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Summary – Based upon 102 clinical observations, the authors have 
studied the capability of sulodexide to conduct secondary preven‑
tion of recurrences of pulmonary embolism, compared to the stan‑
dard methods of prescribing indirect anticoagulants (warfarin). In‑
troduction of sulodexide proved to have considerable eiciency to 
prevent recurrences of the disease, and was associated with a lesser 
quantity of haemorrhagic complications. he author draws a con‑
clusion that sulodexide can be recommended to be used in medical 
practice to conduct secondary prevention of pulmonary embolism 
as an alternative of warfarin.
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Описаны результаты исследования стабильности лизосомных 
мембран и секреторно‑синтетической активности моноцитов 
крови и перитонеальных макрофагов у 56 здоровых женщин 
детородного возраста с овуляторным и ановуляторным менс‑
труальным циклом. У женщин с овуляторным менструальным 
циклом показатель стабильности лизосомных мембран, сек‑
реции лизосомных ферментов моноцитов/макрофагов в день 
предполагаемой овуляции и в предовуляторный период оста‑
вались на одном уровне при незначительном снижении синтеза 
лизоцима во время овуляции. У женщин с ановуляторным цик‑
лом в период вероятной овуляции (13–15‑й день) наблюдалась 
выраженная лабилизация лизосомных мембран со значитель‑
ным увеличением секреции и снижением синтеза лизоцима.

Проблема репродуктивного здоровья женщины чрез‑
вычайно многопланова. Она имеет социальное и био‑
логическое значение и определяется физическим раз‑
витием, уровнем заболеваемости, частотой абортов, 

применением средств контрацепции [1, 2, 8]. Полно‑
ценность формирования и функционирования ре‑
продуктивной системы определяется взаимодействием 
нервной, эндокринной и иммунной систем организма 
[5, 6]. Социально значимым показателем нарушения 
ее деятельности служит бесплодие различного генеза 
[3]. Одной из основных причин, мешающих наступле‑
нию беременности, является отсутствие полноценных 
овуляторных менструальных циклов [1, 7]. Отсутствие 
овуляции может приводить к маточным кровотечени‑
ям и аменорее, патогенетически связано с наличием 
миомы матки, эндометриоза, гиперпластических про‑
цессов в эндометрии. К сожалению, гормональное ле‑
чение ановуляторных менструальных циклов не всегда 
приводит к положительным результатам.

Овуляция зрелого фолликула происходит при 
действии возрастающей концентрации лютеинизиру‑
ющего гормона на фоне оптимальных соотношений 
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других половых гормонов [3, 6, 10]. Разрыв стенки 
фолликула происходит за счет истончения ткани яич‑
ника в соответствующем месте, нарушения кровооб‑
ращения, ферментативного воздействия гиалурони‑
дазы и диастазы [7].

Изменение гормонального статуса в разные фазы 
менструального цикла, несомненно, отражается и 
на состоянии стабильности лизосомных мембран, 
синтезе и секреции ферментов моноцитов/макро‑
фагов, модулируя их структурно‑функциональное 
состояние. Вариации активности моноцитов крови 
и перитонеальных макрофагов под гормональными 
влияниями в процессе менструального цикла могут 
оказывать дополнительное воздействие на тканевые 
процессы через лизосомные ферменты, обладающие 
разнообразными регуляторными и эффекторными 
свойствами [11].

В этом отношении изменение внеклеточной актив‑
ности лизосомных ферментов при лабилизации лизо‑
сомных мембран моноцитов/макрофагов может играть 
определенную роль в процессе овуляции. В частности, 
при активации макрофагов возникает усиление синте‑
тических, секреторных процессов в клетках, интенси‑
фицируется выход лизосомных ферментов из клеток. 
Секреция данных ферментов сопряжена с состоянием 
стабильности лизосомных мембран клеток: при их 
лабилизации происходит повышение уровня выхода 
ферментов, при стабилизации – снижение [11].

Целью настоящего исследования послужила оцен‑
ка потенциальной роли лизосомных ферментов мо‑
ноцитов крови и перитонеальных макрофагов у здо‑
ровых женщин при овуляции и ановуляции.

