
6

Тр
уд

ны
й 

па
ци

ен
т 

 №
 8

–9
, Т

ОМ
 1

1,
 2

01
3

КЛ
И

Н
И

Ч
ЕС

КИ
Й

 С
Л

УЧ
А

Й Оценка роли
бактериофагов 

в этиотропной терапии
инфекционно-

воспалительных
процессов на примере
лечения хронического

неспецифического
эндометрита. 

Взгляд клинициста

Т.М.Мотовилова, Т.С.Качалина, Т.А.Аникина
ГБОУ ВПО НижГМА, кафедра акушерства 

и гинекологии
ФГУП «НПО «Микроген» МЗ России, 

Нижний Новгород

Представлены сведения о традиционном и альтер-
нативном подходе к лечению инфекционно-воспа-
лительных процессов, побочных эффектах исполь-
зования антибиотиков, дана оценка целесообразно-
сти применения бактериофагов при лечении хрони-
ческого эндометрита.

Ключевые слова: хронический эндометрит, анти-
биотики, побочные эффекты, бактериофаги, про-
биотики.

T.M.Motovilova, T.S.Kachalina, T.A.Anikina
Department of Obstetrics and Gynaecology,

NNSMA
FSUC «SIC «Microgen», MOHSD RF, 

Nizhnyi Novgorod

In article present data about traditional and alterna-
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Хронический воспалительный процесс в эндомет-
рии является одной из основных причин нарушения

менструальной функции, невынашивания беремен-
ности, бесплодия, неудачных попыток ЭКО, гипер-
пластических процессов эндометрия и сексуальной
дисфункции. Необходимость продолжения разра-
ботки более совершенных методов диагностики и
терапии хронического эндометрита диктуется его
медицинской и социальной значимостью, поскольку
большая часть пациенток с данной патологией яв-
ляются женщинами активного репродуктивного
возраста [6, 7, 10].

Общепринятой на сегодняшний день является точ-
ка зрения о возникновении хронического воспале-
ния в эндометрии в результате дисбаланса между
гормональной и иммунной системами организма, с
одной стороны, и патогенами – представителями
микробиоценоза, с другой [12, 14]. Развитие заболе-
вания связывают как с неадекватным лечением ост-
рого эндометрита, так и с первичной хронизацией
процесса у женщин с нарушениями местных меха-
низмов противоинфекционной защиты (с бактери-
альным вагинозом, эндоцервицитами, иммуноде-
фицитами, перенесших инвазивные вмешательства
на половых органах, воспалительные заболевания
органов малого таза (ВЗОМТ), носительниц ВМК,
подвергшихся лучевой терапии в области малого та-
за). Рост частоты данной патологии обусловлен ши-
роким распространением инфекций, передающих-
ся половым путем (ИППП) и внутриматочных вме-
шательств, в том числе абортов, диагностических
выскабливаний, гистероскопий, гистеросальпинго-
графий, внутриматочной контрацепции, процедур
в программах вспомогательных репродуктивных
технологий (ВРТ) [2, 6–8, 10, 12, 14, 17].

Основными чертами хронического воспаления эн-
дометрия на современном этапе являются: преобла-
дание ассоциаций микроорганизмов с постепенной
главенствующей ролью условно-патогенной флоры,
малосимптомное волнообразно-прогрессирующее
течение заболевания, рост резистентности к тради-
ционным методам терапии, длительные сроки лече-
ния, его трудоемкость и высокая стоимость.

Патогенез хронического эндометрита сложен и не
до конца изучен, однако достаточно хорошо извест-
ны его основные звенья. Длительная антигенная
стимуляция иммунокомпетентных клеток эндомет-
рия, циркуляция неутилизированных иммунных
комплексов, гиперпродукция цитокинов и других
биологически активных веществ неизбежно вызы-
вают декомпенсацию локальных регуляторных ме-
ханизмов и пролонгирование инфекционно-воспа-
лительного процесса. Расстройства микроциркуля-
ции и морфологические изменения в тканях затруд-
няют доступ лекарственных препаратов в очаг вос-
паления, приводят к нарушению рецептивности и
циклической трансформации эндометрия, а также
его патологической регенерации либо атрофии [2, 3,
6, 8, 10]. Персистенция микроорганизмов, относя-
щихся к нормальной и условно-патогенной микро-
флоре человека, связана с тем, что они имеют общие
антигены с тканевыми антигенами организма, поэ-
тому важное место в патогенезе хронического вос-
паления занимает аутоиммунная агрессия [27]. Вви-
ду неполноценности иммунного ответа слизистой
оболочки полости матки индигенная флора со вре-
менем становится ведущим микробным фактором
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воспалительного процесса.
В настоящее время общепринятой тактикой в те-

рапии хронического эндометрита является ком-
плексный поэтапный подход, включающий проти-
вомикробное, иммуномодулирующее, общеукреп-
ляющее и физиотерапевтическое воздействие [2, 3,
6, 8, 10, 12, 14, 17]. Первым шагом является элимина-
ция инфекционных агентов, то есть этиотропная те-
рапия, затем следует курс, направленный на восста-
новление эндометрия.

