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ЗНАЧЕННЯ ІМУННИХ КЛІТИН У ПАТОГЕНЕЗІ ЕНДОМЕТРІОЗУ ТА
БЕЗПЛІДДЯ

Імунна система жіночого репродуктивного тракту представлена як 
вродженими так і адаптивними механізмами і має дві основні, але різноспрямовані 
функції. З одного боку, утворюючи першу лінію захисту і входячи в систему 
імунітету, пов'язану зі слизовими оболонками - тисоза-аззосіаіеб-ІутГоіб ііззие - 
МАЬТ, реалізує функцію боротьби з мікробами, що є вельми біологічно 
обгрунтованим, враховуючи пограничність розташування і високий ступінь 
контактів з мікроорганізмами нижніх відділів жіночого репродуктивного тракту. У 
той же час, у верхніх відділах репродуктивного тракту жінки імунна система 
відіграє роль головного чинника, що сприяє розвитку толерантності до антигенів 
сперми і аллоантигенного плоду, сприяючи імплантації, підтримці і розвитку 
вагітності. При цьому так само, як і мікроорганізми, так і антигени сперматозоїдів 
і аллоантигени плоду знаходяться в репродуктивному тракті жінки у великих 
кількостях, але мають абсолютно різний антигенний характер; Унікальність 
імунної системи жіночої., статевої сфери в тому, що, незважаючи на таку 
анатомічну близькість, спільність запальних процесів і різницю завдань, в нормі, 
імунна система блискуче справляється зі своїми функціями. Імунна система 
слизової оболонки жіночого репродуктивного тракту в основному представлена 
клітинами, що мають високі динамічні властивості і здатними мігрувати в 
порожнину матки, шийку’ матки і піхву, а також резидентами епітеліальних і 
стромальних клітин. Імунні клітини диференційовано розподілені в кожному 
відділі репродуктивного тракту, присутніми є Т-клітини,'макрофаги / дендритні 
клітини, природні клітини-кілери (N16) клітини, нейтрофіли і тучні клітини. Серед 
лімфоцитів, що інфільтрують ендометріальну тканину, домінуючими є Т- 
лімфоцити, які відіграють вирішальну роль в процесах імплантації, гестації через 
вивільнення цитокінів та факторів росту. В-клітини в жіночих статевих шляхах
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представлені менше. Особливістю І лімфоцитів, що інфільтрують ендометрій є їх 
зміни залежно від менструального циклу. Втім, циклічні зміни стосуються й 
периферичних імунних клітин.

Імунні клітини ендометрію відіграють важливу роль під час вагітності,
• I і . ;

зазнаючи суттєвих кількісних та функціональних трансформацій в процесі зміни 
різнонаправлених стратегічних задач від контролю над чужорідними антигенами 
до захисту алоантигенів плоду. Зокрема, під час вагітності, суттєво змінюється 
співвідношення кількості лімфоцитів периферичної крові та локальних маткових 
лімфоцитів, що направлено на запобігання відповіді проти батьківських 
алоантигенів плоду. і Н

Є кілька гіпотез щодо походження ендометріальних лейкоцитів. Одна з них 
припускає, що лейкоцити потрапляють в ендометрій з циркулюючої крові. 
Циркулюючі лейкоцити реагують на ендометріальні клітини, що експресують 
молекули адгезії, які служать в якості лігандів для рецепторів імунних клітин. 
Інша гіпотеза припускає, що імунні клітини проліферують на місці з резидентних 
імунних клітин або диференціюються з гемопоетичних попередників в ендометрії. 
Є твердження, що імунні клітини з кровотоку можуть пройти тканинноспецифічну 
диференціацію в локальному мікросередовищі, отримуючи нові характеристики 
цих тканинноспецифічних клітин, які відрізняються від своїх початкових 
властивостей.

Клітинний склад жіночого репродуктивного тракту неоднорідний у різні 
фази менструального циклу, так як відомо, що жіноча статева система, особливо 
схильна до циклічних коливань під впливом статевих гормонів. У той же час і 
імунна система, асоційована з органами репродуктивної системи, теж у значній 
мірі залежить від статевих гормонів. Підтримуючи динамічну рівновагу, клітини 
імунної системи разом з епітеліальними клітинами і фібробластами реагують на 
статеві гормони (В-естрадіол і прогестерон), а також на цитокіни та фактори росту. 
Таким чином, завданням імунної системи жіночого репродуктивного тракту є 
необхідність одночасно регулювати імунний гомеостаз в маткових трубах, матці, 
шийці матки, піхві і контролювати готовність до репродуктивного процесу і сам 
репродуктивний процес.

