообразования и оптимальное время его воз­
действия совпадают по времени и начинаются в 1-е сутки 
послеоперационного периода [252]. К сожалению, подоб­
ные исследования до настоящего времени в гинекологии 
не проводились.

Метиленовый синий ингибирует метаболизм арахи­
доновой кислоты в тромбоцитах человека [283]. В этом 
качестве он является потенциальным ингибитором акти­
вации тромбоцитов, их адгезии и агрегации параллельно 
с подавлением синтеза тромбоксана А2 в тромбоцитах и эн­
дотелиального простациклина I2 [223; 248], роль которых 
в патогенезе спаечного процесса уже доказана.
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Помимо этого, метиленовый синий — уникальный 
антиоксидант, обладающий нейропротективными свойст­
вами. Он блокирует железосодержащие ферменты (ксан­
тиноксидазу), защищая органы от токсических эффектов 
свободных радикалов кислорода, вступая в конкуренцию 
с молекулярным кислородом за транспорт электронов, что 
обусловливает его эффективность в условиях ишемичес­
ки-реперфузионного синдрома [227].

Один из актуальных вопросов хирургии — о распреде­
лении терапевтических жидкостей, обладающих противо­
спаечным эффектом, по брюшной полости. Точнее, о том, 
какое количество жидкости будет достаточным для того, 
чтобы она покрывала все необходимые области. Исследо­
ваний, посвященных данному вопросу, немного. В одном 
из них изучено распределение жидкости у разных по весу 
умерших людей: при весе менее 60 кг 500 мл жидкости рас­
пределяются равномерно. При весе от 60 до 100 кг 1000 мл 
жидкости распределены равномерно только в 70% случа­
ев, более 100 кг — в 75% случаев. Наиболее важным фак­
тором распределения жидкости считается диафрагмаль­
но-кишечная связка [220]. Но, оценивая эти результаты, 
следует учесть, что в брюшной полости зарегистрировано 
разное давление. Так, например, в нижних отделах живо­
та давление в 3 раза выше, чем в верхних отделах живота, 
и это способствует движению растворов в подпеченочное 
и поддиафрагмальное пространство [311].

Метиленовый синий — краситель нетоксичный и безо­
пасный и может быть использован в дозе до 7 мг/кг у че­
ловека при отравлении цианидами [283].

В последнее время появились сообщения, что 0,9% 
раствор NaCl, широко используемый для санации брюш­
ной полости при хирургических вмешательствах, не­
льзя расценивать как оптимальный [147; 176]; он может 
рассматриваться как дополнительный фактор фиброза 
в брюшной полости, влияющий на интраперитонеальный 
баланс между фибринолитической и антикоагулянтной 

системами. Подобный эффект имеет также и температура 
вводимого в брюшную полость СО2 [177].

0,9% раствор хлорида натрия, или «нормальный со­
левой раствор», содержит соду и хлорид в концентрациях 
155 ммоль/л. Однако соотношение ионов натрия и хлора 
в экстрацеллюлярном матриксе составляет 1,4. Неадек­
ватное соотношение ионов в физиологическом растворе 
хлорида натрия может приводить к различным метаболи­
ческим и тканевым эффектам [314]. Более того, pH этого 
раствора варьирует от 5,5 до 6,5, что также не соответству­
ет физиологическому гомеостазу.

В экспериментах на животных установлено, что ис­
пользование физиологического раствора хлорида натрия 
для санации брюшной полости при нормальной темпера­
туре повышало количество послеоперационных спаек по 
сравнению с показателями в контрольной группе, в которой 
ирригация не проводилась [302]. Подобный эффект не на­
блюдался при использовании раствора в условиях пони­
женной температуры [178].

Исследования in vitro показали, что 0,9% раствор NaCl 
снижает биосинтез ИЛ-6, ТАП и ингибитора активатора 
плазминогена 1-го типа, что приводит к снижению ФЛА. 
Доказано также, что использование физиологического 
раствора для санации брюшной полости повреждает ме­
зотелий брюшины, при этом данный эффект зависит от 
времени экспозиции.

Повторяющиеся инфузии приводят к истончению суб­
мезотелиального слоя и активации неоваскуляризации, 
формированию перитонеального фиброза. Все эти изме­
нения приводят к снижению ультрафильтрации, а также 
к гиперплазии перитонеальных мезотелиальных клеток 
с повышением соотношения ядро/цитоплазма [191].

