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Увеличение распространенности эндометриоза диктует необходимость дальнейшей разработки методов 
его лечения с учетом основных патогенетических механизмов. В статье приводится обзор современных сведений 
о влиянии изменений клеточного и гуморального звена иммунитета на возникновение и прогрессирование эндо-
метриоидной болезни. Клеточная дисфункция и нарушение цитокинового профиля у пациенток с эндометриозом 
создают благоприятный фон для дальнейшего развития заболевания. 
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The increasing prevalence of endometriosis underpins the development of new treatment options based on the identification 

of the main pathogenetic mechanisms of endometriosis. The article describes the effects of changes in cellular and humoral 
immunity on the onset and progression of endometriosis. We conclude that cellular dysfunction and altered cytokine release 
in patients with endometriosis are strongly associated with the progression of the disease. 
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Несмотря на многочисленные исследования 
по выяснению этиопатогенеза эндометриоидной 
болезни, в данной области еще остается множество 
невыясненных и требующих уточнения вопросов, 
для понимания всей природы заболевания. На дан-
ном этапе эндометриоз рассматривается как хрони-
ческая иммунозависимая патология с рецидиви-
рующим течением, для которой характерна пато-
логическая эктопия клеток, сходных с эндометрием, 
за пределы полости матки и их активная пролифе-
рация. Продолжается активное обсуждение ряда 
теорий, в той или иной степени способных объяс-
нить причину возникновения данной патологии. 
Наиболее широкое распространение получили 
метапластическая, дисонтогенетическая, транс-
локационная, генетическая, дисгормональная 
теории [2, 3]. Однако, как указывается в положе-
ниях Глобального Консенсуса [27], полную картину 
патогенеза эндометриоза составить не удалось, 
вследствие чего предлагаемые методы лечения 
оказываются недостаточно эффективными, а частота 
заболевания продолжает увеличиваться.  

Одним из популярных и перспективных аспек-
тов является роль иммунных изменений, не только  
в появлении, но и в прогрессировании эндометриоза. 
Окончательно не решено, способствуют ли иммуно-
логические нарушения развитию заболевания или, 
наоборот, его появление провоцирует расстройство 
иммунных механизмов. 

Впервые предположение об иммунологичес-
кой природе происхождения эндометриоза было 
высказано еще в 1975 г. (M. Jonesco, C. Popesco). 
Авторы считали, что вследствие гормональной 
дисфункции в организме больной повышается 

выработка кортикостероидов, которые, являясь 
естественными иммунодепрессантами, способствуют 
снижению активности местного иммунитета. Дис-
функция его клеточного и гуморального звена 
обеспечивает условия для инвазии и имплантации 
эктопического эндометрия [13]. 

В дальнейшем было проведено множество 
исследований, подтверждающих роль иммунологи-
ческих нарушений в развитии наружного гениталь-
ного эндометриоза. Большой вклад в развитие 
этой теории был внесен Л.А. Адамян и В.И. Кулако-
вым. Оценка иммунологического профиля крови           
и перитонеальной жидкости у пациенток с наруж-
ным генитальным эндометриозом позволила об-
наружить маркеры заболевания. При анализе кле-
точного иммунитета в крови обнаружено изменение 
соотношений субпопуляций Т-лимфоцитов: сни-
жение содержания активированных Т-клеток (CD3+, 
CD25+), неактивированных Т-хэлперов и грану-
лярных клеток CD56+ в сочетании с повышенным 
содержанием цитотоксических CD8+ Т-лимфоцитов, 
активированных Т-хэлперов (CD4+DR+) и натураль-
ных киллеров (CD16+). Отмечается активизация  
гуморального звена, сопровождающаяся повыше-
нием уровня В-клеток (CD19+), достоверное уве-
личение уровней антител классов IgM, IgG, IgA.             
В иммунологическом профиле перитонеальной 
жидкости также отмечается депрессия Т-клеточ-
ного звена, снижение уровня натуральных киллеров 
и макрофагов [2, 3]. Характерные дисфункции 
Т-клеточного и макрофагального иммунитета были 
подтверждены в дальнейших отечественных и зару-
бежных исследованиях [6, 14, 20]. 
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Роль В-клеточной активации в развитии эндо-
метриоза на данный момент считается сомни-
тельной. В исследовании Еньковой Е.В. и соавторов 
не было зафиксировано повышения уровня CD19+ 
клеток, которое отмечали Л.А. Адамян и В.И. Ку-
лаков [7]. Это позволило предположить, что изме-
нение В-клеточного звена не играет решающей 
роли в развитии патологии. Другие авторы пред-
полагают, что активация В-клеточного звена обу-
славливает повышение титра антиэндометриальных 
антител, стимулирующих аутоагрессию против тка-
ней матки, что лежит в основе развития болезни [27]. 
Роль функциональной активности В-лимфоцитов при 
эндометриозе и их место в развитии патологического 
процесса до сих пор полностью не уточнена. 

