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Summary
The Ministry of Healthcare of Ukraine named lifestyle as one of the main reasons for the negative dynamics of the 
health of children and youth in Ukraine: too much free time spent on the computer, prefer it to TV; half of the 
students exercise in sports for maximum an hour per week; diet impoverished with vitamins; spread of harmful habits 
among adolescents (tobacco, alcohol, drugs, toxic substances); pollution and so on. All this affects the development of 
various diseases among young people.
Keywords: health of Ukrainian schoolchildren, adaptation abilities of organism, exogenous factors, physical health 
condition of schoolchildren.
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ОСОБЛИВОСТІ ЕКСПРЕСІЇ ДИФЕРЕНЦІЮВАЛЬНИХ АНТИГЕНІВ  
ІМУННИХ КЛІТИН В ЕНДОМЕТРІЇ ЖІНОК З ЕНДОМЕТРІОЗОМ  

АСОЦІЙОВАНИМ З БЕЗПЛІДДЯМ

Коваль Г.Д.
Буковинський державний медичний університет 

Досліджено експресію диференціювальних антигенів ряду імунних клітин в ендометрії жінок з ендометріозом 
асоційованим з безпліддям. Встановлено, що вираженість експресії диференціювальних антигенів імунних клітин 
та їх розподіл в стромі та залозистій частині ендометрію у жінок з ендометріозом значно відрізняється від таких в 
ендометрії жінок без ендометріозу. Зокрема, зустрічаються скупчення CD4+ в просвіті залоз ендометрію та підвищена 
експресія CD4+ в зонах набряку строми. Також, відмічається достовірне зниження в ендометрії жінок з ендометріозом 
клітин з фенотипом CD8+, що може розцінюватись як фактор недостатності імунного контролю над розростанням 
ектопічного ендометрію поза межами матки, сприяти розвитку ендометріозу та перешкоджати імплантації. 
Ключові слова: диференціювальні антигени, імунні клітини, ендометрій, ендометріоз, безпліддя, ектопії. 
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Постановка проблеми. Частота жіночого без-
пліддя зростає в усьому світі, зокрема, в 

Україні за останні десять років захворюваність 
виросла в декілька разів [1, 2]. Однією з ведучих 
причин жіночого безпліддя є ендометріоз – за-
хворювання, що характеризується розростанням 
тканини, морфологічно схожої на ендометрій поза 
межами порожнини матки, являючи собою типову 
ектопію. Частота ендометріозу за різними даними 
становить не менше 8-10%, серед яких від 30% до 
40% асоційовано з безпліддям. В світі на ендометрі-
оз страждає близько 176 мільйонів жінок [3, 4]. 

Не дивлячись на численні дослідження в цій га-
лузі, етіопатогенез ендометріозу залишається до-
стеменно не з’ясованим [3, 4, 5, 6]. Виділяють осно-
вні теорії походження цього захворювання, серед 
яких найбільшого визнання серед науковців отри-
мали теорії ретроградних менструацій, гормональ-
них порушень, розростання целомічного епітелію, 
імунних розладів [6, 7]. В будь якому разі можли-
вість ектопічного зростання ендометрію може бути 
за двох умов: здатності ендометрія до проліферації 
поза межами фізіологічної локалізації з послідую-
чою інфільтрацією в підлеглу тканину (наприклад, 
строму очеревини), та наявності особливих умов 
для його функціонування в середовищі «нової ло-
калізації» – відповідного гормонального фону та по-
трібних ростових факторів [8, 9, 10]. 

Важливим аспектом розвитку ендометріозу є 
те, що як і будь-які ектопії, розростання ектопіч-
ного ендометрію спричиняє порушення фізіоло-

гічного гомеостазу та можливе лише за умови не-
достатнього контролю з боку імунної системи. Це 
питання привертає увагу багатьох вчених, так як 
відомо, що клітини імунної системи, будучи части-
ною контролюючих та комунікативних механізмів, 
знаходиться в тісній взаємодії з тканинами репро-
дуктивного тракту і функціонально представлені в 
нормальному ендометрії [11, 12]. Окрім того, імунні 
клітини відіграють важливу роль на всіх етапах ре-
продуктивного процесу, в тому числі, в процесах 
імплантації, як необхідні елементи для самої мож-
ливості запліднення та настання вагітності. В цьо-
му контексті роль імунних клітин ендометрію стає 
ще більш важливою, адже при обстеженні жінок з 
ендометріозом загальноклінічними методами не ви-
являється видимих причин для безпліддя, в тому 
числі, це стосується й показників функціональної 
здатності ендометрію. Що є цікавим, в більшості 
жінок, також, не змінений системний гормональний 
фон і при відсутності лапароскопічного підтвер-
дження ендометріозу, причину безпліддя встанови-
ти неможливо. 