Таким образом, предлагаемый способ является эффек­
тивным и экономически приемлемым и может использо­
ваться в комплексном лечении спаечного процесса в ма­
лом тазу.
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6.4.	 Группы риска спайкообразования 
и алгоритм дифференцированного 
подхода к ведению пациенток с ТПС

Поскольку в клинической практике приходится рассмат­
ривать совокупное, а не индивидуальное влияние факто­
ров риска на возможность развития осложнений (в данном 
случае, спаечного процесса в малом тазу), при балльной 
оценке факторов риска спайкообразования использован 
клинико-анамнестический подход, базирующийся на сов­
ременных методах статистического анализа. На основании 
математического анализа были выявлены как экзогенные, 
так и эндогенные факторы, повышающие вероятность 
формирования спаечного процесса. Математический ана­
лиз оценки факторов риска включал в себя следующие 
этапы:

1)	выявление зависимости между развитием спаеч­
ного процесса различных стадий распространения 
и рассматриваемыми факторами;

2)	определение вероятности развития спаечного про­
цесса различных стадий для каждого из выявлен­
ных факторов риска;

3)	формирование групп риска на основании совокуп­
ности выявленных факторов риска.

С целью установления взаимосвязи между формиро­
ванием спаечного процесса и данными критериями был 
использован корреляционный анализ, при котором мерой 
взаимосвязи служил коэффициент корреляции дихотоми­
ческих величин Пирсона.

Возможность сочетанного влияния факторов риска на 
течение и исход спайкообразования послужила основани­
ем для разработки математической оценки вероятности 
развития спаечного процесса по совокупности анализиру­
емых признаков.

На основании ретроспективного анализа выявлены 
значимые экзогенные факторы риска, связанные с хирур­
гической травмой и перенесенными воспалительными 

заболеваниями придатков матки, способствующие фор­
мированию спаечного процесса распространенных форм 
(см. главу 4).

С современных позиций доказательной медицины, на 
основании выделенных экзогенных факторов риска и воз­
можности их сочетанного влияния на развитие «небла­
гоприятного» исхода (спаечный процесс III–IV стадии 
распространения) проанализированы относительный риск 
(ОР), отношение шансов (ОШ), отношение правдоподо­
бия (ОП) по совокупности выделенных значимых при­
знаков.

Проведенный анализ клинико-анамнестических и фе­
нотипических особенностей у пациенток со спаечным про­
цессом в малом тазу позволил выявить ряд особенностей.

Анализ обнаружил определенные тенденции между 
разными клинико-анамнестическими данными. Так, на­
пример, установили слабую зависимость между особеннос­
тями репродуктивного анамнеза и различными стадиями 
распространения спаечного процесса (φ = 0,229, p < 0,01), 
а также между количеством эпизодов воспалительных за­
болеваний придатков матки, их давностью и стадией сфор­
мировавшегося спаечного процесса (φ = 0,021 и φ = 0,112, 
p < 0,01 соответственно).

При анализе анамнестических данных положитель­
ную корреляционную связь продемонстрировали следу­
ющие параметры: отягощенный аллергологический анам­
нез (φ = 0,434, p < 0,01), спаечная болезнь у родственников 
(φ = 0, 557, p < 0,01), опущение внутренних органов или 
наличие грыж у ближайших родственников (φ = 0,312, 
p < 0,01). Обнаружена положительная корреляционная 
связь между особенностями течения воспалительных за­
болеваний и стадией сформировавшегося спаечного про­
цесса органов малого таза.

Было установлено, что определенные дерматогли­
фические особенности сочетаются с распространеннос­
тью спаечного процесса в малом тазу. Наиболее сильную 
связь удалось установить между уменьшением гребневого 
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счета c-d < 25 в сочетании с увеличением расстояния c-
d > 52 мм (φ = 0,556, p < 0,01). Менее сильную, но поло­
жительную связь показали также признаки наличия осе­
вого трирадиуса и поперечной четырехпальцевой борозды. 
Выявлены фенотипические признаки, наличие которых 
достоверно взаимосвязано с выраженностью спаечного 
процесса. Наиболее значимыми были: тонкая, легкорани­
мая кожа (φ = 0,487, p < 0,01), образование гематом при 
незначительных травмах (φ = 0,356, p < 0,01), арковидное 
нёбо (φ = 0,512, p < 0,01), а также варикозная болезнь вен, 
развившаяся в юношеском возрасте (φ = 0,298, p < 0,01).

Проведенное исследование позволило предло­
жить шкалу оценки факторов риска спайкообразования 
(табл. 18).

Таблица 18
Шкала оценки факторов риска спайкообразования

Признаки ОР ОШ ОП Балл

Анамнестические

Отягощенный аллергоанамнез 1,17 1,67 2,3 2

Наличие спаечной болезни у родственни­
ков

1,35 3,71 4,1 4

Наличие грыж, а также опущения внутрен­
них органов у родственников 

1,25 2,19 2,12 2

Лапаротомия 1,49 2,71 2,67 3

Лапароскопия 1,19 1,26 1,12 1

Объем предшествующего оперативного 
лечения (независимо от доступа):
– миомэктомия;
– адгезиолизис