В современных условиях приоритет антибиотиков
в лечении острых воспалительных процессов любых
локализаций, включая эндометрий, очевиден; бес-
спорна и их эффективность, доказанная многими
десятилетиями применения. Количество производи-
мых и потребляемых антибиотиков постоянно уве-
личивается, но при этом необходимо помнить, что
все химиопрепараты обладают в той или иной сте-
пени выраженными побочными эффектами и орга-
нотоксичностью. Значительная часть антибиотика
нередко инактивируется 
печенью, накапливается в жировой ткани, минуя
очаг воспаления. Кроме того, чрезмерное использо-
вание и активное внедрение новых пролонгирован-
ных лекарств поддерживает формирование анти-
биотикорезистентности, лекарственной аллергии,
диспепсии, токсических осложнений, колонизации
условно-патогенной флорой, суперинфекции и т. д.
[4, 9, 13, 18, 19, 21–25]. В литературе последних лет
сообщается о способности антибиотиков вызывать
структурно-функциональные изменения биоцено-
зов с формированием патологических сообществ
микробов в различных биотопах организма [13, 18].
Существенным фактором, влияющим на частоту и
тяжесть негативных побочных действий антибиоти-
ков, является самолечение и бесконтрольное ис-
пользование лекарственных средств. Распростра-
ненность и доступность противомикробных препа-
ратов, приводит к развитию нежелательных эффек-
тов, поскольку в данном случае практически отсут-
ствует гарантия правильного использования
препарата в соответствии с показаниями, оптималь-
ной дозой, кратностью приема, учетом совместимо-
сти [1]. Немаловажным является широкое примене-
ние антибиотиков в животноводстве с целью стиму-
ляции роста животных и профилактики их болез-
ней. Употребление в пищу мяса этих животных так
или иначе сенсибилизирует организм человека, спо-
собствует распространению лекарственно-устойчи-
вых форм микроорганизмов, создает условия, бла-
гоприятствующие поддержанию вялотекущих, хро-
нических патологических процессов. В последние
годы сообщается о наличии нескольких супер-
инфектов, против которых малоэффективно боль-
шинство современных антибиотиков – кишечной
палочки, стафилококка, клебсиеллы и стрептококка
[20]. В связи с этим вполне объяснимо, что формиро-
вание резистентных форм микробов, а также разви-
тие негативных реакций в процессе использования
химиопрепаратов существенно затрудняет лечение
больных. При этом осведомленность о возможных
эффектах действия того или иного лечебного сред-
ства возлагает на врача серьезную моральную ответ-
ственность при его назначении, заставляя учитывать
жизненно важную необходимость его применения
[15].

В стремлении усовершенствовать лекарственные
препараты, сделать их более эффективными и без-
опасными исследователями продолжается поиск и
разработка новых антибиотиков, что является дли-
тельным, кропотливым и дорогостоящим процес-

сом, однако в данный момент не гарантирует успеха
[9, 20].

Учитывая сказанное выше, в качестве альтернати-
вы применению антибиотиков в ряде случаев может
быть предложено использование биопрепаратов, в
частности, бактериофагов.

Лечение инфекционно-воспалительных процес-
сов, включая женскую половую сферу, при помощи
бактериофагов интересовало ученых еще первой
половины XX века. В 1940 г. Г.И.Цициашвили впер-
вые применил введение в полость матки бактерио-
фага при послеродовых эндометритах, что обес-
печило высокий лечебный эффект и способствовало
сокращению продолжительности заболевания в 4
раза [16]. Однако последующее открытие антибио-
тиков привело к постепенному прекращению работ
в данной области. Несмотря на то что на фазе ран-
них исследований был показан существенный успех,
фаготерапии на тот момент не удалось стать обще-
принятой практикой.

