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Введение
Под влиянием неблагоприятной 
экологической обстановки, ослаб-
ленного иммунитета и  зачастую 
бесконтрольного применения ле-
карственных средств происходит 
подавление нормальной микро-
флоры половых органов женщи-
ны, что ведет к развитию воспали-

тельных заболеваний. Этому также 
способствуют различные инфек-
ции, аборты, самостоятельное при-
менение противовоспалительных 
препаратов, несоблюдение личной 
гигиены, гигиены половой жизни. 
В результате воспаления, как пра-
вило, нарушаются функции яич-
ников, в процесс вовлекаются при-

легающие к ним маточные трубы. 
Кроме того, велика вероятность 
перехода острого воспаления 
в хроническую форму.

Гиалуроновая кислота 
и гиалуронидаза
Гиалуроновые кислоты – группа 
кислых гликозаминогликанов  – 
высокомолекулярных линейных 
биополимеров, молекулы кото-
рых построены из чередующихся 
остатков D-глюкуроновой кисло-
ты и  М-ацетил-D-глюкозамина, 
с о е д и н е н н ы х  б е т а - (1→ 4) - 
и  бета-(1→3)-связями (рис.  1). 
Гиалуроновая кислота входит 
в  состав соединительной ткани 
и  является одним из основных 
компонентов внеклеточного мат-
рикса. Она обладает уникальной 
способностью связывать воду, 
тем самым уменьшая проницае-
мость соединительной ткани. 
Гиалуронидаза  – фермент (точ-
нее, группа ферментов), который 
вызывает распад гиалуроновой 
кислоты до глюкозамина глюк-

Терапевтическое действие гиалуронидазы основано на ее способности 
вызывать гидролиз гиалуроновой кислоты – основного субстрата 
соединительной ткани. Это свойство фермента используется 
при лечении рубцовых образований – склеродермии, контрактур 
суставов, ожогов, фиброзных тканей. На примере препарата 
Лонгидаза рассматривается возможность использования препаратов 
гиалуронидазы в акушерстве и гинекологии: в профилактике и лечении 
эндометриоза и спаечного процесса в малом тазу при воспалительных 
заболеваниях внутренних половых органов, в том числе хроническом 
эндометрите.
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уроновой кислоты и  тем самым 
уменьшает ее вязкость, увели-
чивает проницаемость тканей 
и облегчает движение жидкостей 
в  межтканевых пространствах 
(рис. 2). Гиалуронидаза содержит-
ся в  тканях животных и  микро-
организмах. Фермент обнаружен 
в печени, селезенке, костной ткани, 
семенниках. В организме человека 
идентифицировано несколько 
типов гиалуронидазы как в  ци-
топлазме клеток, так и во внекле-
точном матриксе. Согласованная 
работа этих ферментов способст-
вует поддержанию оптимального 
баланса гиалуроновой кислоты 
в соединительной ткани. 
В соответствии с  классифи-
кацией, составленной Карлом 
Мейером, гиалуронидазы можно 
разделить на типы на основании 
таких признаков, как источник 
фермента, субстраты, условия, 
тип катализируемой реакции, об-
разующиеся продукты [1].
Тип I – гиалуронидазы тестику-
лярного типа (гиалуронат-эндо-
бета-N-ацетилгексозаминидазы). 
Как правило, именно они входят 
в состав фармацевтических пре-
паратов. Разные подтипы тес-
тикулярной гиалуронидазы со-
держатся в семенниках и сперме 
млекопитающих, молоках рыб; 
в лизосомах клеток разных тка-
ней; в некоторых физиологичес-
ких жидкостях (сыворотке крови, 
синовиальной жидкости и  др.), 
а  также в  слюне и  слюнных же-
лезах млекопитающих, в  пчели-
ном и змеином ядах. Конечными 
продуктами гидролиза являются 
тетрасахариды. Тестикулярная 
гиалуронидаза проявляет фер-
ментативную активность в  диа-
пазоне рН 4,0–7,0.
Тип II  – гиалуронидаза слюны 
пиявок (гиалуронат-эндо-бета-
глюкуронидаза).
Тип III – микробные гиалурони-
дазы (гиалуронат-лиазы; элими-
нирующие гиалуронат-эндо-бе-
та-N-ацетилгексозаминидазы), 
которые продуцируются клос-
тридиями, бактериями родов 
Pneumococcus ,  Streptococcus , 
Staphylococcus и  др. Конечными 
продуктами ферментативной 

