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СУЧАСНИЙ СТАН ПРОБЛЕМИ ЛОКАЛЬНИХ ІМУННИХ 
ПОРУШЕНЬ У ХВОРИХ НА АДЕНОМІОЗ

Генітальний ендометріоз є одним з найбільш поширених проліферативних захворювань, частота якого 
у жінок репродуктивного віку коливається від 10 до 60%. Порушення імунітету займають провідне місце в 
розвитку генітального ендометріозу, проте не ясно, чи є вони первинними, чи розвиваються при прогресуван-
ні захворювання. Враховуючи недостатню кількість досліджень ролі імунітету при аденоміозі, в тому числі 
вроджених форм, труднощі корекції імунних порушень при цій патології, метою роботи було вивчення ста-
ну локальних імунних порушень у хворих на аденоміоз. Матеріали і методи. Обстежено 55 пацієнток, які 
були розділені на дві групи. І групу (контрольну) склали 15 (27,3%) здорових фертильних жінок. У ІІ групу 
(основну) увійшли 40 (72,7%) хворих на аденоміоз І ступеня поширення. Результати і обговорення. У процесі 
проведеного імунологічного дослідження у хворих з аденоміозом встановлені зміни на місцевому рівні у вмісті 
гуморальних факторів у цервікальному секреті. Встановлені порушення вродженого імунітету, які проявля-
ються в активації системи комплементу, прозапальних цитокінів при дисбалансі у вмісті протизапальних 
цитокінів, підвищення рівня sIgA, IgA, IgG, лізоциму, а також підвищена експресія ТФР-β. Висновки. Отримані 
дані свідчать про ознаки імунного запалення, що призводить до ослаблення імунного контролю, який створює 
умови для можливої інвазії клітин ендометрію в прилеглий до нього міометрій. Результати дослідження є 
важливими для розширення уявлень про патогенез даного захворювання, а також для визначення ризику про-
гредієнтної течії аденомізу на його початковому етапі.

Ключові слова: аденоміоз, гуморальні фактори місцевого імунітету.

Генітальний ендометріоз є одним з най-
більш поширених проліферативних захворювань, 
частота якого у жінок репродуктивного віку ко-
ливається від 10 до 60% [19,22]. У структурі гі-
некологічних захворювань ендометріоз займає 
третє місце [16,18,21]. Його поширеність у жі-
нок з наявністю дисменореї, хронічним тазовим 
болем сягає від 40 до 60%, у жінок з безплід-
дям до 55% [8,10,16]. Ендометріоз традиційно 
поділяють на генітальний і екстрагенітальний, а 
генітальний, в свою чергу - на внутрішній ендо-
метріоз тіла матки (аденоміоз) і зовнішній, при-
чому в останні роки внутрішній ендометріоз все 
частіше розглядають як абсолютно особливе за-
хворювання [3,15,23].

В даний час вважається, що аденоміоз та 
зовнішній ендометріоз можуть мати різне по-
ходження, різні механізми формування та осо-
бливості клінічного перебігу [4,6,8]. Необхідно 
відзначити, що, незважаючи на безліч існуючих 
теорій походження аденоміозу, жодна з них пов-
ністю не розкриває причину виникнення і про-
гресування захворювання. Залишаються нез’я-

сованими роль і ступінь участі найважливіших 
систем організму в патогенезі розвитку захворю-
вання [11,13,20].

У патогенезі ендометріозу виділяють кіль-
ка теорій, серед яких найбільшого поширення 
набули: імплантаційна, теорія целомічної мета-
плазії, ембріологічна теорія, гормональна і іму-
нологічна [5,9,17].

Порушення імунітету займають провідне 
місце в розвитку геніталь-ного ендометріозу, про-
те не ясно, чи є вони первинними, чи розвивають-
ся при прогресуванні захворювання. Більшість 
досліджень щодо участі імунних механізмів в 
патогенезі даної патології присвячено зовнішньо-
му генітальному ендометріозу [7,12,14]. Разом з 
тим, в роботах немає відповіді на такі принципо-
ві питання, як: 1) яка закономірність розвитку 
місцевих запальних та імунних реакцій у хворих 
на аденоміоз; 2) яка їхня захисна роль; 3) які 
зміни в місцевому імунітеті передують розвитку 
захворювання, в чому особливості функціонуван-
ня імунокомпетентних клітин при аденоміозі.
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З огляду на недостатню кількість дослі-
джень ролі імунітету при аде-номіозі, в тому чис-
лі вроджених форм, труднощі корекції імунних 
порушень при цій патології, метою роботи було 
вивчення стану локальних імунних порушень у 
хворих на аденоміоз.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
На клінічних базах кафедри акушерства і 

гінекології №1 Харківського національного ме-
дичного університету обстежено 55 пацієнток, які 
були розділені на дві групи. І групу (контрольну) 
склали 15 (27,3%) здорових фертильних жінок. 
У ІІ групу (основну) увійшли 40 (72,7%) хворих 
на аденоміоз І ступеня поширення.

