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Проведені дослідження показали, що хронічна запальна хвороба геніталій у більшості (93,3%) з обстеже-
них жінок репродуктивного віку характеризувалась латентним перебігом і супроводжувалась частими 
рецидивами. В етіологічному спектрі чинників даного захворювання в 98,3% випадків виявлялись мікро-

організми в численних мікробних та мікробно-вірусних асоціаціях.
У жінок з хронічною хворобою геніталій стан імунітету характеризувався порушенням функціонування сис-

теми інтерферону, активності фагоцитуючих клітин (моноцитів та нейтрофілів), показників клітинного та гумо-
рального імунітету. 

Розроблений метод лікування жінок з хронічною запальною хворобою геніталій з включенням Протефлазіду 
сприяв підвищенню клінічної (на 20,0%), мікробіологічної (на 23,3%) ефективності проведеної терапії порівняно 
з результатами  базисної терапії, а також супроводжувався відновленням до норми продукції фактору некрозу 
пухлин, функціональної активності фагоцитуючих клітин, показників клітинного та гуморального імунітету через 
3 місяці та показників інтерферонового статусу через 6 місяців після закінчення терапії. 

Використання запропонованої терапії із залученням Протефлазіду сприяло зменшенню частоти рецидивів 
запальної хвороби геніталій у жінок репродуктивного віку в 3,3 раза.

Ключові слова: запальні захворювання геніталій, бактеріально-вірусна інфекція, лікування, Протефлазід.
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The conducted research showed that the chronic infl ammatory disease of the genitals in the majority (93.3%) 
of the examined women of reproductive age was characterized by a latent course and was accompanied by 
frequent relapses. In the etiological spectrum of the factors of this disease, in 98.3% of cases, microorganisms 

were detected in numerous microbial and microbial-viral associations.
In women with chronic genital disease, the state of immunity was characterized by impaired functioning of the 

interferon system, activity of phagocytic cells (monocytes and neutrophils), indicators of cellular and humoral immunity.
The developed method of treatment of women with chronic infl ammatory disease of the genitals with the 

inclusion of Protefl azid contributed to an increase in the clinical (by 20.0%), microbiological (by 23.3%) eff ectiveness 
of the therapy in comparison with the results of the basic therapy, and was also accompanied by the restoration 
of tumours necrosis factor production to normal, functional activity of phagocytic cells, indicators of cellular and 
humoral immunity after 3 months and indicators of interferon status after 6 months after the end of therapy.

The use of the proposed therapy with the involvement of Protefl azid contributed to a 3.3 times reduction in the 
frequency of recurrences of genital infl ammatory disease in women of reproductive age.
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В умовах сьогодення запальна хвороба ге-
ніталій займає провідну позицію в переліку 
гінекологічних захворювань як за частотою 

поширення серед жіночого населення, порушень ре-
продуктивної функції внаслідок перенесеного захво-
рювання, так і складностей, що виникають на етапі 
проведення терапії:

• переважає асоційований характер ушкодження 
геніталій чинниками, що передаються статевим шля-
хом (переважно хламідіями, молікутами, вірусами);

• з характерним для них високим тропізмом до клі-
тин циліндричного та проміжного епітелія;

• персистенція збудника в самих клітинах [1, 2].
Перераховані особливості свідчать про здібність 

вищезгаданих чинників переживати період активного 
лікування та обумовлюють певною мірою неефектив-
ність його проведення, особливо за умови латентного 
перебігу запального процесу [3].

Враховуючи поширеність хронічних форм запаль-
ної хвороби геніталій, виникає необхідність в перео-
цінці традиційних підходів в лікуванні даної патології з 
використанням сучасних етіологічних та патогенетич-
но обумовлених препаратів [4].

Відповідно засоби рослинного походження заслу-
говують на особливу увагу, спричинену спроможністю 
впливати на причину та певні ланки патологічного 
процесу [5]. Відомо, що деякі з рослинних препаратів 
можуть проявляти противірусну активність як на рівні 
специфічного пригнічення вірус-специфічних синте-
зів, так і на рівні вірус-специфічних ферментативних 
реакцій. Крім того, противірусна активність препара-
тів може реалізуватися на рівні системи інтерферону 
(ІФН) або ж моделювання імунної системи організму. 
Серед таких засобів препарату Протефлазід вироб-
ництва української фірми «Екофарм», з притаманною 
противірусною активністю, яка проявляється як in vitro, 
так і in vivo стосовно богатьох вірусів, зокрема вірусів 
герпесу, відведено особливе місце [6, 7].

