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ВСТУП
Гіперпластичні процеси ендометрія являють 

собою велику медико-біологічну та соціаль-
но-економічну проблему. У структурі гінеколо-
гічної патології проліферативні захворювання, 
до яких відносять гіперплазію ендометрія, посі-
дають друге місце (до 40%) після інфекційно-за-
пальних уражень, а при поєднанні з міомою 
матки і аденоміозом (30–76,8%) за тяжкістю на-
слідків виходять на перше місце [1–3]. В останні 
роки відзначається зростання захворюваності 
на гіперплазію ендометрія, що пов’язують зі 
змінами у суспільному житті жінок та підвищен-
ням їх активності, використанням різних видів 
контрацепції, широким розповсюдженням 
штучного переривання вагітності, зростанням 
числа соматичних захворювань і обмеженими 
можливостями консервативного лікування, 
зумовленими протипоказаннями до гормоно-
терапії [4]. На гіперплазію ендометрія страж-
дають до 50% жінок пізнього репродуктивного 
та перименопаузального віку та від 15 до 40% 
жінок у постменопаузі [4], однак ця патологія 
досить часто зустрічається і у молодших жінок.

АНАЛІЗ ЛІТЕРАТУРНИХ ДАНИХ ТА 
ПОСТАНОВКА ЗАВДАННЯ ДОСЛІДЖЕННЯ
Тривалий час існувало уявлення про те, що 

основною причиною розвитку гіперпластич-
них процесів ендометрія є порушення гормо-
нальних співвідношень у вигляді гіперестроге-
нії. Проте дослідження останнього десятиліття 
[5-8] доводять можливість їх розвитку і при нор-
мальному двофазному менструальному циклі. 
Цими дослідженнями доведено наявність змін 
рецепторного фенотипу клітин гіперпластично 
зміненого ендометрія. 

У розвитку і прогресії патологічної трансфор-
мації ендометрія важливе місце посідають 
порушення функції імунного нагляду [8–10]. 
Основна роль у забезпеченні цієї функції в кон-
тролі проліферації клітин належить макрофа-
гам, NK-клітинам (натуральним кілерам), анти-
генспецифічним ефекторним Т-лімфоцитам, а 
також антигенпрезентуючим клітинам [10, 11]. 

У здійсненні контрольно-регуляторної функ-
ції велике значення мають фактори росту і 
цитокіни імунного походження [6, 8], які впли-
вають на процеси проліферації та диференцію-
вання різних клітин. Зміна синтезу і виділення 

цитокінів може не тільки спричинити порушен-
ня імунопоезу [6], але й мати пряму чи опо-
середковану антигіперпластичну дію на інші 
клітини-мішені через вплив на швидкість їх пе-
реходу з фази G0 в наступні фази циклу поділу 
клітини [12], а також через включення програ-
ми апоптозу [13].

Метою дослідження була оцінка імуно-мор-
фологічних особливостей розвитку гіперплас-
тичних процесів ендометрія шляхом визначен-
ня експресії дендритних клітин CD56+, CD83+, 
CD1a+ та факторів апоптозу Bcl-2 і Вах у ткани-
нах простої та атипової залозисто-кістозної гі-
перплазії ендометрія.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Дослідження проведені в 2010-2011 рр. на 

базі обласної клінічної лікарні (м. Одеса) та 
на клінічних базах кафедри акушерства та 
гінекології № 1 Одеського національного ме-
дичного університету. Комплексно обстежені 
відповідно до вимог чинних клінічних прото-
колів, регламентованих наказами МОЗ Укра-
їни № 620 від 29.12.2003 «Про організацію 
надання стаціонарної акушерсько-гінеколо-
гічної та неонатологічної допомоги в Україні» 
та № 676 від 31.12.2004 «Про затвердження 
клінічних протоколів з акушерської та гінеко-
логічної допомоги» [14, 15] 50 жінок із гіпер-
пластичними процесами ендометрія, в тому 
числі 25 – з простою гіперплазією (І група) та 
25 – з атиповою залозисто-кістозною гіпер
плазією (ІІ група). Середній вік обстежених 
склав 33,6 ± 0,8 років. У якості контролю були об-
стежені 20 практично здорових жінок того ж віку.

Визначення вмісту дендритних клітин в біо
птатах ендометрія проведено імуногістохіміч-
ним методом із використанням моноклональ-
них антитіл LIR, Dardilly (Франція) до CD56+, 
CD83+, CD1a+. Матеріал для досліджень одер-
жували шляхом виконання біопсії слизової 
оболонки тіла матки пацієнток за 2–3 дні до пе-
редбачуваного терміну менструації кюреткою 
типу Пайпель або фракційного лікувально-ді-
агностичного вишкрібання слизової оболонки 
порожнини матки і цервікального каналу. 

