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Аннотация. Хронический сальпингоофорит занимает одну из ведущих причин, приводящих к снижению 
овариального резерва и бесплодию. В патогенезе хронического воспаления значительную роль играет дисфунк-
ция эндотелия, которая рассматривается с позиции универсального проявления воспалительных процессов. 
В последнее десятилетие представления о патогенезе хронического воспаления придатков матки и его роли 
в нарушении репродуктивного потенциала значительно расширены. В представленном обзоре рассмотрены 
современные особенности течения хронического воспаления в придатках матки через призму развития эндоте-
лиальной дисфункции в течение воспалительных процессов и его влиянии на фертильность женщины. 
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Abstract. Chronic salpingo-oophoritis presents one of the leading causes resulting in the reduction of ovarian reserve 
and infertility. Endothelial dysfunction plays a signifi cant role in the pathogenesis of chronic infl ammation, which is 
considered as a universal manifestation of infl ammatory processes. In the last decade, the views on the pathogenesis of 
chronic infl ammation of the uterine appendages and its role in reproductive failure have been signifi cantly expanded. 
The present review considers the current features of the pathogenesis of chronic infl ammation in the appendages of the 
uterus taking into consideration endothelial dysfunction in the course of infl ammatory processes and its impact on female 
fertility.
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На протяжении двух десятилетий в Россий-
ской Федерации сохраняется сниженное воспроиз-
водство населения. Коэффициент рождаемости в 
стране довольно низкий, и по прогнозам демографов 
к 2100 году суммарно не превысит показатель 1,8, 
даже при самом оптимистичном сценарии [27]. Это 
связано со многими социальными, экономическими 
факторами, а также изменением стиля и образа жизни 
современных людей. Большая роль отводится низкому 
репродуктивному здоровью граждан. Так, по данным 
статистики, каждая пятая супружеская пара хочет, но 
не может иметь детей [7]. Распространенность бес-
плодия в России варьирует от 8 до 14 %, достигая 
21 % по данным некоторых источников, в то время 
как по данным ВОЗ критическим значением является 
показатель 15 % [7, 21]. 

Самой распространенной группой заболеваний, 
ведущей к снижению репродуктивного потенци-
ала, являются воспалительные заболевания органов 
малого таза (ВЗОМТ), которые составляют около 65 % 
амбулаторных и более 30 % стационарных больных 
в структуре гинекологических патологий [7, 17, 23]. 
Несмотря на многочисленные научные исследования 
и разработки в диагностике и лечении, за первое деся-
тилетие XXI в. частота ВЗОМТ выросла в 1,8 раз [17]. 
Ситуация осложняется тем, что инфекции органов 
малого таза часто протекают мало- или бессимптомно, 
затрудняя выявление и диагностику этих заболеваний 
[5, 7, 17, 23]. Данный факт обуславливает отсутствие 
своевременного адекватного лечения таких женщин, 
что в свою очередь приводит к хроническому течению 
воспалительных процессов, развитию осложнений, 
и впоследствии к снижению или даже потере репро-
дуктивной функции. По данным литературы, с каж-
дым обострением ВЗОМТ нарушение фертильности 
и частота бесплодия увеличивается в 2 раза [40, 47]. 
У женщин, перенесших ВЗОМТ, в течение 2–11 лет 
в фолликулярной жидкости сохраняются признаки 
воспаления, нарушения микроциркуляции, склерози-
рования [22]. Это объясняет необходимость деталь-
ного изучения патогенеза данных заболеваний и поиск 
эффективного комплексного лечения.