Об’єктивним відображенням функціонування стану 
ІФН є показники  ІФН-статусу. В нормі ІФН-статус ор-
ганізму, як правило, характеризується низькими кон-
центраціями ІФН в сироватці крові (4 ≤ ОД/мл) та ви-
раженою здібністю лейкоцитів синтезувати ІФН-гамма 
in vitro у відповідь на адекватну індукцію. Слід зазна-
чити, що поява в крові циркулюючого ІФА свідчить про 
наявність в організмі в даний момент як гострого, так і 
загострення хронічного  запального процесу [8].

Встановлено, що у жінок з хронічною  запальною 
хворобою геніталій ІФН-статус характеризується 
різким пригніченням, а в деяких випадках, і повною 
відсутністю гама-ІФН продукуючою спроможністю  
лейкоцитів, що характерно для гінекологічних хво-
рих з хронічною рецидивуючою вірусною інфекцією, 
ускладненою хламідіозом [9, 10]. 

В умовах сьогодення відомо немало індукторів ін-
терферону, які активно використовуються як для ліку-
вання вірусних захворювань, так і запальної хвороби 
геніталій бактеріально-вірусної етіології. Було встанов-
лено дозозалежний ефект впливу ІФН-гама на хламідії: 
високі рівні даного цитокіну повністю затримують ріст 
хламідій, а низькі рівні — індукують розвиток морфоло-
гічно аномальних внутрішньоклітинних форм [11].

Серед найбільш перспективних сполук із серії ін-
дукторів ІФН виділяють препарати, що індукують ІФН 

1- та 2-го типів. Встановлено, що деякі флавоноїди мо-
жуть бути індукторами ІФН або ж  взаємодіяти з компо-
нентами системи ІФН [12–14].

Слід враховувати також проапоптичні та апоптич-
ні властивості  препаратів, що залучаються до тера-
пії як вірусних, бактеріально-вірусних, так і бактері-
альних інфекцій. Роль механізму апоптозу в елімінації 
ушкоджених інфекційних клітин та протистояння віру-
сів і бактерій різних видів процесам апоптозу в кліти-
нах продовжує вивчатись. Причому, процеси апопто-
зу, пов’язані з компонентами системи ІНФ в клітинах, 
безпосередньо з системою 2-5-олігоаденілатсинте-
тази, вважаються провідною ефекторною складовою 
впливу ІФН в клітинах [15]. В даному аспекті на особ-
ливий інтерес заслуговує певна група флафоноїдів, 
що має здатність індукувати апоптоз в клітинах [16]. 
Проведені нами раніше дослідження підтвердили 
дане припущення та показали, що препарат Проте-
флазід дозволяє стимулювати продукцію ІФН як in 
vitro, так і in vivo та є індуктором як альфа-, так і га-
ма-ІФН. Протефлазід індукує синтез ІФН в помірних 
титрах вже через 3 години після введення препарату. 
Водночас даний препарат проявляє проапоптичний 
ефект на моделі апоптозу, індукованого цитотоксич-
ними засобами, що відносяться до інгібіторів ДНК-то-
поізомерази ІІ [17].

Інтерфероногенній та апоптозмодулючій здатності 
препарату Протефлазід належить суттєва роль в ме-
ханізмах противірусної та протибактеріальної актив-
ності та їх ефективного використання в терапії запаль-
ної хвороби геніталій вірусно-бактеріальної етіології.

Представлені характеристики препарату Про-
тефлазід було взято нами за основу при розробці 
комплексу протизапальної  терапії хронічної запаль-
ної  хвороби геніталій, спричиненої бактеріально-
вірусною інфекцією у жінок репродуктивного віку. 
План проведення досліджень було узгоджено з авто-
ром препарату В. П. Атаманюком.