Зіскрібки з порожнини матки з незміненим 
ендометрієм у різні фази менструального цик
лу і гістологічні зрізи хворих із гіперплазією 
ендометрія досліджували імуногістохімічним 
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методом. З фіксованих у нейтральному формалі-
ні та залитих у парафін шматочків тканини роби-
ли зрізи товщиною 4–5 мкм і поміщали по 3–4 на 
скельця, покриті полі-L-лізином.

Виявлення тканинних антигенів проводили 
авідин-біотиновим методом, в якому біотініло-
вані вторинні антитіла реагують із відповідними 
молекулами стрептавідина, кон’югованого з пе-
роксидазою. Метод має високу чутливість і доз-
воляє візуально виявити місця розташування 
антигенів. При постановці імуногістохімічної ре-
акції використовували універсальний перокси-
дазний DAKO LSAB+ kit (Dako corporation, USA). 

Експресія антиапоптозного білка Bcl-2 і про-
апоптозного білка Вах спостерігалася в цито
плазмі клітин, відрізнялася за інтенсивністю 
фарбування при застосуванні імуногістохімічно-
го методу. Оцінка результатів дослідження вира-
жалася у балах: 0 – відсутність реакції, 1 – слабка 
реакція, 2 – помірна реакція, 3 – сильна реакція.

Статистична обробка одержаних результатів 
проведена методами дисперсійного та кореля-
ційного аналізу з використанням програмного 
забезпечення Statistica 10.0 [16].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
У хворих із гіперплазією ендометрія перебіг за-

хворювання був стереотипним. Менометрорагії 
спостерігалися у 20 (80,0%) жінок І групи та у 21 
(84%) ІІ групи, гіперполіменорея й альгоменорея 
– відповідно у 32% та 36% пацієнток І та ІІ групи. 
Тривале (більше 5 років) використання внутріш-
ньоматкової системи мало місце у 6 (24%) жінок І 
групи та у 4 (16%) – ІІ групи, більше трьох штучних 
абортів в анамнезі було зареєстровано у 9 (36%) 
хворих із простою залозистою гіперплазією ен-
дометрія та у 10 (40%) з атиповою гіперплазією. 
Обтяжений за онкопатологією спадковий анам-
нез відзначався у 12 (48%) пацієнток І групи, у 11 
(44%) – ІІ групи та у 3 (15%) у групі контролю. Ста-
тистично значущі відмінності між пацієнтками І та 
ІІ групи були відсутні (p > 0,05). Клінічні прояви у 
жінок із різними формами гіперплазії ендометрія 
були подібними.

При імуногістохімічному дослідженні біоп
татів ендометрія жінок, хворих на атипову гі-
перплазію, встановлено, що дендритні клітини, 
які експресували антигени СD1a+, CD56+ та 
CD83+, демонстрували високий рівень експре-
сії у порівнянні з контролем (р < 0,05) (таблиця).

При цьому глибина і характер імунологіч-
них порушень, що супроводжують патологічну 
трансформацію ендометрія, залежали не тіль-
ки від тяжкості його морфологічних змін, але 
й від тривалості перебігу процесу (r = 0,61) та 
наявності супутньої патології (rA = 0,66). 

Водночас встановлено, що ступінь експресії 
факторів Bcl-2 та Вах була слабкою або помірною 
у жінок із простою та атиповою гіперплазією ен-
дометрія та негативною – у здорових жінок.

При простій гіперплазії зміни експресії мар-
керів дендритних клітин були помірними та 
мало розходилися з контрольними значення-
ми, але достовірно відрізнялися від значень, 
одержаних у ІІ групі.

При цьому рівень експресії маркерів апопто-
зу у пацієнток ІІ групи корелював (r = 0,54) із 
вираженістю експресії незрілих дендритних 
клітин СD1a+. Це свідчить про суттєву роль 
функціонального стану дендритних клітин в 
регуляції клітинної проліферації та активності 
апоптозу у жінок із гіперпластичними проце-
сами ендометрія. Іншими словами, активація 
апоптозу забезпечує «утилізацію» атипових 
клітин ендометрія та тісно пов’язана з ефек-
тивністю антигенпрезентації, яка є властивістю 
дендритних клітин.