Столкнувшись с проблемой лекарственной рези-
стентности и роста числа нежелательных побочных
эффектов, в последние годы возобновился интерес
клиницистов во многих странах мира к использова-
нию фагов с лечебной и профилактической целью.
Согласно результатам современных исследований,
препараты бактериофагов оказывают должный эф-
фект в 78,3–93,6% случаев, нередко становясь сред-
ством выбора [7, 9]. Данные препараты представ-
ляют собой стерильные фильтраты бактериальных
фаголизатов, их назначают для применения внутрь,
местно для орошения ран и слизистых, введения в
полости. Форма выпуска чаще жидкая, либо в таб-
летках в кислотоустойчивой оболочке, либо в суппо-
зиториях. Активность бактериофага выражают сте-
пенью его разведения (титром), при котором про-
исходит полный лизис чувствительной тестовой
микробной культуры. Жидкие формы сохраняют
свою активность до нескольких лет при оптималь-
ной температуре без доступа света [5, 9]. Лечебно-
профилактическое действие фагов обусловлено их
литической активностью, а также иммуномодули-
рующим антигенным свойством находящихся в фа-
голизатах компонентов разрушенных микробных
клеток, особенно при неоднократном введении пре-
парата.

Бактериофаговая терапия обладает рядом важ-
ных свойств, которые могут определять ее приори-
тет во многих случаях. В частности, она эффективна
против лекарственно-устойчивых организмов и мо-
жет использоваться в качестве альтернативной тера-
пии пациентов, имеющих аллергию к антибиоти-
кам. Кроме этого, бактериофаги обладают высокой
специфичностью по отношению к таргетным орга-
низмам и не оказывают влияния на другие микро-
бы. Стоит отметить, что обратной стороной специ-
фичности является необходимость тщательного под-
бора фагов для элиминации каждого отдельного па-
тогена, что не всегда осуществимо в случае острого
процесса, учитывая сроки идентификации и опре-
деления чувствительности возбудителей, но вполне
доступно при хроническом воспалении. Другим не-
достатком может стать теоретическая возможность
развития фагорезистентности, что компенсируется
чрезвычайным «эволюционным полиморфизмом»
бактериофагов [11]. Бактериофаги изменяются есте-
ственным образом в ответ на формирование устой-
чивых штаммов бактерии-хозяина, а также могут
быть подвергнуты целенаправленной лабораторной
мутации. Стоит особо подчеркнуть, что в настоящее
время имеется возможность применения полива-
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действия на множество возбудителей одновремен-
но. Прогресс в молекулярной биологии и биотехно-
логии позволяет отбирать оптимальные фаги и
адаптировать их. Будучи введенными в организм,
фаги являются самокопирующимися и самолимити-
рующимися частицами и воспроизводятся до тех
пор, пока все бактерии–цели не будут уничтожены.

Клинический эффект пробиотиков в профилак-
тике ряда осложнений антибактериальной терапии
подробно описан в отечественной и зарубежной ли-
тературе. Полученные результаты свидетельствуют
о том, что пробиотики снижают риск развития га-
строинтестинальных расстройств, вызванных анти-
биотикотерапией, инициируют восстановление ки-
шечного микробиоценоза и других нарушенных
физиологических процессов в организме [13, 19, 21,
26]. По данным научных исследований, комбиниро-
ванное применение фагов и пробиотиков позволяет,
с одной стороны, создать более надежный микро-
экологический барьер на пути патогена, а с другой –
обеспечить его более эффективную элиминацию
[11].

На данный момент использование бактериофаго-
терапии не означает полный отказ от антибиотиков,
однако будет способствовать ограничению их не-
оправданно широкого применения со всеми выте-
кающими последствиями. Наряду с прочими анти-
микробными средствами, биопрепараты вполне мо-
гут претендовать на особое место в лечении таких
заболеваний, как, например, хронический эндомет-
рит. В процессе его лечения важно помнить, что не-
адекватные терапевтические мероприятия сами по
себе могут приводить к трансформации заболева-
ния в латентную, персистирующую форму, что мо-
жет существенно затруднить последующую реаби-
литацию. В отношении необходимости проведения
антибиотикотерапии при хроническом эндометрите
существуют различные точки зрения и продол-
жаются дискуссии [2, 6–8, 10, 12, 14]. Полагаем, что в
отсутствие специфической флоры антибиотики
имеет смысл использовать лишь в случае обостре-
ния заболевания, а назначение их в период ремис-
сии необоснованно. Безусловно, необходимость са-
нации эндометрия не вызывает сомнения, однако
проведение традиционной антибактериальной те-
рапии хронического неспецифического эндометри-
та зачастую малоэффективно, принимая во внима-
ние неадекватную концентрацию препарата в очаге

хронического воспаления, смену ведущих возбуди-
телей с течением времени, развитие антибиотикоре-
зистентности. В данном случае неоспоримыми пре-
имуществами фаготерапии могут стать: возмож-
ность воздействия на большой спектр возбудителей
инфекционно-воспалительного процесса в эндомет-
рии при помощи поливалентных препаратов, вклю-
чая внутриматочное введение, отсутствие серьезных
токсических реакций при их использовании.