Критерії включення: пацієнтки у віці від 
25 до 45 років; наявність дифузного аденоміозу, 
підтвердженого інструментальними методами і 
результатами гістологічного досліджень; відсут-
ність гострої та хронічної гінекологічної патоло-
гії; відсутність гормонотерапії протягом року.

Критеріями виключення пацієнток були: 
вік пацієнток менше 25 років і більше 50 ро-
ків; зовнішні форми генітального ендометріозу; 
вогнищева форма аденоміозу; лейоміома матки; 
наявність гострої або загострення хронічної екс-
трагенітальної патології; злоякісні патологічні 
процеси в органах репродуктивної системи або 
інших локалізацій; відмова від участі в дослі-
дженні; наявність гострого запального процесу.

Перед початком обстеження кожна дослі-
джувана підписала інформовану згоду пацієнта 
на проведення діагностики й обробки персональ-
них даних. Дослідження проведені з дотримання 
основних біоетичних норм и вимог Гельсінської 
декларації, прийнятої Генеральною асамблеєю 
Всесвітньої медичної асоціації, Конвенції Ради 
Європи про права людини та біомедицину (1977), 
відповідно положення ВООЗ, Міжнародної ради 
медичних наукових товариств, Міжнародного ко-
дексу медичної етики (1983) и наказу МОЗ Укра-
їни № 690 від 23.09.2009. Протокол дослідження 
узгоджений локальних етичним комітетом.

У всіх жінок вивчені дані анамнезу, про-
ведено фізікальне обстеження, гінекологічний 
огляд, УЗД органів малого тазу, клініко-лабора-
торне дослідження. З метою верифікації діагнозу 
всім пацієнткам проводилася гістероскопія, яка 
поєднувалася з роздільним діагностичним виш-
крібанням матки і / або трансцервікальна пунк-
ційна біопсія міометрію з наступним гістологіч-
ним дослідженням матеріалу.

При оцінці ступеня поширення використа-
на клінічна класифікація Л.В.Адамян, В.І.Ку-

лакова (2006) [1]. Ця класифікація на сьогодні 
найбільш прийнятна для визначення стадій ендо-
метріозу тіла матки і зручна в застосуванні для 
стандартизації вибірок хворих при наукових до-
слідженнях.

Визначалися показники місцевого гумо-
рального імунітету. Для оцінки імунологічних 
показників брали цервікальний секрет. Дослі-
дження цервікального секрету широко вико-
ристовується для діагностики інфекційних і он-
кологічних захворювань жіночої статевої сфери в 
зв’язку з тим, що це дослідження неінвазивно, а 
цервікальний секрет містить в розчинній формі 
інгібітори і активатори процесів неоангеогенезу 
та інші локальні імунні фактори матки.

Кількісна оцінка рівнів цитокінів, пов’яза-
них з активністю вродженого імунного захисту 
ІЛ-4, ІЛ-8, ІЛ-10, ІЛ-18, ФНП-α, ІНФ-γ, концен-
трація sIgA, IgA, IgM, IgG проводилася за до-
помогою тест-систем («Вектор-Бест», «Протеи-
новый контур», Росія) методом твердофакторного 
імуноферментного аналізу. Концентрація С

3
 і С

4
 

компонентів комплементу визначалася турбоди-
метричним методом за допомогою тест-систем 
(Spinreact, Іспанія). Вміст лізоциму визначали 
методом Е.Ф.Чернушенко [2].

Статистична обробка отриманих результа-
тів проводилася з використанням пакету програм 
прикладного статистичного аналізу «Statgraf». 
Відмінності показників визначали за допомогою 
критерію Манна-Уїтні і визнавали статистично 
значущими при р <0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
І ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
Середній вік пацієнток основної групи склав 

31,2 ± 3,0 роки. Середній вік жінок в контроль-
ній групі - 30,8 ± 2,9 років. При порівняльному 
аналізі особливостей віку менархе у обстежених 
пацієнток статистично значущих відмінностей 
виявлено не було.