реакции являются гекса-, тетра- 
и дисахариды.
Терапевтическое действие гиа-
луронидазы, основанное на ее 
способности вызывать гидролиз 
гиалуроновой кислоты (основ-
ного субстрата соединительной 
ткани), используется при лече-
нии рубцовых образований  – 
склеродермии, контрактур суста-
вов, ожогов, фиброзных тканей. 
Применение препаратов гиалуро-
низады наряду с анестезирующи-
ми веществами ускоряет всасы-
вание последних и способствует 
более глубокому проникновению 
их в ткани и уменьшению отека.
В последние годы интенсивно об-
суждается возможность исполь-
зования препаратов, содержащих 
гиалуронидазу, в  акушерстве 
и гинекологии для лечения и про-
филактики спаечного процесса 
в малом тазу, воспалительных за-
болеваний внутренних половых 
органов, трубно-перитонеального 
бесплодия, внутриматочных сине-
хий, хронического эндометрита. 

Преимущества препарата 
Лонгидаза 
Внимание исследователей при-
влекает ряд препаратов на основе 

гиалуронидазы, среди которых 
определенными преимущества-
ми обладает препарат Лонгидаза. 
Лонгидаза  – это конъюгат гиа-
луронидазы с высокомолекуляр-
ным носителем – азоксимера бро-
мидом. Благодаря химической 
связи гиалуронидазы с  азокси-
мера бромидом препарат защи-
щен от действия ингибиторов, 
образующихся в воспалительном 
очаге, в течение длительного вре-
мени сохраняет ферментативную 
активность, вызывает меньшее 

Рис. 1. Гиалуроновая кислота – естественный 
полисахарид

Рис. 2. Специфичность гиалуронидазы (деполимеризация гиалуроновой 
кислоты, гидролиз гликозидной связи)
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число побочных реакций. При 
длительном введении Лонгидаза 
не влияет на функции сердечно-
сосудистой, дыхательной, им-
мунной, нервной систем, печени 
и почек, в норме остаются гема-
тологические и  биохимические 
показатели крови.
Биохимическими, гистологи-
ческими, иммунологическими 
и электронно-микроскопически-
ми исследованиями доказано, что 
препарат Лонгидаза регулирует 
(повышает или снижает, в  зави-
симости от исходного уровня) 
синтез медиаторов воспаления 
(интерлейкин 1 и фактор некроза 
опухоли альфа), что определяет 
его умеренное противовоспали-
тельное действие. 
При изучении терапевтичес-
кой эффективности Лонгидазы 
на модели экспериментального 
силикоза подтверждена способ-
ность препарата не только оста-
навливать патологический рост 
соединительной, но и  вызывать 
обратное развитие сформиро-
вавшейся фиброзной ткани, не 
повреждая нормальную соедини-
тельную ткань. Все это позволяет 
применять Лонгидазу во время 
и после хирургического лечения 
с  целью профилактики грубого 
рубцевания и спаечного процес-
са, способствовать нормальному 
заживлению послеоперационной 
раны, не замедляя восстановле-
ние костной ткани.
Таким образом, Лонгидаза  – 
прин ципиально новое полифун-
кциональное фармакологическое 
средство, способное подавлять 
острую фазу воспаления, ос-
танавливать реактивный рост 

соединительной ткани и  вызы-
вать обратное развитие фиброза. 
Следовательно, Лонгидаза обла-
дает целым комплексом фармако-
логических свойств, направлен-
ных на коррекцию сложнейших 
ауторегуляторных реакций со-
единительной ткани. Кроме того, 
есть сообщения о  применении 
Лонгидазы в качестве амплифи-
катора биодоступности анти-
бактериальной и другой терапии 
в  пульмонологии, урологии, ги-
некологии, хирургии и  других 
областях медицины. 