Материал и методы. Проведен сравнительный ана‑
лиз клинико‑цитологических показателей у 56 здоро‑
вых женщин 25–36 лет с овуляторным и ановулятор‑
ным менструальными циклами (40 и 16 человек со‑
ответственно). Исследования проводились в период 
предполагаемой овуляции (13–15‑й день цикла) и в 
предовуляторный период (10–12‑й день цикла).

Для диагностики овуляции применялись мето‑
ды клинического обследования согласно принятым 
стандартам с дополнительной фолликулометрией и 
тестами гормональной диагностики (ректальная тем‑
пература, арборизация шеечной слизи, кольпоцито‑
логия). Всем женщинам определялся уровень прогес‑
терона во 2‑ю фазу менструального цикла на 7‑й день 
после предполагаемой овуляции [2, 6].

Обследования проводились с учетом информиро‑
ванного согласия женщин. При первичном обраще‑
нии забиралась кровь и с целью получения перито‑
нельных макрофагов выполнялась пункция заднего 
свода влагалища.

Моноциты крови выделяли на градиенте плот‑
ности фиколл‑верографина с последующим прикреп‑
лением к поверхности стекла [11]. Перитонеальные 
макрофаги выделялись из суспензии путем прикреп‑
ления клеток к поверхности стекла в течение 60 мин 
при температуре 37 °С.

Определение стабильности лизосомных мембран 
моноцитов/макрофагов проводилось после культи‑
вирования их в среде 199 (с 0,5 % стерильного L‑глу‑
тамина и 2,5 % смешанной человеческой сыворотки, 
прогретой в течение 30 мин при 56 °С) в течение 12–15 
часов при 37°С. В надклеточном слое микрометодом 
вычисляли концентрацию секретированного лизо‑
цима [4]. Для определения уровня внутриклеточного 
лизоцима проводили разрушение культивируемых 
клеток путем 4–6‑кратного замораживания–оттаи‑
вания с последующим применением микрометода [4]. 
Содержание общего лизоцима вычисляли путем сло‑
жения секретированного и внутриклеточного пока‑
зателей. Показатель стабильности лизосомных мем‑
бран (ПСЛМ) рассчитывали в процентах отношения 
секретированного лизоцима к общему [2].

Статистическая обработка полученных данных 
осуществлялась с использованием критериев Стью‑
дента, Манна–Уитни и Уилкинсона в прикладной 
программе Statistica 5 [9].

Результаты исследования. ПСЛМ моноцитов кро‑
ви и перитонеальных макрофагов, синтез и секреция 
лизосомного лизоцима у женщин с овуляторным и 
ановуляторным циклами в предовуляторный период 
не различались между собой. ПСЛМ моноцитов кро‑
ви и перитонеальных макрофагов у женщин с анову‑
ляторным менструальным циклом в день предполага‑
емой овуляции лишь незначительно превышал тако‑
вой предовуляторного периода. Выраженный подъем 
ПСЛМ моноцитов/макрофагов отмечен на 13–15‑й 
день при ановуляторном цикле, что свидетельствова‑
ло о повышенной лабильности лизосомных мембран 
клеток (табл. 1).

Секреция лизоцима моноцитами крови и перито‑
неальными макрофагами на 13–15‑й день менстру‑
ального цикла при ановуляции оказалась значитель‑
но выше, чем в предовуляторный период. У женщин 
с овуляторным менструальным циклом секреторная 
активность моноцитов/макрофагов в день предпола‑
гаемой овуляции и в предовуляторный период прак‑
тически не различалась (табл. 2).

При ановуляции отмечалось снижение синтети‑
ческой активности моноцитов крови и перитоне‑
альных макрофагов на 13–15‑й день цикла по срав‑
нению с предовуляторным периодом. При овулятор‑
ном менструальном цикле этот показатель во время 

Таблица 1

ПСЛМ моноцитов крови и перитонеальных макрофагов при 
овуляторном и ановуляторном менструальном циклах, M±m

Период цикла
ПСЛМ,  %

моноцитов макрофагов

10–12‑й день 82,5±1,3 87,6±1,1

13–15‑й 
день

овуляторного цикла 83,8±1,3 89,6±1,7

ановуляторного цикла 88,4±1,0* 97,7±1,9*

* Здесь и в табл. 2 и 3: разница с показателями овуляторного цикла 
и предовуляторным периодом (10–12‑й день) статистически значима.
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овуляции лишь незначительно превосходил уровень 
предовуляторного периода (табл. 3).