Дуже важливе значення в жіночій фертильності приділяється стану 
ендометрію. Зокрема, такі показники, як товщина і ультразвукова структура 
ендометрію є показниками, які в першу чергу, можуть бути об'єктивно оцінені і 
проаналізовані. Ці дослідження входять в обов'язковий перелік діагностики жінок 
з безпліддям і, особливо, при підготовці до програмам екстракорпорального
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запліднення (ЕКЗ). Ендометрій представляє найбільш поширену тканину в
жіночому репродуктивному тракті і, природно, що така масивна функціональна

V *  . . І • : .І. . .

тканина кооперує своє функціонування з імунною системою. Відомо, що клітини
імунної системи, будучи частиною контролюючих та комунікативних механізмів,
знаходиться в тісній взаємодії з тканинами репродуктивного тракту і
функціонально представлені в нормальному ендометрії. Кількість лейкоцитів на
грам тканини ендометрію більше, ніж в інших репродуктивних тканинах, зокрема,
в маткових трубах, каналі шийки матки, ектоцервіксі, піхві. У ендометрії присутні
багато імунних клітин, серед яких Т- і В-лімфоцити, природні кіл ери, моноцити-
макрофаги. Крім того, кількість імунних клітин широко варіює залежно від фази
циклу, зокрема СЮ 19+ клітини ростуть від 300-400 в проліферативну фазу в 3000-
4000 в секреторну фазу. Ч

Особливу увагу дослідники, останнім часом, приділяють ролі імунних
клітин в репродуктивному процесі і в розвитку безпліддя. Зокрема, багато
досліджень присвячено ролі ЮК і Тге§-клітин на ранніх термінах вагітності.
Показано, що ИК-клітини і Тге§ клітини надзвичайно важливі в процесах
децідуалізаціі, ангіогенезу, підтримці зростання трофобласта та імунної
толерантності під час вагітності. Також показано, що порушення імунної регуляції
ендометрію тісно пов'язані з безпліддям, невиношуванням вагітності та іншою
акушерською патологією.

При достатній увазі до клітин імунної системи жіночої репродуктивної
:, значення імунних клітин ендометрію при ендометріозі вивчено

недостатньо. Зокрема, є роботи де показано, що у порівнянні зі здоровими
фертильними жінками, в ендометрії жінок з ендометріозом було менше Т-
супресорів/цитотоксичних (СЮ8+) клітин, при зниженому чи нормальному рівні Т-
хелперів (СЮ4+) клітин, СЮ68+ клітин і СЮ 16+ клітин. Це підтверджується і в
дослідженнях, іцо вказують на збільшення співвідношення клітин СЮ4+ до СЮ8+.
Однак це ж дослідження вказує на зниження числа природних кілерів (МК) клітин
в периферичній крові та перитонеальній рідині жінок з ендометріозом. Інші
дослідники вказують на підвищення відсотку клітин субпопуляції
СЮ25+СЮ4+ЕОХРЗ+, в зразках тканин ендометріозу порівняно з еутопічним
ендометрієм. В той же час; є дослідження, що вказують на зниження експресії
кілінгінгібуючих рецепторів (КИЮ) на ЮК-клітинах в ендометрії жінок з
ендометріозом, що розцінюється як компенсаційний ефект для активації
цитотоксичності КК-клітин з метою контролю над «неправильними» клітинами
ендометрію при ендометріозі.
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Таким чином, при одній з найбільш частих причин жіночого безпліддя - 
ендометріозі, точна етіологія якого залишається неясною, досліджень імунних 
клітин не так вже й багато. Незважаючи на множинні дослідження, патогенез 
безпліддя при ендометріозі не розкритий і багатьма дослідниками пов'язується з 
порушеннями функціонування як самого ендометрію так і клітин імунної системи. 
Це і спонукало нас до дослідження можливих порушень з боку клітин імунної 
системи, як можливих причин розвитку безпліддя при ендометріозі.

Окрім того, імунні клітини відіграють важливу роль на всіх етапах 
репродуктивного процесу,- в тому числі, в процесах імплантації, як необхідні 
елементи для самої можливості запліднення та настання вагітності. В цьому 
контексті роль імунних клітин ендометрію стає ще більш важливою, адже при 
обстеженні жінок з ендометріозом загальноклінічними методами не виявляється 
видимих причин для безпліддя, в тому числі, це стосується й показників 
функціональної здатності ендометрію. Відомо, що імплантація та вагітність тісно 
пов’язані з так званим «вікном імплантації», яке в свою чергу, завжди 
супроводжується змінами імунних клітин та їх середників. Зокрема відмічається 
високий рівень Т-хелперів 1 типу (ТЬ-1). Матково-плацентарне середовище також 
заселене великою кількістю клітин гематопоетичного походження. Серед них 
макрофаги, дендритні клітини та велика частка (65-70%) N12 клітин. Щодо 
останніх доведена роль в регуляції росту трофобласта, секреції ангіогенних 
факторів, які викликають ремодуляцію маткових і судин. В той же час, робіт 
присвячених ролі імунних клітин ендометрію при ендометріозі асоційованому з 
безпліддям як в розвитку самого ендометріозу так і безпліддя недостатньо.
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