На базе гинекологической клиники кафедры аку-
шерства и гинекологии ГБОУ ВПО НижГМА для
лечения хронического неспецифического эндомет-
рита в течение последнего времени применяются
процедуры внутриматочного введения поливалент-
ного пиобактериофага и инфракрасного лазера, что
позволяет реализовать антимикробный эффект пу-
тем специфического направленного действия на
большой спектр возможных возбудителей воспали-
тельного процесса в полости матки в отсутствие
значительного системного влияния, а также добить-
ся иммуномодулирующего эффекта, улучшить ге-
модинамику в органах малого таза и стимулировать
рецепторную активность эндометрия. Известно, что
в случае одновременного использования двух тера-
певтических факторов возможно взаимопотенциро-
вание их физиологического и лечебного действия.
При этом в клинической практике в ряде случаев
отмечается инициирование новых лечебных эффек-
тов, что позволяет активизировать общие саногене-
тические механизмы и местные реакции, направ-
ленные на борьбу с патологическим процессом. Бак-
териофаги сравнимы по эффективности с антибио-
тиками в отношении чувствительных микроорга-
низмов, но при этом не имеют противопоказаний к
применению. Введение бактериофагов активизиру-
ет факторы специфического и неспецифического
иммунитета, что особенно действенно для терапии
длительных, хронических заболеваний, возникших
в результате иммунодефицита [9]. При воздействии
низкоинтенсивного лазерного излучения на орган-
ном уровне изменяется рецепторная чувствитель-
ность, уменьшаются интерстициальный отек и на-
пряжение тканей, нормализуется скорость кровото-
ка, происходит образование новых коллатералей,
сокращается длительность фазы воспаления. Целе-
сообразность совместного применения лазера и бак-
териофага в лечении ВЗОМТ была обоснована нами
опытным путем в доклиническом эксперименте.
При облучении препаратов бактериофагов инфра-

Пиобактериофаг комплексный жидкий, раствор для приема внутрь, мест-
ного и наружного применения, представляет собой смесь стерильных
фильтратов фаголизатов стафилококков, стрептококков, энтерококков,
протея, клебсиелл пневмонии и окситока, синегнойной и кишечной па-
лочек.

БИОЛОГИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА
Пиобактериофаг комплексный жидкий обладает способностью специфи-
чески лизировать бактерии стафилококков, стрептококков, энтерокок-
ков, протея, клебсиелл пневмонии и окситока, синегнойной и кишечной
палочек.

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ
Заболевания уха, горла, носа, дыхательных путей и легких – воспаления
пазух носа, среднего уха, ангина, фарингит, ларингит, трахеит, бронхит,
пневмония, плеврит; хирургические инфекции – нагноения ран, ожоги,

абсцесс, флегмона, фурункулы, карбункулы, гидроаденит, панариции, па-
рапроктит, мастит, бурсит, остеомиелит; урогенитальные инфекции –
уретрит, цистит, пиелонефрит, кольпит, эндометрит, сальпингоофорит;
посттравматические конъюнктивиты, кератоконъюнктивиты, гнойные яз-
вы роговицы и иридоциклиты; энтеральные инфекции – гастроэнтероко-
лит, холецистит, дисбактериоз; генерализованные септические заболе-
вания; гнойно-воспалительные заболевания новорожденных – офмалит,
пиодермия, конъюнктивит, гастроэнтероколит, сепсис и пр.; другие за-
болевания, вызванные бактериями стафилококков, стрептококков, энте-
рококков, протея, клебсиелл пневмония и окситока, синегнойной и ки-
шечной палочек.
С профилактической целью препарат используют для обработки опера-
ционных и свежеинфицированных ран, а также для профилактики внут-
рибольничных инфекций по эпидемическим показаниям.

Другие разделы: см. в инструкции по медицинскому применению.