Відзначено, що у 13 (32,5%) хворих адено-
міозом менструальний цикл встановився в період 
від 6 місяців до 2 років. У кожної другої хворої 
альгодисменорея виникала з менархе (р <0,05). 
Таким чином, початково несприятливий стан ре-
продуктивної системи: порушення менструально-
го циклу (тривале становлення менструального 
циклу (більше року), альгодисменорея, дозволяє 
припустити існуючу дисфункцію в регуляції ре-
продуктивної системи.

При цьому тривалість менструального ци-
клу в контрольній групі жінок коливалася від 22 
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до 35 днів і статистично відрізнялася від трива-
лості у пацієнток з аденоміозом. Заслуговує на 
увагу висока ступінь обтяженості репродуктивно-
го анамнезу у пацієнток з аденоміозом. Більшість 
пацієнток мали в анамнезі від 2 до 5 штучних 
абортів (55%), ускладнених запальними процеса-
ми (25,0%), а також діагностичні вишкрібання 
(57,5%).

У гінекологічному анамнезі у 27 (67,5%) 
пацієнток з аденоміозом відзначена висока час-
тота запальних захворювань органів малого тазу. 
Їм неодноразово проводилася антибактеріальна 
та протизапальна терапія з короткочасним ефек-
том. Бактеріальні вагінози, кольпіти в анамнезі 
відмічалися у 38 (95,0%) хворих. Кольпіти було 
асоційовано з умовно-патогенною флорою у 9 
(23,6%) пацієнток. Лікування хламідіозу, уреа- і 
мікоплазмозу, герпетичної і HPV-інфекції отри-
мували 32 (80,0%) хворих з обов’язковим контр-

олем після лікування – методами ПЦР та бак-
теріологічного дослідження. Частота безпліддя 
склала 37,5%. Частота перенесених оперативних 
втручань на органах малого тазу склала 32,5%.

Основним симптомом була дисменорея у 
40 (100%) хворих, на другому місці -- «мажу-
чі» кров’янисті виділення до і після менструа-
ції - у 30 (75,0%) хворих, гіперполіменорея - у 
8 (20,0%). Дані симптоми зустрічалися в різних 
поєднаннях. Частота поєднання двох і більше 
симптомів одночасно виявлено у 22 (55,0%) па-
цієнток.

У процесі проведеного імунологічного до-
слідження встановлені зміни на місцевому рів-
ні. Вміст гуморальних факторів в цервікальному 
секреті у хворих з аденоміозом представлено в 
таблиці 1.

Таблиця 1

Вміст гуморальних факторів в цервікальному секреті у обстежених пацієнток

Показники Контрольна група (n=15) Основна група (n=40)

ІЛ-4 пг/мл 15,3±1,5 17,3±1,4*

ІЛ-8 пг/мл 3,8±0,4 5,7±0,4*

ІЛ-10 пг/мл 7,1±0,9 9,3±0,8*

ІЛ-18 пг/мл 10,9±0,5 12,1±0,5*

ФНП-α пг/мл 33,4±2,6 43,2±6,5*

ІНФ-γ пг/мл 0,030±0,003 0,012±0,001*

С
3
, мг/л 109,4±8,7 201,8±9,6*

С
4
, мг/л 5,8±0,51 8,4±0,42*

sIgA, г/л 39,3±3,1 58,4±4,25*

IgA, г/л 0,67±0,08 1,99±0,20*

IgM, г/л 0,24±0,03 0,23±0,02

IgG, г/л 3,28±0,3 5,40±0,78*

Лізоцим, мкг/мл 62,3±6,1 66,6±6,3*

ТФР-β 11,1±0,9 12,6±1,3*

Примітка: * р<0,05 статистична значимість відмінностей з контрольною групою.

Вивчення гуморальних факторів місцево-
го імунітету показало, що у хворих початкови-
ми формами аденоміозу відзначався підвищений 
вміст sIgA, IgA в цервікальному секреті, що 
може бути наслідком порушення проникності 
слизових оболонок. При оцінці концентрації IgG 
рівень його також був підвищеним. Достовірних 

відмінностей за вмістом IgM в цервікальному се-
креті в порівнюваних групах не виявлено.