Особое место среди всех ВЗОМТ занимает хро-
нический сальпингоофорит (ХСО), на долю которого 
приходится более 30 % гинекологических больных, в 
большинстве которых пациентки наивысшей репро-
дуктивной активности, не выполнившие репродук-
тивную функцию [7, 8, 14]. ХСО остается важной и 
довольно сложной проблемой в современной гинеко-
логии, и, несмотря на многочисленные исследования 
и разработки в этой области, до сих пор приводит к бес-
плодию, невынашиванию и внематочной беременно-
сти [16, 23]. По данным исследования Чурилова А.В. 
(2017), у пациенток с ХСО в 62 % случаев выявляются 
нарушения менструальной функции, в 12 % – внема-

точная беременность в анамнезе, бесплодие диагно-
стировалось у 45 % и 43 % пациенток имели место 
диэнцефальные нарушения, вегетоневрозы, тазовые 
плекситы, астеновегетативные нарушения, что дока-
зывает широкий спектр нарушений данного заболе-
вания [26]. ХСО характеризуется снижением функций 
слизистой и мышечной оболочек маточной трубы, 
инфильтративными и склерозирующими процессами, 
сосудистыми изменениями и спаечными процессами 
как в маточных трубах и яичниках, так и прилежащих 
тканей, обусловленные действием провоспалитель-
ных цитокинов [5]. Для пациенток с хроническими 
воспалительными заболеваниями матки и придатков 
также характерно нарушение поглотительной и пере-
варивающей способностей фагоцитов, депрессия 
реакций клеточного иммунитета, что создает условия 
для внутриклеточного персистирования возбудителей 
инфекции и способствует длительному торпидному 
течению заболевания [16, 23]. 

Одним из механизмов развития хронического 
процесса в придатках матки является феномен эндо-
генной интоксикации, приводящий к сосудистым 
изменениям и, следовательно, к хроническим нару-
шениям обмена веществ и гипоксии [16, 17, 37]. Уси-
ление катаболических процессов, угнетение функ-
ции ретикулоэндотелиальной системы, снижение 
неспецифической резистентности организма эндо- и 
экзотоксинами патогенных микроорганизмов также 
способствуют нарушению системы детоксикации, 
иммунного ответа и микроциркуляции в очаге пора-
жения [4, 16]. В результате исследования Федоро-
вой Т.А. и Стрельниковой Е.В. (2018) выявлено, что 
женщины с ХСО в 43,1 % случаев имеют повышен-
ный по отношению к нормативным значениям уро-
вень белков острой фазы воспаления, что отражает 
наличие активного системного воспалительного 
ответа на фоне хронического процесса [25]. Это в 
свою очередь сопровождается нарушениями внутри-
клеточного метаболизма, деструкцией клеточных 
мембран, отеком ткани и развитием гипоксии в очаге. 
Типовой патологический процесс проявляется лакта-
тацидозом и накоплением активных форм кислорода 
(АФК), приводя к активации свободнорадикального 
окисления и угнетению активности процессов антиок-
сидантной защиты. Все эти изменения способствуют 
дисбалансу в воспалительной цитокиновой сети и раз-
витию оксидантного стресса, который является одним 
из уникальных механизмов повреждения клеточных 
мембран воспалительной ткани, формируя провоспа-
лительное состояние [6, 13, 20]. Несмотря на то, что 
эти процессы явно выражены в острую фазу заболе-
вания, они активируются при обострении и латентно 
протекают в период ремиссии, продолжая оказывать 
повсеместное влияние на реактивность организма. 
Зорина В.Н. и соавт. (2018), выявили достоверное 
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повышение показателей цитокинового профиля в 
крови у женщин с трубно-перитонеальным беспло-
дием без клинических проявлений воспалительной 
реакции, что подтверждает наличие остаточных про-
явлений воспаления даже после лечения и подготовки 
к программе ЭКО [9]. Высокий биодеструктивный 
потенциал продуктов перекисного окисления липи-
дов и их хемоатрактантная активность в отношении 
нейтрофильных гранулоцитов подтверждают важную 
роль переокисленных липидов в развитии вторичной 
альтерации и поддержании лейкоцитарной инфиль-
трации в очаге воспаления [20]. Данные исследова-
ния Мелконьянц Т.Г. и соавт. (2020) свидетельствуют 
о развитии окислительного стресса на системном и 
местном уровнях у больных с сочетанным течением 
хронической воспалительной болезни матки с хрони-
ческим сальпингитом и оофоритом в фазе обострения. 
Кроме того, показатель общей антиоксидантной актив-
ности плазмы крови был ниже контрольных значений 
на 21-22 %, как до, так и после проведения терапии по 
стандартной схеме [13]. Конопля А.А. и соавт. (2019), 
в результате исследования пациенток с трубно-пери-
тонеальным бесплодием, подтверждают, что базовая 
фармакотерапия не оказывает соразмерного корриги-
рующего влияния на нарушенные параметры метабо-
лического и иммунного статуса [10]. Одновременно 
с этим, исследованием Агаркова Н.М. и соавт. (2017), 
также доказано, что даже после лечения обострения 
ХСО и в период ремиссии в 100 % случаев выявля-
ются стойкие иммунные нарушения как на локальном, 
так и на системном уровне [1]. 