ВИСНОВКИ
1.	 Дендритні клітини в ендометрії пацієнток 

із атиповою гіперплазією ендометрія (СD1a+, 
CD56+ і CD83+) демонструють достовірно ви-
сокий рівень експресії за досліджуваними по-
казниками.

2.	 Рівень експресії маркерів апоптозу (Bcl-2 
та Вах) у жінок із атиповою гіперплазією ендо-
метрія корелює (r = 0,54) із вираженістю екс-
пресії незрілих дендритних клітин СD1a+.

3.	 Глибина і характер імунологічних пору-
шень, що супроводжують патологічну транс
формацію ендометрія, залежать не тільки від 
тяжкості його морфологічних змін (зміни спів-
відношення між стромальним та залозистим 
компонентом, поліморфізм ядер), але й від три-
валості перебігу процесу (r = 0,61) та наявності 
супутньої патології (rA = 0,66). 

4. Наведене свідчить про доцільність застосу-
вання в діагностичному алгоритмі у пацієнток 
із гіперпластичними процесами ендометрія 
оцінки функціонального стану антигенпрезен-
туючих дендритних клітин.

Таблиця. Експресія маркерів антигенпрезентуючих клітин 
і маркерів клітинної проліферації у хворих на гіперпластичні 
процеси ендометрія

Показники Проста гіперплазія Атипова гіперплазія Контроль

СD1a+ 1,3 ± 0,2* 2,2 ± 0,2* 0,9 ± 0,1

CD56+ 1,5 ± 0,2 1,9 ± 0,2* 1,3 ± 0,1

CD83+ 1,6 ± 0,1* 2,1 ± 0,2* 1,2 ± 0,1

Bcl-2 1,6 ± 0,1 1,8 ± 0,2 -

Вах 1,3 ± 0,1 1,5 ± 0,2 -

* відмінності з контролем є достовірними (р < 0,05) 

Результати дослідження 
показали доцільність 
застосування оцінки 
функціонального стану 
антигенпрезентуючих 
дендритних клітин у 
діагностичному алгоритмі у 
пацієнток із гіперпластичними 
процесами ендометрія 
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ІМУНО-МОРФОЛОГІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ РОЗВИТКУ ГІПЕРПЛАСТИЧНИХ ПРОЦЕСІВ ЕНДОМЕТРІЯ

В.М. Запорожан, д. мед. н., професор, акад. НАМНУ, ректор Одеського національного медичного університету, завідувач кафедрою акушерства та гінекології № 1

С.А. Фетеску, кафедра акушерства та гінекології № 1 Одеського національного медичного університету

Метою дослідження була оцінка імуно-морфологічних особливостей розвитку гіперпластичних процесів ендометрія шляхом визначення експресії дендритних клітин (CD56+, 
CD83+, CD1a+) та факторів апоптозу (Bcl-2 та Вах) в тканинах простої та атипової залозисто-кістозної гіперплазії ендометрія.

Матеріали та методи. Обстежено 25 жінок із простою гіперплазією (І група), 25 – з атиповою залозисто-кістозною гіперплазією ендометрія (ІІ група), контрольну групу склали 20 
практично здорових жінок. Визначення вмісту дендритних клітин в біоптатах ендометрія проведено імуногістохімічним методом із використанням моноклональних антитіл LIR, 
Dardilly (Франція) до CD56+, CD83+, CD1a+. Експресія антиапоптозного білка Bcl-2 і проапоптозного білка Вах спостерігалася в цитоплазмі клітин, відрізнялася за інтенсивністю 
фарбування.

Результати. При імуногістохімічному дослідженні біоптатів ендометрія встановлено, що дендритні клітини, які експресували антигени CD56+, CD83+, CD1a+, демонстрували 
високий рівень експресії. При цьому глибина і характер імунологічних порушень, що супроводжують патологічну трансформацію ендометрія, залежать не тільки від тяжкості його 
морфологічних змін, але й від тривалості перебігу процесу (r = 0,61) та наявності супутньої патології (rA = 0,66). Водночас встановлено, що ступінь експресії факторів Bcl-2 та Вах 
була слабкою або помірною у жінок із простою та атиповою гіперплазією ендометрія та негативною – у здорових жінок. Рівень експресії маркерів апоптозу у пацієнток ІІ групи 
корелював (r = 0,54) із вираженістю експресії незрілих дендритних клітин СD1a+. Це свідчить про суттєву роль функціонального стану дендритних клітин в регуляції клітинної 
проліферації та активності апоптозу у жінок із гіперпластичними процесами ендометрія. 

Ключові слова: гіперплазія ендометрія, дендритні клітини, апоптоз.