Аналіз останніх досліджень і публікацій. Осно-
вними функціональними структурами лімфоцитів та 
інших імунних клітин є диференціювальні антиге-
ни, які у відповідності до міжнародної класифікації 
зведені в групу Cluster of Differentiation (CD). На-
бір експресованих CD антигенів на поверхні клітини 
становить її фенотип. Сучасні методи дослідження 
імунних клітин базуються на визначенні поверхне-
вих антигенів – CD, зокрема, імуногістохімічним ме-
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тодом з використанням специфічних антитіл проти 
відповідних CD антигенів. Більшість антигенних ре-
цепторів є трансмембранними глікопротеїнами, що 
зумовлює специфічність забарвлення при їх визна-
ченні та значно покращує візуалізацію. 

В ендометрії присутні багато імунних клітин, 
серед яких Т- і В-лімфоцити, природні кілери, мо-
ноцити-макрофаги [11, 12]. Кількість лейкоцитів на 
грам тканини ендометрію більше, ніж у інших ре-
продуктивних тканинах – піхві, каналі шийки мат-
ки, маткових трубах. Окрім того, кількість імунних 
клітин широко варіює залежно від фази циклу, зо-
крема CD19+ клітини зростають від 300-400 в про-
ліферативну фазу до 3000-4000 в секреторну фазу 
[13]. Є кілька гіпотез щодо походження ендометрі-
альних лейкоцитів. Одна з них припускає, що лей-
коцити потрапляють в ендометрій з циркулюючої 
крові. Циркулюючі лейкоцити реагують на ендоме-
тріальні клітини, що експресують молекули адге-
зії, які служать в якості лігандів для рецепторів 
імунних клітин. Інша гіпотеза припускає, що імунні 
клітини проліферують на місці з резидентних імун-
них клітин або диференціюються з гемопоетичних 
попередників в ендометрії [14]. Є твердження, що 
імунні клітини з кровотоку можуть пройти ткани-
носпецифічну диференціацію в локальному мікро-
середовищі, отримуючи нові характеристики цих 
тканиноспецифічних клітин, які відрізняються від 
своїх початкових властивостей [15, 16, 17]. 

Серед лімфоцитів, що інфільтрують ендометрі-
альну тканину, домінуючими є Т-лімфоцити 13, які 
відіграють вирішальну роль в процесах імплантації, 
гестації через вивільнення цитокінів та факторів 
росту [11]. Особливістю лімфоцитів, що інфільтру-
ють ендометрій є їх зміни залежно від менструаль-
ного циклу [13, 14, 18, 19].

Імунні клітини ендометрію відіграють важливу 
роль під час вагітності, зазнаючи суттєвих кіль-
кісних та функціональних трансформацій в проце-
сі зміни різнонаправлених стратегічних задач від 
контролю над чужорідними антигенами до захисту 
алоантигенів плоду. Зокрема, під час вагітності сут-
тєво змінюється співвідношення кількості лімфо-
цитів периферичної крові та локальних маткових 
лімфоцитів, що направлено на запобігання відповіді 
проти батьківських алоантигенів плоду [20]. 

При достатній увазі до клітин імунної системи жі-
ночої репродуктивної сфери, значення імунних клі-
тин ендометрію при ендометріозі вивчено недостат-
ньо. Зокрема, є роботи де показано, що у порівнянні 
зі здоровими фертильними жінками, в ендометрії 
жінок з ендометріозом було менше Т-супресорів/
цитотоксичних (CD8+) клітин, при зниженому чи 
нормальному рівні Т-хелперів (CD4+) клітин, CD68+ 
клітин і CD16+ клітин. Це підтверджується і в до-
слідженнях, що вказують на збільшення співвідно-
шення клітин CD4+ до CD8+ [21]. Однак це ж до-
слідження вказує на зниження числа природних 
кілерів (NK) клітин в периферичній крові та перито-
неальній рідині жінок з ендометроізом. Інші дослід-
ники вказують на підвищення відсотку клітин суб-
популяції CD25+CD4+FOXP3+, в зразках тканин 
ендометріозу порівняно з еутопічним ендометрієм 
[22, 23]. В той же час, є дослідження, що вказують 
на зниження експресії кілінгінгібуючих рецепторів 
(KIRs) на NK-клітинах в ендометрії жінок з ендоме-
тріозом, що розцінюється як компенсаційний ефект 
для активації цитотоксичності NK-клітин з метою 
контролю над «неправильними» клітинами ендоме-
трію при ендометріозі [24].