Длительный хронический воспалительный про-
цесс в органах малого таза вовлекает в патологи-
ческий процесс не только иммунную систему, но и 
эндокринные компоненты, приводя к гормональной 
дисфункции, снижению функции яичников, наруше-
нию фолликулогенеза [17, 19]. Последствия воспа-
лительной реакции в придатках матки выражаются 
преимущественно в виде склеротических процессов, 
утолщения белочной оболочки и развития фиброзной 
ткани в строме яичника. Сопутствующая задержка 
созревания фолликулов и их атрезия приводят к нару-
шению эндокринной функции яичников [17]. Изучая 
гормональный фон женщин с ХСО, Тильянова С.А. 
и соавт. (2020) выявили эндокринные нарушения на 
уровне центральных и периферических гормональ-
ных структур, что свидетельствовало о недостаточной 
гормонопродуцирующей функции яичников на фоне 
хронического воспаления [52]. Данные литературы 
подтверждают влияние на овариальный резерв нару-
шения микроциркуляции в придатках матки на фоне 
хронического воспалительного процесса. Так, иссле-
дование женщин с ХСО Агарковым Н.М. и соавт. 
(2017) доказало наличие ишемии органов малого таза, 
обоснованное снижением артериального притока и 
уменьшением венозного оттока, количественно обо-
значая степень гемодинамических нарушений [2]. По 
данным исследования Петрова И.А. и соавт. (2015) 

ишемия тканей яичников приводит к инициации при-
мордиальных фолликулов на ранних сроках экспери-
мента, замедлению дальнейшего их роста и атрезии, 
кистозной трансформации, преждевременной люте-
инизации и хронической ановуляции в отдаленные 
сроки [18]. Cui L., et al. (2016) изучили потенциальный 
негативный эффект хронического воспаления орга-
нов малого таза на овариальный резерв у пациенток 
с двусторонней окклюзией маточных труб, у которых 
уровень антимюллерового гормона (АМГ), как маркер 
овариального резерва, был наименьший по сравнению 
со здоровыми женщинами. По мнению исследовате-
лей, именно за счет нарушения кровотока в придат-
ках матки у женщин с ХСО уменьшается количество 
эффективных гранулезных клеток, секретирующих 
АМГ [33]. Недостаточное кровообращение тканей 
яичника на фоне ХСО может привести к массовой 
гибели фолликулярного аппарата, объясняя уменьше-
ние овариального резерва у таких пациенток, о чем 
свидетельствуют результаты исследования Уткина 
Е.В. и соавт. (2013) [23]. По данным некоторых авто-
ров, уменьшение овариального резерва обусловлено 
снижением секреции АМГ за счет уменьшения эффек-
тивных гранулематозных клеток не только на фоне 
нарушения микроциркуляции в яичниках у женщин с 
хроническим воспалением, но и чрезмерным повреж-
дением ДНК клеток яичников [31, 37]. Увеличение 
количества поврежденных фолликулов, вследствие 
их крайней уязвимости к внешним воздействиям по 
данным литературы, приведет к большей скорости 
потери фолликулярного запаса за счет атрезии и, соот-
ветственно, снижению АМГ [46]. Низкий уровень 
АМГ указывает не только на сокращение фолликуляр-
ного резерва, но и может свидетельствовать о низком 
качестве ооцитов, вследствие сниженной продукции 
гормона отдельными фолликулами [3]. Нарушение 
фолликулярного микроокружения влияет на стеро-
идогенез, метаболические процессы и провоцирует 
воспалительную реакцию, что также может изменять 
уровень секреции гормонов [12]. По данным иссле-
дований Новиковой В.А. и соавт. (2018), ХСО может 
являться самостоятельным фактором риска снижения 
овариального резерва в различные возрастные пери-
оды, прогрессируя с удлинением времени течения 
заболевания, достигая 45 % бесплодия у таких паци-
енток. Установлена связь между снижением овариаль-
ного резерва у женщин репродуктивного возраста и 
хроническим сальпингоофоритом [14, 15]. 