ИММУНО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ РАЗВИТИЯ ГИПЕРПЛАСТИЧЕСКИХ ПРОЦЕССОВ ЭНДОМЕТРИЯ 

В.Н. Запорожан, д. мед. н., профессор, акад. НАМНУ, ректор Одесского национального медицинского университета, заведующий кафедрой акушерства и гинекологии № 1

С.А. Фетеску, кафедра акушерства и гинекологии № 1 Одесского национального медицинского университета 

Целью исследования была оценка иммуно-морфологических особенностей развития гиперпластических процессов эндометрия путем определения экспрессии дендритных 
клеток (CD56+, CD83+, CD1a+) и факторов апоптоза (Bcl-2 и Вах) в ткани простой и атипической железисто-кистозной гиперплазии эндометрия. 

Материалы и методы. Обследовано 25 женщин с простой гиперплазией (I группа), 25 – с атипичной железисто-кистозной гиперплазией эндометрия (II группа), контрольную 
группу составили 20 практически здоровых женщин. Определение содержания дендритных клеток в биоптатах эндометрия проведено иммуногистохимическим методом с 
использованием моноклональных антител LIR, Dardilly (Франция) к CD56+, CD83+, CD1a+. Экспрессия антиапоптозного белка Bcl-2 и проапоптозного белка Вах исследовалась в 
цитоплазме клеток, различалась по интенсивности окрашивания. 

Результаты. При иммуногистохимическом исследовании биоптатов эндометрия установлено, что дендритные клетки, которые экспрессировали антигены CD56+, CD83+, 
CD1a+, демонстрировали высокий уровень экспрессии. При этом установлено, что глубина и характер иммунологических нарушений, сопровождающих патологическую 
трансформацию эндометрия, зависят не только от тяжести его морфологических изменений, но и от длительности течения процесса (r = 0,61) и наличия сопутствующей патологии 
(rA = 0,66). Вместе с тем установлено, что степень экспрессии факторов Bcl-2 и Вах была слабой или умеренной у женщин с простой и атипической гиперплазией эндометрия и 
отрицательной – у здоровых женщин. Уровень экспрессии маркеров апоптоза у пациенток II группы коррелировал (r = 0,54) с выраженностью экспрессии незрелых дендритных 
клеток СD1a+. Это свидетельствует о существенной роли функционального состояния дендритных клеток в регуляции клеточной пролиферации и активности апоптоза у женщин с 
гиперпластическими процессами эндометрия.

Ключевые слова: гиперплазия эндометрия, дендритные клетки, апоптоз.

IMMUNO-MORPHOLOGICAL FEATURES OF ENDOMETRIAL HYPERPLASIC PROCESSES 

V.M. Zaporozhan, MD, professor, academician of the NAMS of Ukraine, rector of Odesa National Medical University, head of the Obstetrics and Gynaecology Department № 1

S.A. Fetesku, the Obstetrics and Gynaecology Department № 1 of Odesa State Medical University

The aim of the study was to evaluate the immuno-morphological features of endometrial hyperplastic processes by determining the expression of dendritic cells (CD56+, CD83+, CD1a+) 
and apoptotic factors (Bcl-2 and Вах) in simple and atypical endometrial hyperplasia. 

Materials and methods. The study involved 25 women with simple hyperplasia (group I), 25 – atypical hyperplasia (group II), control group consisted of 20 healthy women. Determination 
of dendritic cells in the endometrial biopsies performed by immunohistochemical method using monoclonal antibodies LIR, Dardilly (France) to CD56+, CD83+, CD1a+. Expression of the 
antiapoptosis protein Bcl-2 and proapoptosis protein Вах was observed in the cytoplasm of cells and differed in intensity staining. 

Results. Immunohistochemical study of endometrial biopsies found that dendritic cells that expressed antigens CD56+, CD83+, CD1a+, showed a high level of expression. In this case, the 
severity and nature of immune disorders that accompany pathological endometrial transformation depends not only on the severity of its morphological changes, but also on the duration of 
the procedure (r = 0,61) and the presence of comorbidity (rA = 0,66). At the same time we found that the degree of expression of factors Bcl-2 and Вах was weak to moderate in women with 
simple and atypical hyperplasia of the endometrium and negative – in healthy women. The level of expression of markers of apoptosis in group II patients correlated (r = 0,54) with the severity 
of expression of immature dendritic cells CD1a+. This demonstrates the important role of the functional state of dendritic cells in the regulation of cell proliferation and apoptosis activity in 
women with endometrial hyperplasia.

Keywords: endometrial hyperplasia, dendritic cells, apoptosis.