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 [25]. Зокрема від-
мічається високий рівень Т-хелперів 1 типу (Th-1) 
Матково-плацентарне середовище також заселене 
великою кількістю клітин гематопоетичного похо-
дження. Серед них макрофаги, дендритні клітини 
та велика частка (65-70%) NK клітин [26, 27, 28]. 
Щодо останніх доведена роль в регуляції росту тро-
фобласта, секреції ангіогенних факторів, які викли-
кають ремодуляцію маткових судин [29]. В той же 
час, робіт присвячених ролі імунних клітин ендоме-
трію при ендометріозі асоційованому з безпліддям 
як в розвитку самого ендометріозу так і безпліддя 
недостатньо [30, 31, 32]. 

Тому, зважаючи на недостатність даних з при-
воду значення імунних клітин в розвитку ендоме-
тріозу та його ускладнень (безпліддя), вважаємо 
дані дослідження актуальними та необхідними. 

Мета. Метою даної роботи є визначення особли-
востей експресії маркерів імунних клітин в еутопіч-
ному ендометрії жінок з ендометріозом асоційова-
ним з безпліддям та визначення їх можливої ролі у 
формуванні безпліддя. …

Матеріали та методи. Досліджено зразки тка-
нини ендометрію, отриманих від 30 жінок з ен-
дометроізом асоційованим з безпліддям (дослідна 
група) та 20 жінок з безпліддям трубного генезу 
(контрольна група). Забір тканини ендометрію 
проводився інтраопераційно в секреторну фазу 
менструального циклу.

Дослідження проводилось імуногістохімічним 
методом, а саме – АВС імунопероксидазним мето-
дом, який заснований на застосуванні комплексу 
авідин-біотин-пероксидаза. В роботі використовува-
ли комерційні препарати, що випускаються фірмою 
«Dakopatts»(Данія), які містили два реагенти: А (аві-
дин) і В (біотинована пероксидаза хріну), які змішу-
вались в зазначеному в інструкції співвідношенні.

Для визначення диференціювальних антигенів 
використовували моноклональні антитіла (мкАТ) 
проти CD3 (Т-лімфоцити), CD4 (Т-лімфоцити-
хелпери), CD8 (Т-лімфоцити цитотоксичні/супре-
сори) виробництва фірми DAKO (Данія). 

Фонове забарвлення гістологічних препаратів 
проводили гематоксилін-еозином. У серійних по-
слідовних зрізах визначався характер розподілу 
клітин з позитивною реакцією, і давалася кількісна 
оцінка. Результати оцінювалися шляхом мікроско-
пії з використанням світлового мікроскопу Olympus 
CH20, підключеного до цифрової камери Nikon D90. 
Дані оброблялися за допомогою Adobe Photoshop, 
версії 3.0. 

Отримані результати. Досліджуваний ендоме-
трій володів властивостями ендометрію секретор-
ного типу, що характеризувалось накопиченням 
утворень секреторних субнуклеарних вакуоль, а 
також рихлості стромального компоненту. В стро-
мальному компонентні спостерігалося накопичен-
ня клітин за морфологічною структурою відповід-
них лімфоцитам з позитивними мітками до CD3+, 
CD4+, CD8+. 

Експресія клітин з диференціювальними анти-
генами CD3+ була високою в обох досліджуваних 
групах (рис. 1). Характер розподілу клітин CD3+ 
в стромі був порівняно рівномірним без тенденції 
до вибіркової локалізації біля залозистих структур 
або судин як в досліді так і в контролі. Однак, в 
ендометрії дослідної групи подекуди відмічалось 
інкорпорування клітин з міткою CD3+ в ендоме-
тріальні залози, чого не спостерігалося в контролі. 
Скупчення клітин носили дифузний характер без 
тенденції до вогнищевості. Попри те, в стромі спо-
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стерігалась значно вища експресія CD3+, ніж в за-
лозистій частині. 