По данным литературы в настоящее время в пато-
генезе различных хронических заболеваний с вос-
палительным компонентом значительную роль отво-
дят эндотелиальной дисфункции (ЭД) [32, 35, 39, 58]. 
Эндотелий сосудов – избирательно проницаемый 
барьер между сосудистой стенкой и кровотоком, 
является одной из первых линий защитной системы 
организма [58]. Во время воспалительного процесса 
фенотип эндотелиальных клеток становится акти-
вированным. Постепенно теряя эндотелиальные 
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свойства и приобретая мезенхимальные фибробласто-
подобные характеристики, эндотелиоциты переходят 
из дифференцированного в недифференцированное 
состояние, что в свою очередь способствует развитию 
фиброзных заболеваний в очаге воспаления [43, 54]. 
В условиях хронического воспаления устойчивая 
активация эндотелиальных клеток воспалительными 
стимулами, такими как интерлейкин-6 (IL-6), фактор 
некроза опухоли-α (TNF-α), IL-1β и патогены, вызы-
вает изменения в нормальной функции эндотелия, что 
приводит к нарушению эндотелий-зависимого иммун-
ного ответа, который является отличительной чертой 
ЭД [32]. Прямое повреждение на эндотелий сосудов 
оказывает эндотоксин, активируя фактор Хагемана, 
индуцируя высвобождение прокоагуляционных фак-
торов и цитокинов полиморфно-ядерными лейкоци-
тами и макрофагами [16]. Таким образом, воспаление, 
в т. ч. хроническое, является одним из основных меха-
низмов, лежащих в основе дисфункции эндотелия 
[35, 36, 39].

В физиологических условиях эндотелий сосудов 
обеспечивает трофику тканей и выполняет защитную 
функцию. При длительной персистенции повреждаю-
щих факторов (гипоксия, интоксикация, воспаление) 
интенсивная продукция перекисных радикалов через 
усиление процессов оксидативного стресса нарушает 
баланс между защитными и повреждающими воз-
действиями на стенку сосуда, происходит истощение 
и извращение функции эндотелия [35]. Нарушение 
структуры или функционирования эндотелия непо-
средственно влияет на спектр выделяемых им био-
логически активных веществ, смещаясь в сторону 
секреции агрегантов, коагулянтов, вазоконстрикторов 
и других факторов, многие из которых способствуют 
генерализации патологического процесса [11]. 

В нормально функционирующем эндотелии посто-
янно высвобождается оксид азота (NO), который под-
держивает кровеносные сосуды в состоянии дилата-
ции и препятствует адгезии форменных элементов 
крови к эндотелию. Ключевой фактор в развитии 
эндотелиальной дисфункции принадлежит наруше-
нию способности эндотелия синтезировать NO, а 
снижение его биодоступности опосредованно влияет 
на синтез такого вазоконстриктора, как эндотелин-1 
(ЭТ-1), повышение которого ассоциировано с прояв-
лением клинических признаков нарушения функции 
[34, 35]. NO является не только самым мощным эндо-
генным вазодилататором в организме, но и подавляет 
агрегацию тромбоцитов, воспаление, окислительный 
стресс, пролиферацию гладкомышечных клеток и 
адгезию лейкоцитов [54]. В фолликуле NO контро-
лирует основные функциональные действия, такие 
как рост или атрезия, ангиогенез, стероидогенез и 
овуляторные события. NO также оказывает положи-
тельное влияние на развитие фолликулов и их отбор, 
связанный с ангиогенными событиями, а также может 
играть модулирующую роль в стероидогенезе в клет-
ках яичников [31]. 