2,1
1,8

4,89
3,01

4,54
2,71

4
3

Экстренные оперативные вмешательства 
в анамнезе

1,44 2,62 2,49 2

Дренирование брюшной полости в анам­
незе

1,48 3,76 3,67 4

Два и более оперативных вмешательств 
в анамнезе

1,37 2,38 2,19 2

Специфические инфекции, передаваемые 
половым путем, или их сочетания

1,41 3,52 3,52 4

Признаки ОР ОШ ОП Балл

Инфекции неспецифической или неуточ­
ненной этиологии

1,21 1,26 1,19 1

Использование ВМС 1,33 2,15 2,07 2

Два и более самопроизвольных и/или 
абортов в анамнезе

1,25 1,8 1,65 2

Осложнения предшествующих беремен­
ностей и родов, связанные с воспалением

1,85 4,09 3,97 4

Фенотипические

Наличие осевого трирадиуса 1,12 1,89 1,17 1

Наличие поперечной четырехпальцевой 
борозды

1,29 1,10 2,27 2

Уменьшение гребневого счета c-d менее 25 
в сочетании с увеличением расстояния c-d 
более 52 мм

1,37 3,35 4,48 4

Сколиотическая деформация позвоноч­
ника

1,22 1,95 3,14 3

Плоскостопие 1,22 1,71 3,15 3

Нарушение роста и скученность зубов 1,33 1,55 2,35 2

Тонкая, легкоранимая кожа 1,29 2,72 4,45 4

Множественные пигментные пятна 1,03 1,32 1,19 1

Келоидные рубцы 1,23 2,31 2,18 2

Миопия 1,19 1,12 1,12 1

Образование гематом при незначительных 
травмах

1,21 2,71 3,2 3

Арковидное нёбо 2,1 3,98 3,81 4

Варикозная болезнь вен, развившаяся 
в юношеском возрасте

1,29 2,41 4,67 4

Средняя оценка женщин с малыми формами спа­
ечного процесса при оценке факторов риска составила 
7,1 ± 2,3 балла, пациенток с распространенным спаечным 
процессом в малом тазу — 36 ± 2,6 балла. Общая средняя 
оценка составила 18,7 балла. Таким образом, при индиви­
дуальной оценке количество баллов 19 и более указывает 
на высокий риск спайкообразования.
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При составлении алгоритма (рис. 15) учитывались, 
с одной стороны, данные, позволяющие оценить группу 
риска по разработанной балльной диагностической шкале 
факторов риска спайкообразования, а с другой стороны — 
результаты оценки состояния системы ангиогенеза. Реша­
ющую роль при определении показаний к проведению па­
тогенетической профилактики имела степень выраженнос­

ти проангиогенного сдвига, а также оценка планируемого 
оперативного вмешательства с позиций «агрессивности».

Разработанный алгоритм дифференцированного веде­
ния пациенток с ТПС включает:

•	 определение группы риска на основании разрабо­
танной балльной шкалы;

•	 измерение содержания ангиогенных маркеров в сы­
воротке крови;

•	 оценку предстоящего оперативного вмешательства 
с позиций агрессивности;

•	 определение необходимости проведения патогене­
тической профилактики.

При выполнении «высокоагрессивных» оперативных 
вмешательств: лапаротомический доступ, экстренные опе­
ративные вмешательства, некоторые виды хирургическо­
го лечения (миомэктомия, адгезиолизис), дренирование 
брюшной полости, — независимо от группы риска, всегда 
показано проведение комплексной антиангиогенной про­
филактики.

Проведенное исследование позволило расширить 
представления об этиологии и патогенезе спаечного про­
цесса в малом тазу, выделив значимые экзогенные и эндо­
генные факторы риска. Доказанная роль нарушений в сис­
темах ангиогенеза и пролиферации, а также выявленные 
фенотипические особенности пациенток с ТПС подтверж­
дают генетическую предрасположенность к спайкообра­
зованию. Предложенная балльная шкала оценки группы 
риска спайкообразования позволяет просто и доступно 
рассчитывать группу риска на основании анамнестичес­
ких и фенотипических факторов. Разработанный алго­
ритм дифференцированного ведения пациенток с ТПС, 
основанный на стратификации пациенток по группам 
риска и позволяющий обосновать необходимость прове­
дения патогенетической антиангиогенной профилактики 
с учетом показателей ангиогенных маркеров (СЭФР-А 
и СЭФР Р-1) позволяет оптимизировать тактику веде­
ния пациенток с ТПС (улучшить качество диагностики 
и профилактики).

Определение группы риска спайкообразования 
с использованием балльной шкалы факторов риска

Высокий риск
спайкообразования

Низкий риск
спайкообразования

Определение содержания 
ангиогенных маркеров 

СЭФР-А и рСЭФР Р-1 
в сыворотке крови

Норма или повышение 
менее чем в 2,5 раза

Повышение в 2,5–3 раза 
относительно 

нормативных значений

Традиционное лечение

Антиангиогенная профилак-
тика (интраоперационные 

мероприятия)

Высокоагрессивные 
оперативные вмешательства

Повышение эффективности 
лечения: снижение количества 

спаек в 3 раза, уменьшение 
плотности спаек в 9 раз

Рис. 15. Алгоритм дифференцированного ведения пациенток с пе-
ритонеальными спайками
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