Мета роботи полягає в проведенні клініко-мікробі-
ологічної та імунологічної оцінки ефективності засто-
сування препарату Протефлазід в комплексній терапії  
запальної хвороби геніталій у жінок репродуктивного 
віку.

Матеріали та методи
В динаміці спостереження (до та через 1, 3 місяці 

після лікування) було проведено клініко-мікробіоло-
гічне та імунологічне (до та через 3, 6 місяців після лі-
кування) обстеження 60 жінок віком від 18 до 38  років 
з хронічною запальною хворобою геніталій тривалі-
стю від 2 до 6 років (основна група) та для порівняння 
отриманих результатів 30 жінок репродуктивного віку 
від 20 до 38 років гінекологічно та соматично здоро-
вих (контрольна група).

Мікробіологічне дослідження включало виявлення 
бактерій різних таксономічних груп, грибів в пробах 
патологічного матеріалу [18, 19]. Для діагностики хла-
мідій використовували ланцюгову полімеразну реак-
цію (ЛПР), а також додатково проводили цитоскопічне 
дослідження біоматеріалу, отриманого з цервікаль-
ного каналу, уретри. Рівні специфічних імуноглобулінів 
до хламідійного антигену в сироватці крові визнача-
ли шляхом проведення ІФА [20]. В пробах крові також 
визначали наявність антитіл до вірусів групи герпесу 
(1- та 2-го типів), цитомегаловірусу [21].
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Стан імунітету у обстежених жінок оцінювали шля-
хом визначення показників клітинного, гуморального 
імунітету та неспецифічної резистентності організ-
му [22]. Оцінка показників ІФН-статусу включала ви-
значення: титрів циркулюючого в крові ІФН — сиро-
ваткового інтерферону (сІФН); рівні продукції ІФН-γ 
лейкоцитами периферичної крові при  його індукції in 
vitro вірусом хвороби Ньюкасла, штам Канзас; рівня 
продукції ІФН-γ лімфоцитами периферичної крові при 
його індукції in vitro фітогемаглютиніном. Титрування 
ІФН проводили за загальноприйнятою методикою [23]. 

Результати досліджень та їх обговорення
При обстеженні пацієнток з хронічною запальною 

хворобою геніталій використовували загальні прин-
ципи диференційної діагностики запальної хвороби 
геніталій з урахуванням даних анамнезу, клініко-гіне-
кологічного обстеження.

Тривалість захворювання у 8 (13,6%) пацієнток не 
перевищувала 2 роки, у 46 (76,4%) — була від 2 до 4 ро-
ків та у 6 (10,0%) — від 4 до 5 років. Хронічна запальна 
хвороба геніталій у більшості (93,3%) обстежених жінок 
перебігала латентно («мовчазні сальпінгіти»).

При гінекологічному обстеженні у всіх пацієнток 
було встановлено спектр патологічних змін з боку ге-
ніталій: у 60 (100,0%) обстежених жінок був  хронічний 
сальпінгіт, у 42 (70,0%) з них в поєднанні з оофоритом, у 
24 (46,7%) — з фоновими захворюваннями шийки матки, 
у 11 (18,3%) — з кольпітами. У 47 (78,3%) жінок встанов-
лено диспаревнію, яка стала причиною сексуальних 
дисгармоній пари. 

Рецидиви захворювання спостерігались пере-
важно в весняний та осінній періоди у 49 (81,7%) жінок 
основної групи.

Використання сучасних діагностичних методів по-
казало, що в етіологічному спектрі запальної хвороби 
геніталій переважали (як в монокультурі, так і в асоціа-
ції) інфекційні чинники що передаються статевим шля-
хом: хламідії — у 33 (55,0%), уреаплазми — у 24 (40,0%), 
мікоплазми — у 25 (41,6%), гарднерели — у 11 (18,3%), 
трихомонади — у 7 (11,6%), гриби — у 20 (33,3%), вірус 
герпесу 2-го типу — у 7 (11,6%) у поєднанні з умовнопа-
тогенними бактеріями з високим мікробним числом — 
у 11 (18,3%) хворих. В 98,3% випадків мікроорганізми ви-
являлись в чисельних (двох- та трьохкомпонентних) 
мікробних асоціаціях (рис. 1).