Женская репродуктивная система поддерживает 
тонкий баланс про- и антиоксидантов для миними-
зации окислительного стресса. Развитие ооцита про-
исходит в гипоксических условиях в коре яичников, 
однако высокий уровень АФК приводит к поврежде-
нию митохондриальной ДНК, приводя к митохондри-
альной дисфункции и увеличению апоптоза. Наруше-
ние окислительных процессов в яичнике ухудшает 
оогенез, снижает количество ооцитов [53]. Воспаление 
и снижение кровотока в яичниках индуцирует высво-
бождение большого количества АФК, что приводит 
к окислительному стрессу и вызывает повреждение 
тканей яичника [40]. Со временем избыточная продук-
ция АФК может способствовать развитию оофорита, 
связанного с аутоиммунной преждевременной недо-
статочностью яичников, которая усугубляется сниже-
нием антиоксидантного статуса [29]. В исследовании 
Zhou F., et al. (2017) объем яичников и количество 
антральных фолликулов отрицательно коррелиро-
вали с концентрацией ЭТ-1 в фолликулярной жидко-
сти. Окислительный стресс в микросреде фолликула 
в яичниках губителен для роста яйцеклеток, эмбрио-
нального развития и гестации [59]. Провоспалитель-
ное состояние плаценты на фоне преэкламсии также 
ассоциируется с ЭД [56]. А женщины с преэклампсией 
в предыдущей беременности демонстрируют стойкую 
микроциркуляторную дисфункцию, которая, веро-
ятно, связана с плохой плацентацией с сохранением 
гладкомышечных клеток в сосудистых стенках пла-
центарного ложа, вазоконстрикцией, гипоксически-
ишемическим повреждением и окислительным стрес-
сом [43]. В исследовании Drohomyretska N., Henyk N. 
(2017) у женщин с хроническими воспалительными 
процессами внутренних половых органов оценивалась 
функция эндотелия на фоне имеющегося варикозного 
расширения вен малого таза и в отсутствии такового, 
в результате которого в обеих исследуемых группах 
были выявлены расстройства плазменно-коагуляци-
онной связи гемостаза и ЭД, подтверждена роль хро-
нического воспаления в нарушении защитных свойств 
сосудистой стенки, ее антикоагулянтной и противо-
воспалительной активности, регуляции тонуса сосу-
дистой стенки и адгезии лейкоцитов [34]. 

ЭД прежде всего характеризуется нарушением 
NO-зависимой регуляции, т. к. оксид азота прини-
мает непосредственное участие в регуляции практи-
чески всех функций эндотелия, а система его синтеза 
является наиболее чувствительной к поврежде-
нию любой природы [11]. Усиление окислительного 
стресса, повышение уровня провоспалительных цито-
кинов, снижают синтез NO и нарушают его биоду-
ступность, приводя к ухудшению эндотелий-зависи-
мой вазодилатации, что является характерной чертой 
ЭД [11, 49]. Следовательно, в патогенезе развития ЭД 
особое место занимает оксидативный стресс, который 
можно рассматривать как универсальный механизм 
повреждения сосудистого эндотелия [44]. Стойкие 
нарушения перфузии тканей внутренних половых 
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органов при локальном воспалении, длительное воз-
действие повреждающих факторов приводят к изме-
нениям функции эндотелия сосудов, что позволяет 
рассматривать ЭД как универсальное проявление вос-
палительного процесса.  