ПИОБАКТЕРИОФАГ (ФГУП «НПО «Микроген», Россия)
Флаконы по 100 мл

Информация о препарате



красным лазером с наиболее часто применяемыми
в терапии частотами (80–1500 Гц) в течение 3 мин
установлено, что литическая активность фаговых
частиц под воздействием низкоинтенсивного лазер-
ного излучения инфракрасного спектра по отноше-
нию к ряду значимых в клиническом аспекте, по-
тенциально патогенных микроорганизмов (стафи-
лококки, определенные сероварианты кишечной
палочки и штаммы синегнойной палочки) имеет
выраженную тенденцию к усилению. В предложен-
ной нами методике курс лечения начинают после
окончания менструации, на 5–7-й день менструаль-
ного цикла. Бактериофаги вводят в полость матки
трижды через день. Нами используется Пиобакте-
риофаг комплексный жидкий производства ФГУП
«НПО «Микроген» МЗ России (г. Нижний Новго-
род), который активен против стафилококков,
стрептококков, энтерококков, протея, клебсиелл
пневмония и окситока, синегнойной и кишечной па-
лочек. После опорожнения мочевого пузыря паци-
ентка располагается на гинекологическом кресле. В
асептических условиях в полость матки медленно
через тонкий гибкий катетер с помощью шприца
вводят 4–7 мл препарата Пиобактериофаг ком-
плексный жидкий в зависимости от размеров матки
и реакции со стороны пациентки на введение.
После этого в задний свод влагалища вводят Пио-
бактериофаг комплексный жидкий на тампоне –
для предупреждения вытекания и реализации его
противомикробного действия на уровне слизистой
влагалища. Затем проводят сеанс лазерной терапии.
Для этого накожно на низ живота (на 7–10 мин), на
кубитальные ямки и яремную вырезку (на 2–3 мин)
устанавливают лазерные излучатели (с зеркальны-
ми насадками) инфракрасного спектра с длиной
волны 0,89 мкм, частотой следования импульсов
80–1500 Гц, мощностью в импульсе 5 Вт. Сеансы ла-
зеротерапии проводят ежедневно, общая продол-
жительность курса лечения 7–10 дней. Способ поз-
воляет повысить эффективность лечения за счет
улучшения микроциркуляции в органах малого та-
за, нормализации трофики внутренней оболочки
матки, устранения отека и инфильтрации эндомет-
рия, подавления роста неспецифической микро-
флоры, оптимизации факторов местного и общего
иммунитета, снижения частоты вероятных систем-
ных побочных эффектов. При совместном приме-
нении лазерного излучения и бактериофагов, учи-
тывая их комплексное положительное воздействие
на очаг хронического неспецифического воспале-
ния и организм в целом, возможен отказ от назначе-
ния антибактериальных химиопрепаратов, анти-
агрегантов, иммуностимуляторов, что имеет значи-
тельный экономический эффект. Предлагаемый
способ – простой, доступный, он легковоспроизво-
дим, не требует существенных экономических за-
трат, хорошо переносится больными. Из 32 проле-
ченных таким образом больных с хроническим эн-
дометритом улучшение самочувствия, уменьшение
болевых ощущений и исчезновение белей отметили
все пациентки. Нормализация менструальной
функции в виде нивелирования проявлений менор-
рагии и межменструальных выделений произошла
у 84,4% женщин из числа имевших подобные нару-
шения до лечения (27 пациенток). По данным УЗИ и
допплерометрии эндометрия, по окончании тера-
певтических мероприятий выраженная положи-
тельная динамика отмечена в 78,2% случаев, что
проявлялось улучшением эхоструктуры эндомет-
рия и показателей гемодинамики в сосудах матки.
Остаточные явления воспалительного процесса при
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(21,8%). Кроме этого, у большинства больных в тече-
ние 2 мес по окончании терапии произошла норма-
лизация или существенное снижение уровня ИЛ-6 в
цервикальной слизи (71,8%). В течение года после
завершения курса лечения самостоятельная бере-
менность наступила в 9 (28,1%) случаях и закончи-
лась нормальными срочными родами в 8 из них; од-
на пациентка по личным мотивам прервала бере-
менность. После успешной очередной попытки
ЭКО и ПЭ наступила беременность у женщины с
привычным невынашиванием в анамнезе без при-
знаков угрозы прерывания. Две пациентки в настоя-
щее время проходят прегравидарную подготовку и
планируют беременность, остальные на данный мо-
мент по разным причинам в реализации репродук-
тивной функции не заинтересованы. Полученные
результаты свидетельствуют о перспективности
продолжения исследований в данном направлении.

В условиях формирования устойчивости у пато-
генных бактерий необходимость в новых антимик-
робных препаратах и альтернативных лечебных тех-
нологиях приобретает все большую значимость. По
всей видимости, бактериофагам еще предстоит вне-
сти существенный вклад в терапию воспалительных
заболеваний, в том числе в сочетании с другими ле-
чебными факторами.
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