Крім визначення збудника, було встановлено під-
вищені та значимі титри антитіл до Chl. trachomatis (від 
1:40 до 1:80) — у 11 (18,3%), цитомегаловірусу (от 1:400 до 
1:1200) — у 4 (6,7%), вірусу герпесу 2-го типу (від 1:400 
до 1:800) — у 7 (11,7%). 

Аналіз отриманих результатів проведеного імуно-
логічного обстеження показав, що зміни в системі іму-
нітету характеризувались вірогідним зменшенням спів-
відношення CD4+/CD8+ (імунорегуляторний індекс) 
до 1,18±0,21 (в контролі 2,56±0,35; p<0,05) за рахунок 
вірогідного підвищення  відносного вмісту CD8+-клітин 
(Т-супресори/цитотоксичні клітини) в периферичній 
крові (29,1±3,3%, в контролі 13,1±1,6%, p<0,05). В гумораль-
ній ланці імунітету встановлено вірогідне зменшен-
ня концентрації IgG (5,9±0,8 г/л, в контролі 11,5±1,8 г/л, 
p<0,05) та тенденція до зростання рівнів циркулюючих 
імунних комплексів в сироватці крові.

Було встановлено вірогідне зменшення рівнів фа-
гоцитарного числа нейтрофілів (3,21±0,4 ум. од., в кон-

тролі 7,1±2,4 ум. од., p<0,05), а також тенденція щодо 
зниження показників фагоцитарного числа (моноцити) 
і функціонального резерву нейтрофілів .

Показники ІФН-статусу характеризувались підви-
щенням сироваткового ІФН (6,58±1,1 Од/мл, в контролі 
3,0±1,9 Од/мл, p<0,05) в поєднанні із зменшенням здіб-
ності клітин периферичної крові до синтезу ІФН-α (в 5,8 
раза) та ІФН-γ (в 4,2 раза) in vitro у відповідь на адек-
ватну індукцію, в порівнянні з контролем (p<0,05).

На підставі проведених досліджень, а також з ура-
хуванням загальноприйнятих рекомендацій нами ви-
значено принципи етапності лікування запальної хво-
роби геніталій, спричиненої мікст-інфекцією, у жінок: 
рання діагностика захворювання; виявлення та ліку-
вання супутньої соматичної патології; етіологічне об-
грунтування антибактеріальної терапії з урахуванням 
мікробного числа та індивідуальної чутливості до пре-
парату; проведення корекції імунологічних порушень 
в організмі з урахуванням індивідуальних особливос-
тей; відновлення нормобіоценозу піхви; профілакти-
ка виникнення рецидивів захворювання; одночасне 
обстеження та лікування статевого партнера (парт-
нерів); реабілітація репродуктивної, менструальної, 
секреторної та сексуальної функцій; клінічний, мікро-
біологічний контроль ефективності проведення тера-
пії через 1, 3 місяці та імунологічний через 3, 6 місяців 
після лікування [16].

Протефлазід призначали в краплях, по 12-15 крапель 
два рази на день, розведених в 20 мл води, і рекоменду-
вали приймати за 30 хвилин до їжі (за наявності проблем 
зі шлунково-кишковим трактом — через 2 години піс-
ля їжі). Тривалість прийому Протефлазіду в комплексній 
протизапальній терапії  становила 28-30  днів.

Паралельно рекомендували введення в піхву сві-
чок з Протефлазідом: по 1 супозиторію 2 рази на день 
впродовж 10 днів (в першу фазу менструального циклу 
після завершення менструації).

На підставі проведених імунологічних досліджень 
та з урахуванням патогенетичних механізмів дії да-
ного препарату, через тиждень від початку прийому 
Протефлазіду призначалась антибактеріальна, де-
сенсибілізуюча, протикандидозна терапія.

Обстежених хворих в залежності від використан-
ня запропонованого терапевтичного комплексу було 
розподілено на дві підгрупи:

І — 30 жінок з хронічною запальною хворобою ге-
ніталій, спричиненою мікст-інфекцією, які отримували 
традиційну протизапальну терапію (базисну терапію);

ІІ — 30 жінок з хронічною запальною хворобою ге-
ніталій, спричиненою мікст-інфекцією, які отримували  
протизапальну терапію (базисну терапію) з включен-
ням Протефлазіду. 