Основное значение в патогенезе заболевания 
отводится NK-клеткам, перитонеальным макро-
фагам и моноцитам. Предполагается, что измене-
ние фагоцитарной активности иммунокомпетент-
ных клеток приводит к активации имплантации и 
пролиферации эктопического эндометрия. Уста-
новлено, что, несмотря на неспособность распо-
знавать и уничтожать патологические очаги, пери-
тонеальные макрофаги сохраняют функциональ-
ную активность в плане выработки провоспали-
тельных цитокинов, факторов роста и ангиогенных 
факторов, вследствие чего развивается системная 
воспалительная реакция [25]. 

Предполагается, что на фоне Т-клеточной 
дисфункции нарушается баланс между Th1 и Th2 
вариантами иммунного ответа, вследствие чего 
снижается функциональная активность Т-хелперов 
1-го типа, которые в норме обеспечивают актива-
цию NK, макрофагов и цитотоксических Т-клеток. 
Доминирование Т-хелперов 2-го типа способствует 
выработке провоспалительных факторов, которые 
стимулируют пролиферацию и неоангиогенез [16]. 

При исследовании гуморального звена имму-
нитета пациенток с эндометриозом обнаружено 
достоверное повышение уровня цитокинов, хемоки-
нов, ростовых факторов. Данные об изменениях 
цитокинового профиля довольно противоречивы, 
эта область требует изучения. Так, в качестве 
иммунологического маркера заболевания часто 
предлагается ИЛ-6, однако его взаимосвязь с 
наличием эндометриоза на данный момент ста-
вится под сомнение. Целый ряд исследований 
показал достоверное повышение уровня ИЛ-6 
[21, 30, 35], в то время как в других работах кор-
реляции между содержанием данного цитокина 
и наличием патологического процесса не обнару-
жено [27, 39]. 

По данным исследований наличие эндомет-
риоза также коррелирует с повышением содержа-
ния ИЛ-1, ИЛ-8, фактора некроза опухолей альфа 
(ФНО-α), которые продуцируются перитонеальными 
макрофагами [23, 33]. Особое значение в процессе 
развития воспалительной реакции отводится ФНО-α, 
который способен дополнительно стимулировать 
выработку провоспалительных цитокинов МСР-1, 
ИЛ-6 и ИЛ-8 эндометриоидными клетками. Такая 

роль делает ФНО-α хорошим субстратом для 
терапевтического воздействия при данной пато-
логии [23, 26]. Кроме того, доказанная корреляция 
уровня ФНО-α с выраженностью клинической симп-
томатики позволяет применять его в качестве имму-
нологического маркера активности заболевания [38]. 
Уровень цитокина соотносится также с активностью 
и степенью распространенности эндометриоза [14]. 
Таким образом, ФНО-α может считаться одним из 
ключевых компонентов развития воспалительного 
процесса, что обуславливает необходимость даль-
нейшего изучения его активности при формирова-
нии эндометриоидных гетеротопий. 

Не менее важное значение в патогенезе эндо-
метриоза отводится хемокинам, которые стимули-
руют миграцию лейкоцитов из кровотока в пери-
тонеальную жидкость. Наиболее изучено влияние 
представителей семейства β-хемокинов: моноцитар-
ного хемоаттрактантного белка-1 (MCP-1) и хемо-
кина, экспрессируемого и секретируемого Т-клетками 
при активации (RANTES). Дополнительное привле-
чение иммунокомпетентных клеток из крови спо-
собствует усугублению воспалительного процесса, 
поэтому степень повышения содержания хемоки-
нов соотносится с тяжестью течения наружного 
генитального эндометриоза [19, 28]. Вероятно, 
природа данной взаимосвязи будет установлена 
при дальнейшем изучении патогенетической роли 
RANTES и MCP-1 в развитии заболевания. А воз-
действие на этот фактор позволит контролировать 
выраженность сопутствующего воспаления, воз-
можно не всегда асептического. 

Одним из спорных вопросов в патогенезе 
заболевания остается значение ИЛ-13, по поводу 
которого в литературе имеются противоречивые 
сведения. По результатам одних исследований, 
выявлено достоверное повышение уровня данного 
цитокина в перитонеальной жидкости у пациенток 
с эндометриозом [27], в то время как результаты 
других не показали достоверной статистической 
разницы содержания ИЛ-13 у больных женщин по 
сравнению с контрольной группой [33]. Следова-
тельно, роль цитокинов в развитии заболевания 
еще требует дополнительного изучения. 

Особую роль иммунологические факторы 
играют в развитии внутреннего генитального эндо-
метриоза – аденомиоза. На данный момент пред-
лагается выделить патологию в отдельную нозоло-
гическую форму, так как она имеет несколько иной 
патогенез, чем у наружного генитального эндомет-
риоза. Заболевание возникает вследствие эктопии 
эндометриальных компонентов в подлежащие слои 
миометрия. Пенетрация развивается на фоне ряда 
факторов, к которым относятся гормональные, 
паракринные, генетические и иммунологические 
нарушения [15]. 