Лонгидаза в лечении 
хронического эндометрита
Среди воспалительных заболева-
ний органов малого таза важная 
роль отводится хроническому 
эндометриту [2, 3]. По данным 
разных авторов, распространен-
ность хронического эндометрита 
варьирует от 10% [4] до 85% [5], 
что обусловлено определенными 
трудностями диагностики, кли-
нической и  морфологической 
верификации этого заболевания. 
Частота встречаемости хрони-
ческого эндометрита имеет тен-
денцию к неуклонному росту, что 
связано с  широким использова-
нием внутриматочных средств 
контрацепции, а также с ростом 
числа абортов и различных внут-
риматочных вмешательств [6–8]. 
В  80–90% случаев хронический 
эндометрит выявляется у  жен-
щин детородного возраста (сред-
ний возраст заболевших – 36 лет) 
и обусловливает у них нарушения 
менструальной и  репродуктив-
ной функций, приводя в  конеч-
ном итоге к развитию бесплодия, 
неудачам в  программах экстра-
корпорального оплодотворения 
и переноса эмбриона, невынаши-
ванию беременности и  ослож-
ненному течению гестационного 
процесса и родов [9, 10]. Как пра-
вило, хронический эндометрит 
возникает вследствие невылечен-
ного острого послеродового или 
послеабортного эндометрита, 
часто его развитию способствуют 
повторные внутриматочные вме-
шательства в связи с маточными 
кровотечениями. 

Доказано, что сочетание при-
ема гормональных препаратов 
с Лонгидазой в комплексном ле-
чении больных с  хроническим 
эндометритом приводит к  су-
щественному повышению кли-
нической эффективности про-
водимой терапии вследствие 
значительного увеличения био-
дост у пности гормона льны х 
средств. Рекомендуемая схе-
ма применения: вагинальные 
или ректальные суппозитории 
3000 МЕ курсом от 10 до 20 вве-
дений, свечи вводятся через день 
или с  перерывами в  2–3  дня. 
Примечательно, что не зарегист-
рировано каких-либо побочных 
эффектов при приеме препарата 
Лонгидаза, то есть ограничений 
к  применению данного лекарст-
венного средства в пределах ре-
комендуемых дозировок не су-
ществует.

Лонгидаза в лечении спаечной 
болезни органов малого таза
По мнению большинства иссле-
дователей, в  современной гине-
кологии продолжает оставаться 
актуальной проблема лечения 
больных эндометриозом ввиду 
высокой частоты этой патологии, 
а также ее отрицательного влия-
ния на репродуктивную систему 
и общее состояние здоровья жен-
щины. Эндометриоз занимает 
третье место по частоте встре-
чаемости (приблизительно 10%) 
после миомы матки и  воспали-
тельных заболеваний малого таза. 
Эндометриоз является преиму-
щественно доброкачественным 
процессом и  только в  1–2% слу-
чаев – злокачественным. Однако 
проследить малигнизацию эндо-
метриоза удается лишь на ранних 
стадиях заболевания, поэтому ис-
тинная частота малигнизации эн-
дометриоза, вероятно, значитель-
но превосходит регистрируемую. 
Многие исследователи отмечают, 
что ни один из современных ме-
тодов лечения эндометриоза не 
является этиопатогенетическим, 
в связи с чем не исключается воз-
можность возникновения реци-
дивов заболевания. С учетом сис-
темного характера эндометриоза, 