Відомо, що цитокінам, факторам росту на-
лежить роль посередників в міжклітинних вза-
ємодіях. На місцевому рівні в цервікальному 
секреті виявлено підвищення рівня цитокінів: 
прозапальних (ІЛ-8, ФНП-α, ІЛ-18), протиза-
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пальних (ІЛ-4, ІЛ-10). Вміст ІНФ-γ було достовір-
но знижено (р<0,05). Крім того, виявлено підви-
щення компонентів (С

3
, С

4
) системи комплементу 

(р<0,05).

В результаті дослідження виявлено, що в 
основній групі цитокіновий профіль цервікально-
го секрету достовірно відрізнявся від контрольної 
групи. У цервікальному секреті пацієнток осно-
вної групи зростала концентрація ІЛ-8 в 1,5 рази, 
ІЛ-10 - в 1,3 рази (р <0,05). Підвищений рівень 
ІЛ-10 забезпечував активацію гуморальних міс-
цевих захисних реакцій. Підвищення концентра-
ції ФНП-α було достовірним у порівнянні з кон-
трольною групою, при цьому його концентрація 
в 1,3 рази перевищувала показник цервікального 
секрету контрольної групи (р <0,05). Рівень ІЛ-
18 в основній групі був достовірно підвищеним 
в порівнянні з контрольною групою. Оскільки 
ІЛ-18 стимулює утворення цитокінів Тh1-типу 
(ІНФγ, ФНП-α), його підвищення на локальному 
рівні може бути направлено на обмеження за-
пальних процесів в ендометрії. Крім того, стиму-
ляція секреції медіаторів Тh1-типу, може спри-
яти розвитку Т-клітинної імунної відповіді.

Концентрація ІЛ-4, ІЛ-18 також достовірно 
відрізнялися від контроль-них значень (р <0,05). 
Підвищення ІЛ-4, як фактору гуморального 
імунітету в секретах жіночого статевого тракту 
забезпечує протизапальний ефект без стимуля-
ції клітинно-опосередкованого. Зростання ІЛ-4 
може свідчити про його високий протизапальний 
ефект.

Проведене визначення вмісту ТФР-β, як 
найбільш значимого в процесах неоангіогенезу і 
васкуляризації, показало його достовірне підви-
щення в основній групі в порівнянні з контроль-
ною групою (р<0,05). Зміни локальних факто-
рів ангіогенезу в цервікальному секреті можуть 
сприяти активації росту судин і виживанню ек-
топічних клітин ендометрію.

Таким чином, у пацієнток з аденоміозом 
встановлені порушення вродженого імунітету, 
які проявляються в активації системи компле-
менту, прозапальних цитокінів при дисбалансі 
у вмісті протизапальних цитокінів, підвищення 
рівня sIgA, IgA, IgG, лізоциму, а також підви-
щення екскреції ТФР-β. Отримані дані свідчать 
про ознаки імунного запалення, що призводить 
до ослаблення імунного контролю, який створює 
умови для можливої   інвазії клітин ендометрію в 
прилеглий до нього міометрій. Отримані резуль-
тати дослідження є важливими для розширення 
уявлень про патогенез даного захворювання, а та-

кож для визначення ризику прогредієнтної течії 
аденомізу на його початковому етапі. При цьому 
ступінь вираженості порушень імунного статусу 
на місцевому рівні у пацієнток з аденоміозом об-
´рунтовує необхідність додаткових методів фар-
макологічної корекції.

ВИСНОВКИ
У розвитку аденоміозу важливу роль віді-

грають гуморальні фактори місцевого імунітету. 

У пацієнток з аденоміозом встановлена до-
стовірна активація системи комплементу (С

3
, С

4
), 

прозапальних цитокінів (ІЛ-8, ФНП-α, ІЛ-18), 
при дисбалансі у вмісті протизапальних цито-
кінів (ІЛ-4, ІЛ-10), достовірне підвищення рів-
ня sIgA, IgA, IgG, лізоциму, а також екскреції 
ТФР-β. 

Отримані дані свідчать про ознаки імунного 
запалення, що призводить до ослаблення імунно-
го контролю, який створює умови для можливої 
інвазії клітин ендометрію в прилеглий до нього 
міометрій.
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РЕЗЮМЕ
СОВРЕМЕННОЕ СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ 

ЛОКАЛЬНЫХ ИММУННЫХ НАРУШЕНИЙ У 
БОЛЬНЫХ АДЕНОМИОЗОМ

ЩЕРБИНА Н.А., ЧЕХУНОВА А.А.