Оцінка ефективності лікування жінок з хронічною 
запальною хворобою геніталій проводилась через 1 
та 3 місяці після завершення терапії з урахуванням:

1) відсутності етіологічного фактору (факторів) за-
пального процесу;

2) усунення клінічних ознак запальної хвороби (ви-
ділень із статевих шляхів, больових відчуттів при стате-
вих стосунках та після), гіперемії слизової піхви, шийки 
матки, епітелізації ерозій шийки матки, пастозності та  
болючості з боку придатків, дизуричних розладів);

3) відсутність рецидивів захворювання на період 
спостереження.



49

Слід зазначити, що при проведенні базисної терапії 
у 3 (10,0%) хворих в перші 2-3 дні лікування було відмі-
чено субфебрильну температуру (37,1-37,3˚), у 11 (36,7%)  
хворих — помірний біль в нижніх ділянках живота.

За умови призначення Протефлазіду за вище за-
значеною схемою ознаки загострення хронічної за-
пальної хвороби геніталій (помірний біль в нижніх ді-
лянках живота, диспаревнія, посилення виділень із 
статевих шляхів) відмічено у 14 (46,6%) хворих. Вищеза-
значені ознаки поступово зникали впродовж 5-7 днів 
при проведенні протизапальної терапії в поєднанні з 
Протефлазідом. На етапі реабілітаційної терапії при 
призначенні Протефлазіду  загострення хронічної за-
пальної хвороби геніталій не спостерігалось.

Серед 14 (46,6%) пацієнток І підгрупи з фоновими 
захворюваннями шийки матки після проведення пер-
шого етапу базисної терапії лише у 2 (6,7%) жінок вста-
новлено епітелізацію ерозії шийки матки.

При використанні свічок з Протефлазідом в комп-
лексі протизапальної терапії відмічено розвиток крає-
вої та мозаїчної епітелізації ерозованої поверхні ший-
ки матки  після проведення першого етапу лікування у 
8 (26,2%) та повну епітелізацію — у 6 (20%) хворих.

Позитивну клінічну динаміку при лікуванні хроніч-
ної запальної хвороби геніталій, спричиненої мікст-ін-
фекцією, встановлено у 63,3% хворих, які отримували 
базисну терапію та у 83,3% — після проведення комп-
лексного протизапального  лікування з включенням 
Протефлазіду (р<0,05). 

Позитивний мікробіологічний результат встановле-
но у 18 (60,0%) пацієнток І підгрупи через 1 місяць після 
проведення базисної терапії. Однак, 12 (40,0%) жінок 
цієї ж підгрупи потребували проведення другого кур-
су протизапальної терапії. При проведенні мікробіо-
логічного дослідження через 3 місяці після закінчення 
традиційної протизапальної терапії у цих жінок пов-
торно визначали двохкомпонентні мікробні асоціації: 

хламідії з молікутами — у 3 (10,0%), хламідії, мікоплазми, 
уреаплазми з грибами — у 9 (30,0%).

Після проведення курсу комплексної протизапаль-
ної терапії з Протефлазідом, етіологічні фактори за-
пального процесу не визначались у 25 (83,3%) обсте-
жених жінок ІІ підгрупи, однак у 5 (16,7%) пацієнток цієї 
ж підгрупи повторно було виявлено хламідії, мікоплаз-
ми та уреаплазми, однак цього разу в монокультурі.

За умови використання традиційних підходів (про-
ведення базисної терапії) в лікуванні запальної хворо-
би геніталій у жінок через 3 місяці після його закінчен-
ня встановлено значну дестабілізацію імунного гоме-
остазу: підвищення титрів  сироваткового ІФН (10,8±1,96 
Од/мл, в контролі 3,0±1,9 Од/мл, р<0,05), спонтанної 
(27,3±1,4%, в контролі 15,0±4,2%, р<0,05) та індукованої 
продукції ФНП (48,8±5,5%, в контролі 31,6±5,3%, р<0,05), 
а також  пригнічення  здібності клітин периферичної 
крові до продукції ІФН-α (8,0±4,6 Од/мл, в контро-
лі 50,4±8,5 Од/мл, р<0,05) та ІФН-γ (4,0±1,96 Од/мл, 
в контролі 19,4±6,8 Од/мл, р<0,05) in vitro у відповідь 
на адекватну індукцію, зменшення  співвідношення 
CD4+/CD8+ (1,57±0,2, в контролі 2,56±0,35, р< 0,05) та 
концентрації IgG в сироватці крові (6,26±1,1 г/л, в кон-
тролі 11,5±1,8 г/л, р< 0,05).