Лонгидаза относится к практически 
нетоксичным соединениям: не обладает 

митогенной, поликлональной активностью, 
не оказывает мутагенного, канцерогенного, 

эмбрио- и генотоксического действия, 
не влияет на пре- и постнатальное 

развитие плода.
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возникает необходимость комп-
лексного подхода к его лечению, 
принимая во внимание индиви-
дуальные особенности организма. 
Эндометриоз может привести 
к развитию трубно-перитонеаль-
ного бесплодия у женщин (между 
очагами эндометриоза возникают 
спайки). Трубно-перитонеальное 
бесплодие занимает ведущее 
место в  структуре бесплодного 
брака, является самой трудной 
патологией в плане восстановле-
ния репродуктивной функции. 
Трубно-перитонеальные фор-
мы бесплодия обнаруживаются 
с  частотой 35–60%  – в  среднем 
у половины всех пациенток, об-
ращающихся по поводу лечения 
бесплодия. При этом считается, 
что преобладает трубный фактор 
(35–40%), а перитонеальная фор-
ма бесплодия встречается в 9,2–
34% случаев. 
Наряду с проблемой лечения эн-
дометриоза актуальной также 
является проблема формирова-
ния спаечного процесса в малом 
тазу в послеоперационном пери-
оде. Послеоперационная интра-
перитонеальная адгезия малого 
таза является одной из наибо-
лее распространенных причин 
трубно-перитонеального бес-
плодия, синдрома хронических 
тазовых болей, эктопической 
беременности. Особенно часто 
спайкообразование отмечается 
после аппендэктомии по поводу 
деструктивных форм аппенди-
цита, резекции яичников, саль-
пингоэктомии в связи с трубной 
беременностью.
Наряду с  грубыми деструктив-
ными изменениями, даже при 
отсутствии спаечного процес-
са после абдоминальных вме-
шательств, возможно развитие 
функциональных расстройств 
органов брюшной полости, про-
являющихся в дисбалансе цили-
арной, секреторной и мышечной 
деятельности. Так, в  маточных 
трубах нарушается продвижение 
сперматозоидов, захват яйце-
клетки и ее транспорт после опло-
дотворения в  матку, что может 
служить причиной недостаточ-
ной эффективности хирургичес-

ких методов коррекции трубной 
окклюзии [11], о  чем свидетель-
ствует относительно невысокая 
частота наступления беремен-
ности (21–28%) после проведения 
лапароскопических реконструк-
тивно-пластических операций 
[12, 13]. 
В связи с  этим было прове-
дено исследование с  целью 
и з у ч е н и я  э ф ф е к т и в н о с т и 
применения Лонгидазы для 
профилактики спаечного про-
цесса после оперативных вме-
шательств на яичниках и  ма-
точных труба х. Полу ченные 
результаты, свидетельствующие 
о  клинической эффективности 
Лонгидазы, нашли подтвержде-
ние при анализе репродуктив-
ной функции у  обследованных 
больных. За период наблюдения 
(12–18 месяцев) у больных, кото-
рым проводился расширенный 
комплекс реабилитационных 
мероприятий, после лапарото-
мии беременность наступила 
в 65,6% наблюдений, после лапа-
роскопии – в 77,0%, в то время как 
в подгруппах сравнения, не при-
менявших препарат Лонгидаза, 
забеременели соответственно 30 
и 60% пациенток. Следовательно, 
включение в схемы послеопера-
ционного комплексного кон-
сервативного лечения и  про-
филактики рецидивирования 
эндометриоза и  спаечного про-
цесса лекарственного препарата 
Лонгидаза является патогенети-
чески обоснованным.
В другом исследовании было ус-
тановлено, что комплексная те-
рапия хронических воспалитель-
ных заболеваний внутренних 
половых органов с  включением 
Лонгидазы позволяет в  среднем 
на пять – семь дней быстрее до-
биться изменения состояния 
больных: улучшалось общее са-
мочувствие, исчезал болевой 
синдром или уменьшалась его 
интенсивность, быстрее исчеза-
ли общие и местные клинические 
симптомы данного заболевания, 
а  также значительно улучшал-
ся микробный пейзаж, что под-
тверждали микробиологические 
методы исследования.