Генитальный эндометриоз является одним 
из наиболее распространенных пролиферативных 
заболеваний, частота которого у женщин репро-
дуктивного возраста колеблется от 10 до 60%.

Нарушения иммунитета занимают ведущее 
место в развитии генитального эндометриоза, од-
нако не ясно, имеются ли они изначально, или 
развиваются при прогрессировании заболевания. 
Малочисленность исследований роли иммунитета 
при аденомиозе, в том числе врожденных форм, 
трудности коррекции иммунных нарушений при 
этой патологии, целью работы явилось изучение 
состояния локальных иммунных нарушений у 
больных аденомиозом.    

Материалы и методы.   Обследовано 55 па-
циенток, которые были разделены на две группы. 
І группу (контрольную) составили 15 (27,3%) здо-
ровых фертильных женщин. Во ІІ группу (осно-
вную) вошли 40 (72,7%) больных аденомиозом І 
степени распространения.

Результаты исследования и их обсуждение. 
В процессе проведенного иммунологического исс-



SCIENTIFIC DIGEST OF ASSOCIATION OF OBSTETRICIANS AND GYNAECOLOGISTS OF UKRAINE
ÇÁ²ÐÍÈÊ ÍÀÓÊÎÂÈÕ ÏÐÀÖÜ ÀÑÎÖ²ÀÖ²¯ ÀÊÓØÅÐ²Â-Ã²ÍÅÊÎËÎÃ²Â ÓÊÐÀ¯ÍÈ ISSN 2664-0767

2 (48) 2021 

79

ледования у больных с аденомиозом установлены 
изменения на местном уровне в содержании гу-
моральных факторов в цервикальной секрете. 
Установлены нарушения врожденного иммуните-
та, проявляющиеся в активации системы компле-
мента, провоспалительных цитокинов при дис-
балансе в содержании противовоспалительных 
цитокинов, повышение уровня sIgA, IgA, IgG, ли-
зоцима, а также повышенная экспрессия ТФР-β. 
Выводы. Полученные данные свидетельствуют о 
признаках иммунного воспаления, приводящего 
к ослаблению иммунного контроля, создающего 
условия для возможной инвазии клеток эндоме-
трия в прилегающий к нему миометрий. Резуль-
таты исследования представляются важными для 
расширения представлений о патогенезе данного 
заболевания, а также для определения риска про-
гредиентного течения аденомиоза на его началь-
ном этапе.

Ключевые слова: аденомиоз, гуморальные 
факторы местного иммунитета.

SUMMARY
THE MODERN STATE OF THE PROBLEM OF 
LOCAL IMMUNE DISORDERS IN PATIENTS 

WITH ADENOMYOSIS

SCHERBINA N.A., CHEKHUNOVA A.O.

Genital endometriosis is one of the most 
common proliferative diseases, whose frequency in 
women of reproductive age fluctuates from 10 to 
60%.

Immunity violations occupy a leading place 
in the development of genital endometriosis, but it 
is not clear whether they are initially or developing 

during the progression of the disease. The small 
number of studies of the role of immunity with 
adenomyosis, including congenital forms, the 
difficulties of correction of immune disorders 
in this pathology, the purpose of the work was 
to study the state of local immune disorders in 
patients with adenomyosis.

Materials and methods. 55 patients were 
examined, which were divided into two groups. The 
group (control) amounted to 15 (27.3%) healthy 
fertile women. At the II group (the main) included 
40 (72.7%) patients with adenomyosis І degree of 
spread.

Research results and their discussion. In the 
process of conducting immunological research in 
patients with adenomyosis, changes are established 
at the local level in the content of humoral factors in 
cervical mucus. Disorders of congenital immunity 
are established, manifested in the activation 
of the complement system, pro-inflammatory 
cytokines under imbalance in the content of anti-
inflammatory cytokines, an increase in the level of 
S-IgA, IgA, IgG, lysozyme, as well as the increased 
expression of TGF-β.

Conclusions. The data obtained indicate 
signs of immune inflammation, leading to the 
decline of immune control, creating conditions 
for the possible invasion of endometrial cells 
into the adjacent myometrium. The results of the 
study are important to expand the ideas about the 
pathogenesis of this disease, as well as to determine 
the risk of progressional flow of adenomise at its 
initial stage.

Keywords: adenomyosis, gumoral factors of 
local immunity.