Половые гормоны тесно связаны с функциониро-
ванием эндотелиальных клеток, нарушение которого 
может приводить к сосудистым патологиям и пагубно 
воздействовать на фертильность женщины. Согласно 
данным многих исследований, уровень эстрадиола 
в сыворотке крови напрямую связан с поток-опос-
редованной дилатацией сосудов, маркером функции 
эндотелия, усиливая ее и увеличивая кровоснабже-
ние в многочисленных сосудистых руслах путем уве-
личения выработки NO [38, 49, 50]. Согласно иссле-
дованию Moreau K.L., et al. (2020), эндотелиальная 
функция снижается при краткосрочном подавлении 
функции яичников антагонистами гонадотропин-
рилизинг гормона, и, наоборот, увеличивается после 
дотации эстрадиола [41]. Снижение функции яични-
ков и эстрогенный дефицит в период менопаузы объ-
ясняет потерю защитного влияния циркулирующего 
эстрогена на эндотелий и ухудшение его функции, 
приводя к сердечно-сосудистым патологиям [42]. Раз-
витие ЭД, вызванной дефицитом эстрогенов, связано 
не только со снижением выработки и биодоступности 
NO, но и возникновением окислительного стресса 
вследствие повышения уровней АФК, что демонстри-
руется во многих исследованиях [49, 51]. Повышение 
уровней провоспалительных цитокинов в эстроген-
дефицитном состоянии и снижение таковых на фоне 
гормональной терапии доказывает также противо-
воспалительное действие эстрогенов [49]. Эстрадиол 
ингибирует синтез мощного вазоконстриктора – ЭТ-1, 
который индуцирует выработку АФК и медиато-
ров воспаления, приводя к сосудистым патологиям 
[50, 51]. 

Эстрогенный дефицит – предиктор не только гло-
бальных нарушений в регуляции репродуктивной 
функции, но и патологических изменений в сосу-
дах. Преждевременная овариальная недостаточность 
связана с эндотелиальной дисфункцией, которая 
устраняется после гормонального лечения, что сви-
детельствует о влиянии эстрогенного дефицита на 

функцию эндотелия и подтверждено клиническими 
исследо ваниями [31, 45, 48, 50]. Прогестерон также 
может влиять на функционирование эндотелия. Так, 
Witcher A., et al. (2020) в своем исследовании на бере-
менных крысах показали, что блокада прогестерон-
индуцированного блокирующего фактора, синтези-
руемого из лимфоцитов под влиянием прогестерона 
и способного подавлять выработку ЭТ-1 и стимулиро-
вать синтез оксида азота (NO), вызывает воспаление 
и увеличение маркеров эндотелиальной дисфункции 
[57]. Наряду с этим, гормональная среда с преоб-
ладанием андрогенов у женщин с СПКЯ подавляет 
выработку NO и приводит к ЭД [55]. Так же демон-
стрируется повышенный уровень в крови маркера 
ЭД – эндокана при СПКЯ [30]. Одновременно с этим, 
в исследовании Abdullah O.A., et al. (2021) наблюда-
лась отрицательная корреляция между уровнем АМГ 
и уровнем эндокана, что подтверждает связь снижен-
ного овариального резерва с ЭД [28]. Связь гормо-
нальных нарушений с дисфункцией эндотелия несо-
мненна, но прямое влияние ЭД на функцию яичников 
мало исследовано, что актуализирует исследования 
в этой области.

Таким образом, патогенез ХСО является доста-
точно сложным и затрагивает практически все виды 
протективных реакций организма, начиная от мест-
ного иммунитета до гуморального, включая фагоци-
тарные, клеточные, цитокиновые факторы защиты 
организма. Репродуктивный потенциал женщины 
напрямую зависит от состояния фолликулярного 
запаса и процесса фолликулогенеза в целом. Фертиль-
ность непосредственно определяется не только воз-
растом и функционированием яичников, но и сопут-
ствующими заболеваниями органов малого таза, а 
также нарушением работы эндокринной и иммунной 
систем организма. В настоящее время широко изуча-
ется роль эндотелиальной дисфункции в развитии 
хронических заболеваний, но исследований о влиянии 
таковой на функцию яичников и овариальный резерв 
у женщин с хроническим сальпингоофоритом крайне 
мало. Более детальное понимание основных механиз-
мов этих нарушений позволит расширить возмож-
ности восстановления фертильности у женщин репро-
дуктивного возраста.
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