В зоне эндометриальной гетеротопии разви-
вается сопутствующее воспаление, которое спо-
собствует повышению содержания макрофагов, 
сопутствующей активации Т- и В-клеточного 
звена, что приводит к активной выработке антител 
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и цитокинов против переходной зоны между эндо-
метрием и миометрием. Макрофаги и NK-клетки 
обеспечивают элиминацию патологических клеток, 
которая предположительно запускается экспрес-
сией HLA класса II [37]. 

При исследовании цитокинового профиля па-
циентов с аденомиозом определяется значительное 
повышение содержания ИЛ-6, ИЛ-8, MCP-1, RANTES, 
уровень которых увеличивается и при наружном гени-
тальном эндометриозе [31, 42]. Наибольшего вни-
мания при аденомиозе заслуживает роль цитокина 
ИЛ-22, который стимулирует пролиферацию клеток, 
входящих в состав эндометриальных гетеротопий. 
Точный механизм реакции до сих пор не установлен. 
Предполагается, что процесс опухолевых компонен-
тов запускается посредством стимуляции ИЛ-8 и 
МСР-1 [24]. Исследование патогенетической функ-
ции ИЛ-22 считается перспективным в разработке 
специфического лечения заболевания [40]. 

Было высказано предположение о том, что в 
основе развития заболевания лежит нарушение 
дифференцировки тканей матки, вследствие чего 
клетки сохраняют свойство плюрипотентности. 
Для подтверждения этой теории проведено ис-
следование, которое оценивало содержание тран-
скрипционных факторов NANOG и OCT4. В резуль-
тате исследования обнаружено достоверное увели-
чение уровня показателей, что указывает на анома-
лию пролиферации. Недостатком исследования 
является то, что оно проводилось на животных. 
Поэтому необходимо дальнейшее развитие данной 
области и определение транскрипционных факто-
ров в образцах тканей женщин с подтвержденным 
диагнозом аденомиоза [32]. 

Кроме того, в последних исследованиях была 
обнаружена новая специфическая роль тромбоци-
тов [41]. Предполагается, что именно они являются 
первичными звеньями в иммунном ответе, которые 
активируются при взаимодействии с циркулирую-
щими иммунными комплексами, что приводит к вы-
делению серотонина и инициации воспалительного 
процесса. Экспериментально доказано, что без уча-
стия данных клеток в организме не развивается 
первичной реакции на антиген [34,41]. При этом             
в целом ряде исследований указывается, что тром-
боциты играют значимую роль в патогенезе наруж-
ного генитального эндометриоза [1, 29, 36]. На фоне 
сенсибилизации к ткани эндометриоидного типа 
происходит дегрануляция иммунокомпетентных 
клеток и активация тромбоцитов. Их агрегация с 
формированием микротромбов отграничивает очаги 
эктопических клеток от иммунной агрессии, обеспе-
чивая условия для активного прогрессирования 
болезни. Поэтому определение динамики уровня 
тромбоцитов является перспективным вариантом 
изучения патогенеза заболевания. 

Эндометриоз, как заболевание с множеством 
клинических форм и локализаций, в том числе 
выходящих за пределы половой системы, имеет 
сложную этиопатогенетическую структуру. Иммунные 
нарушения – обязательный и значимый элемент 

патологической цепи. Определенная многочис-
ленными исследованиями взаимосвязь различных 
форм заболевания с возрастом, специфичностью 
жалоб и другими медико-социальными характери-
стиками пациенток [9, 11, 17, 18] клинически под-
тверждает значимость иммунного фактора. Сочета-
ние эндометриоза с другими гинекологическими 
заболеваниями [8, 17], разнообразной экстрагени-
тальной патологией (ВСД, заболевания ЖКТ, ин-
фекционно-воспалительные процессы) [10, 11, 12, 
18] и осложненным течением беременности [5, 22] 
является следствием значительного напряжения 
регуляторных систем и критического состояния 
адаптационных механизмов [5, 16]. Многообразие 
выявленных иммунологических нарушений обу-
словлено особенностями патогенеза различных 
вариантов эндометриоидной болезни. 

Иммунологическая теория патогенеза является 
одним из перспективных направлений изучения эн-
дометриоза. Разработка аспектов клеточных и гумо-
ральных нарушений иммунитета поможет пролить 
свет на происхождение патологии и установить 
особенности течения различных форм заболевания. 
Важность патологии подтверждена положениями 
Глобального консенсуса по ведению больных эндо-
метриозом [27]. При этом стоит отметить, что им-
мунокоррегирующие средства отсутствуют среди 
препаратов 1-й и 2-й линии, указанных как в Гло-
бальном консенсусе, так и в российских клиниче-
ских рекомендациях по его лечению [4, 27]. Возмож-
но, недостаточное внимание к этим аспектам па-
тологического процесса является причиной неудач 
при лечении эндометриоза. Дальнейшая развитие 
иммунологической теории позволит найти новые 
варианты терапевтического воздействия и повысить 
эффективность лечения данного заболевания.  
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