Включення Протефлазіду до комплексної терапії 
хронічної запальної хвороби геніталій у жінок супро-
воджувалось відновленням до референтних рівнів ти-
трів сироваткового ІФН, продукції ФНП, функціональ-
ної активності фагоцитуючих клітин, показників клі-
тинного та гуморального імунітету уже через 3 місяці 
після завершення лікування. Залишалась зниженою 
відносно норми здатність клітин периферичної кро-
ві до продукції ІФН-α та ІФН-γ in vitro  у відповідь на 
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Рис.1. Мікробіологічний спектр чинників, 
діагностований у жінок з хронічною  запальною хворобою геніталій

Рис. 2. Показники імунітету у жінок 
з хронічною запальною хворобою геніталій 

через 6 місяців після лікування
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кола)
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адекватну індукцію (на 35,1% та 39,5% від референтних 
показників, відповідно), що свідчило про доцільність 
додаткового призначення  Протефлазіду. Відповідно 
через 6 місяців після закінчення лікування показники 
імунітету у пацієнток, до схеми терапії яких було вклю-
чено Протефлазід, знаходились в межах контрольних 
показників (рис. 2).

Частота виникнення рецидивів захворювання при 
проведенні базисної терапії становила 16,6%, а за 
умови включення до комплексної терапії препарату 
Протефлазід — 5,0% (р<0,05), тобто була в 3,3 раза рід-
ше.

Висновок
Проведені дослідження показали, що хронічна за-

пальна хвороба геніталій у більшості (93,3%) з обсте-
жених жінок репродуктивного віку характеризувалась 
латентним перебігом і супроводжувалась частими 
рецидивами. В етіологічному спектрі чинників даного 
захворювання в 98,3% випадків виявлялись мікроор-
ганізми в чисельних мікробних та мікробно-вірусних 
асоціаціях.

У жінок з хронічною хворобою геніталій стан іму-
нітету характеризувався порушенням функціонування 
системи інтерферону, активності фагоцитуючих клітин 
(моноцитів та нейтрофілів), показників клітинного та 
гуморального імунітету. Обстежених  хворих в залеж-
ності від використання запропонованого терапевтич-
ного комплексу було розподілено на дві підгрупи:

І — 30 жінок з хронічною запальною хворобою ге-
ніталій, спричиненою мікст-інфекцією, які отримували 
традиційну протизапальну терапію (базисну терапію);

ІІ — 30 жінок з хронічною запальною хворобою ге-
ніталій, спричиненою мікст-інфекцією, які отримували  
протизапальну терапію (базисну терапію) з включен-
ням  Протефлазіду. 

Розроблений метод лікування з включенням Про-
тефлазіду сприяв підвищенню клінічної (на 20,0%), 
мікробіологічної (на 23,3%) ефективності проведеної 
терапії у порівнянні з результатами базисної тера-
пії, а також супроводжувався відновленням до норми 
продукції фактору некрозу пухлин, функціональної ак-
тивності фагоцитуючих клітин, показників клітинного 
та гуморального імунітету через 3 місяці та показників 
інтерферонового статусу через 6 місяців після закін-
чення терапії. 

Використання запропонованої терапії із залучен-
ням Протефлазіду сприяло зменшенню частоти реци-
дивів запальної хвороби геніталій у жінок репродук-
тивного віку  в 3,3 раза.

Отже, використання Протефлазіду в комплексній 
терапії хронічної запальної хвороби геніталій, спри-
чиненої мікст-інфекцією, патогенетично обумовлено 
та відрізняється більшою клінічною, мікробіологіч-
ною, імунологічною ефективністю в порівнянні з тра-
диційними підходами щодо проведення терапії даної 
патології. 
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