Таким образом, применение 
Лонгидазы в  комплексной тера-
пии обострений хронических 
воспалительных заболеваний 
внутренних половых органов при 
спаечном процессе в малом тазу 
повышает эффективность про-
водимой терапии. Достигаемый 
эффект, вероятнее всего, вы-
зван улучшением биодоступнос-
ти антибактериальных средств 
в  сочетании с  Лонгидазой, 
а  также собственной противо-
воспалительной активностью. 
Следовательно, применение 
в комплексной терапии обостре-
ния хронических воспалитель-
ных заболеваний внутренних 
половых органов Лонгидазы яв-
ляется патогенетически обосно-
ванным у женщин с длительной 
бактериальной инфекцией.

Заключение
Эффективность и  безопасность 
препарата Лонгидаза в  профи-
лактике и  лечении спаечного 
процесса в  малом тазу при вос-
палительных заболеваниях внут-
ренних половых органов, в  том 
числе трубно-перитонеальном 
бесплодии, внутриматочных си-
нехиях, хроническом эндометри-
те, подтверждена клиническими 
испытаниями в ведущих научно-
исследовательских инстит у-
тах и  клинических больницах 
России. Следствием проведенных 
исследований явилось: 
 ■ исчезновение тянущих болей 

внизу живота;
 ■ исчезновение мажущих выде-

лений;
 ■ уменьшение объема менстру-

альной кровопотери;

Биохимическими, гистологическими, 
иммунологическими и электронно-
микроскопическими исследованиями 
доказано: препарат Лонгидаза регулирует 
синтез медиаторов воспаления, 
что определяет его умеренное 
противовоспалительное действие.

Клиническая эффективность
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Opportunities for using hyaluronic acid-containing drugs in gynecology
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� erapeutic e� ect of hyaluronidase is based on its ability to hydrolyze hyaluronic acid as a main substrate of 
connective tissue. Such activity of this enzyme is used in treatment of scar formations such as sclerodermia, joint 
contractures, burn injuries, and   brous tissues. By using Longidaza containing hyaluronidase we considered an 
opportunity for its administration in obstetrics and gynecology for prevention and treatment of pelvic adhesive 
disease under in ammatory diseases of the internal genital organs, including chronic endometritis.
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 ■ значительное уменьшение или 
исчезновение менструальных 
болей;

 ■ прекращение белей;
 ■ восстановление проходимости 

маточных труб у 88,3% пациен-
ток с  внутриматочными сине-
хиями I–II степени (по данным 
эхосальпингографии);

 ■ восстановление проходимости 
маточных труб с одной или обе-
их сторон у  60% пациенток со 
спаечным процессом в  малом 
тазу III–IV степени;

 ■ отсутствие деформации по-
лости матки (по данным гисте-
роскопии) у  88,8% пациенток 
с внутриматочными синехиями 
I–II степени;

 ■ восстановление нормальной 
структуры эндометрия у  всех 
женщин, прошедших лече ние;

 ■ наступление беременности 
и  рождение детей при после-
дующем наблюдении в  течение 
года у  пациенток с  диагнозом 
«трубно-перитонеальное бес-
плодие» в 70% случаев.

Одним из основных преимуществ 
препарата Лонгидаза является то, 
что он относится к практически 
нетоксичным соединениям: не 
обладает митогенной, поликло-
нальной активностью, не оказы-
вает мутагенного, канцерогенно-
го, эмбрио- и  генотоксического 
действия [14], не оказывает вли-
яния на пре- и  постнатальное 
развитие плода. При клиничес-
ком применении Лонгидазы не 
отмечено местных и  системных 
побочных реакций.  

Клиническая эффективность