Обсуждение полученных данных. Таким образом, у 
женщин с овуляторным менструальным циклом в день 
предполагаемой овуляции и в предовуляторный пери‑
од выявлены одинаковые ПСЛМ и уровни секреции 
лизоцима. Отмечались лишь незначительное снижение 
синтеза лизоцима в день предполагаемой овуляции по 
сравнению с предовуляторным периодом. При анову‑
ляции на 13–15‑й день цикла происходило выражен‑
ное повышение ПСЛМ и секреции лизоцима, а синтез 
лизоцима имел тенденцию к снижению.

Результаты исследования свидетельствуют об 
изменении секреторно‑синтетической активности 
моноцитов крови и перитонеальных макрофагов у 
женщин с ановуляторным менструальным циклом. 
Повышенная лабильность лизосомных мембран этих 
клеток при ановуляции может быть следствием гор‑
мональных нарушений, в частности циклической 
секреции гормонов гипофиза: фолликулостимулиру‑
ющего, лютеинизирующего и пролактина. Неадекват‑
ное соотношение этих гормонов приводит к наруше‑
нию фолликулярной фазы менструального цикла с 
отсутствием овуляции зрелого фолликула [2, 6]. Ано‑
вуляция сопровождается повышенным образованием 
эстрадиола, находящегося в прямой зависимости от 
фолликулостимулирующего гормона и обладающего 
лабилизирующим действием на лизосомные мембра‑
ны клеток [12].

Полученные результаты позволяют говорить о 
немаловажной роли моноцитов крови и перитоне‑
альных макрофагов в функционировании репродук‑
тивной системы женщины. Значительное повышение 
активности лизосомных ферментов за счет возмож‑
ной лабилизации лизосомных мембран этих клеток 

Таблица 3

Уровень синтеза лизоцима моноцитами крови 
и перитонеальными макрофагами при овуляторном 

и ановуляторном менструальном циклах, M±m

Период цикла

Внутриклеточный лизоцим, 
мкг/мл

моноцитов макрофагов

10–12‑й день 0,45±0,01 0,65±0,02

13–15‑й 
день

овуляторного цикла 0,46±0,02 0,67±0,02

ановуляторного цикла 0,36±0,02* 0,57±0,03*

в процессе менструального цикла может привести к 
нарушению овуляции зрелого фолликула с развитием 
ановуляции, и как следствие этого – к эндокринному 
бесплодию.
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MONOCytEs AND PERItONEAL MACROPhAgEs IN wOMEN 
IN CAsE OF OvULAtION AND ANOvULAtION
I.A. Khramova
Vladivostok State Medical University (2 Ostryakova Av. Vladivostok 
690950 Russia)
Summary – he paper describes results of researches into the stabil‑
ity of lysosomal membranes and secretory and synthetic activity of 
blood monocytes and peritoneal macrophages in 56 healthy women 
of child‑bearing age with ovulatory and anovulatory menstruation. 
In women with ovulatory menstruation, the indices of lysosomal 
membrane stability, secretion of lysosomal enzymes of monocytes/
macrophages during probable ovulation day and preovulatory pe‑
riod remained unchanged, given minor decrease in the synthesis of 
lysosime during ovulation. In women with anovulatory menstrua‑
tion during probable ovulation (13–15th days) there was obvious 
labilisation of lysosomal membranes with considerable increase in 
the secretion and decrease of synthesis of lysosime.
Key words: lysosomal enzymes, macrophages, menstruation.

Paciic Medical Journal, 2011, No. 2, p. 50–52.

Таблица 2

Секреторная активность моноцитов крови 
и перитонеальных макрофагов при овуляторном 
и ановуляторном менструальном циклах, M±m

Период цикла

Секретированный лизоцим, 
мкг/мл

моноцитов макрофагов

10–12‑й день 0,75±0,01 0,90±0,03

13–15‑й 
день

овуляторного цикла 0,73±0,03 0,87±0,02

ановуляторного цикла 0,87±0,03* 0,96±0,03*