 
Рис. 1. Експресія клітин з фенотипом CD3+  

в ендометрії жінок з ендометріозом асоційованим  
з безпліддям. Зліва – дослід, справа – контроль

Розроблено автором

Експресія в ендометрії жінок з ендометріозом та 
безпліддям клітин з дифенціювальними антигена-
ми CD4+ (рис. 2) була значно меншою ніж експре-
сія CD3+ в обох досліджуваних групах препара-
тів. В цілому, експресія CD4+ характеризувалась 
порівняно рівномірним розподілом і в досліді і в 
контролі, однак, в дослідних зразках подекуди спо-
стерігалося скупчення клітин CD4+ в просвіті ен-
дометріальних залоз та на їх поверхні. Інкорпору-
вання клітин з міткою CD4+ не відмічалося в обох 
групах. Інколи траплялися клітини з морфологією 
ендотеліоцитів. Також особливістю експресії CD4+ 
в зразках дослідної групи були ділянки строми з 
видимим набряком, в яких спостерігалася вираже-
на експресія CD4+, чого не спостерігалося в контр-
ольній групі. 

 
Рис. 2. Експресія клітин з фенотипом CD4+ 

в ендометрії жінок з ендометріозом асоційованим  
з безпліддям. Зліва – дослід, справа – контроль

Розроблено автором

На відміну від експресії диференціювальних ан-
тигенів CD3+ та CD4+, локалізація клітин з анти-
геном CD8+ (рис. 3) в ендометрії дослідної групи 
концентрувалась переважно біля залоз, в той час, 

як в контролі розподіл був більш рівномірний. Екс-
пресія клітин з фенотипом CD8+ була значно ниж-
чою ніж CD4+ та, особливо, CD3+ в цілому в обох 
досліджуваних групах, однак, значно нижчою в до-
слідній групі в порівнянні з контролем. Особливістю 
морфологічної експресії клітин CD8+ була прак-
тична відсутність явищ інкорпорації, як в досліді 
так і в контролі.

 

Рис. 3. Експресія клітин з фенотипом CD8+  
на ендометрії жінок з ендометріозом асоційованим  

з безпліддям. Зліва – дослід, справа – контроль
Розроблено автором

При аналізі кількісного та відсоткового співвід-
ношення клітин CD3+, CD4+, CD8+ в ендометрії 
жінок з ендометріозом та контрольної групи отри-
мані наступні результати. У жінок з ендометріо-
зом кількість CD3+ клітин становила 56,17% проти 
49,45% в контрольній групі (р˃0,05), кількість CD4+ 
клітин складала 22,79% проти 58,69% в контрольній 
групі (р˂0,001), відповідно кількість CD8+ клітин 
дорівнювала 12,9% проти 20,85% (р˂0,001). 

Висновки і пропозиції. Особливостями експре-
сії диференціювальних антигенів імунних клітин в 
ендометрії жінок з ендометріозом, асоційованим з 
безпліддям є: інкорпорування в ендометріальні за-
лози клітин з міткою CD3+; зниження клітин CD4+ 
та їх скупчення в просвіті ендометріальних залоз 
з вираженою експресією CD4+ в ділянках набря-
ку строми; зниження кількості клітин з фенотипом 
CD8+ та їх концентрація переважно в зонах зало-
зистого компоненту ендометрія. 

Таким чином, особливості експресії диферен-
ціювальних антигенів імунних клітин вказують на 
їх переважну експресію в залозистому компоненті, 
що супроводжується зниженням клітин з феноти-
пом CD4+ та більше з фенотипом CD8+, що може 
розцінюватись як фактор недостатності імунного 
контролю над розростанням ектопічного ендоме-
трію, сприяти розвитку ендометріозу та перешко-
джати імплантації. Дані питання потребують по-
дальшого вивчення, та дослідження особливостей 
локалізації та функціонування в ендометрії інших 
клітин імунної системи, зокрема, природних кілерів 
та моноцитів/макрофагів.
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ОСОБЕННОСТИ ЭКСПРЕССИИ ДИФФЕРЕНЦИРОВОЧНЫХ АНТИГЕНОВ  
ИМУННЫХ КЛЕТОК В ЭНДОМЕТРИИ ЖЕНЩИН  
С ЭНДОМЕТРИОЗОМ АССОЦИИРОВАННОМ С БЕСПЛОДИЕМ

Аннотация
Исследовано экспрессию дифференцирующих антигенов ряда иммунных клеток в эндометрии женщин с эндоме-
триозом, ассоциированным с бесплодием. Установлено, что выраженность экспрессии дифференцирующих анти-
генов иммунных клеток и их распределение в строме и железистой части эндометрия у женщин с эндометриозом 
значительно отличается от таковых в эндометрии женщин без эндометриоза. В частности, встречаются скопления 
CD4 + в просвете желез эндометрия и повышенная экспрессия CD4+ в зонах отека стромы. Также, отмечается до-
стоверное снижение в эндометрии женщин с эндометриозом клеток с фенотипом CD8+, что может расцениваться 
как фактор недостаточности иммунного контроля над разрастанием эктопического эндометрия вне матки, способ-
ствовать развитию эндометриоза и препятствовать имплантации. 
Ключевые слова: дифференцировочные антигены, иммунные клетки, эндометрий, эндометриоз, бесплодие, эктопии.
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PECULIARITIES OF EXPRESSION OF DIFFERENTIAL ANTIGENS  
OF IMMUNE CELLS IN THE ENDOMETRIUM  
OF WOMEN WITH INFERTILITY-ASSOCIATED ENDOMETRIOSIS

Summary
The expression of differential antigens of immune cells in the endometrium of women with infertility-associated 
endometriosis has been studied. It has been established that the expression of differential antigens of immune cells as 
well as their distribution in the stroma and glandular part of endometrium of women with endometriosis significantly 
differ from those in the endometrium of women without endometriosis. In particular, there are clusters of CD4 + in the 
lumen of endometrial glands and increased expression of CD4 + in the areas of stromal swelling. Besides, a significant 
decrease of cells with the CD8 + phenotype in the endometrium of women with endometriosis has been observed, 
which can be considered as a failure of immune control over the growth of ectopic endometrium outside the uterus 
and one of the reasons of implantation disorders. 
Keywords: differential antigens, immune cells, endometrium, endometriosis, infertility, ectopia.

УДК 613.84+614.253.4

ДЕЯКІ ОСОБЛИВОСТІ ХАРЧУВАННЯ ТА СТАНУ ЗДОРОВ’Я  
СТУДЕНТІВ МЕДИЧНОГО УНІВЕРСИТЕТУ

Мізюк М.І., Суслик З.Б., Мельник В.І.
Івано-Франківський національний медичний університет 

У роботі наведено результати соціологічних досліджень стану харчування та стану здоров’я студентів медичного 
університету за спеціально розробленими анкетами. Встановлено, що умови та якість харчування студентської молоді 
не є оптимальними: харчування частково недостатнє, нерегулярне, неякісне і неповноцінне (мало вживають овочі, 
фрукти, рибу та рибопродукти). У частини студентів розповсюджені шкідливі звички, значний рівень (у третини 
студентів) хронічних захворювань, проте половина студентів не займаються регулярно фізичними вправами та за-
гартуванням організму.
Ключові слова: студенти медичного університету, харчування, шкідливі звички, стан здоров’я.
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Постановка проблеми. У вітчизняній та зару-
біжній літературі відзначається, що незамінною та 
практично єдиною (після сім’ї) системою, яка спро-
можна впливати на стан здоров’я підростаючого по-
коління, є навчальний заклад [5, 8]. 

Однією з актуальних гігієнічних проблем сього-
дення є запровадження освітніх інновацій у вищій 
школі, зокрема – це введення кредитно-модульної 
системи організації навчального процесу, ліцензо-
ваного інтегрованого іспиту Крок 1 та Крок 2, прак-

тично орієнтованого державного випускного іспиту, 
які суттєво відрізняються від попередньої форми 
організації навчального процесу і, відповідно, сту-
пенем навантаження на організм студента.

Кредитно-модульна система організації навчаль-
ного процесу у медичних ВНЗ є відображенням од-
ного з досить виражених напрямів модернізації в 
сучасному освітньому просторі України [6, 7].

Аналіз останніх досліджень і публікацій. В умо-
вах високих інформаційних навантажень, властивих 


