
РОССИЙСКИЙ ИММУНОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ, 2019, том 13 (22), №2

ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

385

Адрес: 100109 Ташкент, ул. Фароби, д. 2, Ташкентская ме-
дицинская академия, кафедра акушерства и гинекологии, 
Магзумова Наргиза Махкамовна. 
Тел./факс: + 998781507828,+998903570353 (моб.).
E-mail: dilym@mail.ru
Авторы:
Магзумова Н. М., д. м. н., профессор кафедры акушерства 
и гинекологии Ташкентской медицинской академии, Таш-
кент, Узбекистан;
Мусаходжаева Д. А., д. б. н., зав. лаб. иммунологии репро-
дукции Института иммунологии и геномики человека АН 
РУз, Ташкент, Узбекистан;
Исмоилова Д. У., асс. Каф. ВОП подготовки Ургенчского 
филиала Ташкентской медицинской академии, Ургенч, 
Ташкент, Узбекистан.

Эндометриоз в настоящее время считается 
одним из самых распространенных заболева-
ний женщин репродуктивного возраста [1, 2]. 
Согласно данным различных авторов, эндоме-
триоз встречается у 40‒90% женщин с болевым 
синдромом и/или бесплодием [3].

Одним из предполагаемых механизмов, 
объясняющих имплантацию и прогрессивную 
пролиферацию эктопического эндометрия, яв-
ляется иммунная дисрегуляция. Расшифров-
ка процесса клеточного и гуморального имму-

нитета позволила выявить и охарактеризовать 
значительное количество цитокинов, которые 
оказались неотъемлемыми модуляторами им-
мунного ответа. Связываясь со специфически-
ми рецепторами на мембране клеток-мишеней, 
они влияют на пролиферацию, дифференци-
ровку, активацию и хемотаксис клеток. Цито-
кины представляют собой семейство пептидов, 
к которым относятся интерлейкины, интерфе-
роны, колониестимулирующие факторы, транс-
формирующие факторы роста, факторы некро-
за опухолей и ростовые факторы [4, 5]. Поэтому 
не удивительно, что использование цитокинов 
в качестве иммунных препаратов открывает 
большие перспективы для клиницистов.

В последние годы начали применять цитоки-
новую и антицитокиновую иммуномодулирую-
щую терапию. Особый интерес представляет 
применение генно-инженерного (рекомбинант-
ного) препарата интерлейкин-2 (ронколейкин, 
ООО «БИОТЕХ», Санкт-Петербург), к дей-
ствию которого восприимчивы различные клет-
ки иммунной системы [5].

Цель исследования ‒ оценка эффективности 
иммунотерапии с использованием препарата 
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ронколейкин у женщин с наружным гениталь-
ным эндометриозом.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Обследованы 38 женщин с наружным гени-
тальным эндометриозом (НГЭ) II‒III степени, 
которые составили 2 группы: 1-я группа ‒ 20 па-
циенток, у которых во время лапароскопии в брю-
шинную полость вводили 0,5 мг (500 000 МЕ) 
ронколейкина, а после операции ‒ на 2-е, 4-е 
сутки и в последующем ‒ 2 раза в неделю в тече-
ние 3 недель внутривенно вводили ронколейкин 
в дозировке 0,5 мг. Вторую группу составили 
18 женщин с НГЭ, у которых после лапароско-
пии в качестве противорецидивной терапии 
применялся бу се ре лин-де по по 3,75 мг внутри-
мышечно один раз в месяц, в течение 6 месяцев. 
Показатели 18 практически здоровых женщин 
с нормальной репродуктивной функцией, по-
ступившие на плановую хирургическую сте-
рилизацию, были использованы в качестве 
контрольной группы для иммунологических 
исследований. Проводили изучение уровня ци-
токинов (IL-1β, IL-2, IL-6, IL-8, TNFα и IFNγ) 
в перитонеальной жидкости у женщин с наруж-
ным генитальным эндометриозом методом ИФА 
до и после лечения (тест-си сте ма ЗАО Вектор-
Бест, РФ). Статистический анализ полученных 
данных выполнялся с использованием методов 
вариационной статистики. Различия считали 
статистически достоверным при P<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Все обследованные женщины с НГЭ были 
сопоставимы по возрасту, диагнозу, структуре 
клинических проявлений, частоте бесплодия, 
объему оперативного вмешательства, равно-
ценности общего медикаментозного комплекса. 
Оценка иммунного статуса осуществлялась до 
операции, через 1 месяц после операции (по за-
вершении иммунотерапии), через 6 месяцев по-
сле операции (по завершении гормональной 
терапии) и включала в себя определение уровня 
провоспалительных цитокинов в перитонеаль-
ной жидкости и в сыворотке периферической 
крови. Изучение уровня цитокинов у женщин 
с НГЭ в перитонеальной жидкости показало, что 
концентрация провоспалительных цитокинов –  
IL-1β (69,4±2,7 пкг/ мл против 48,6±2,9 пкг/ мл 
в контроле, P<0,05), IL-6 (19,8±1,4 пкг/ мл про-
тив 11,6±1,0 пкг/ мл в контроле, P<0,05) IL-8 
(29,7±2,3 пкг/ мл против 18,5±1,7 пкг/ мл, P<0,05) 

и IFNγ (27,7±1,2 пкг/ мл против 17,5±1,1 пкг/ мл, 
P<0,05) была достоверно повышенной по срав-
нению с данными контрольной группы. При 
этом, наблюдалась тенденция к снижению уров-
ня IL-2 (5,6±0,8 пкг/ мл против 8,95±0,9 пкг/ мл 
в контроле). Полученные данные свидетельству-
ют о том, что высокая активность провоспали-
тельных цитокинов в перитонеальной жидкости 
с наружным эндометриозом служит благопри-
ятным фоном для развития эндометриоидных 
гетеротопий.

При изучении уровня цитокинов через месяц 
после лапароскопии у больных, получавших бу-
се релин-депо, уровень изученных цитокинов 
существенно не изменялся. У больных, в ком-
плексной терапии которых использовался рон-
колейкин, через 1 месяц после лапароскопии 
отмечалось увеличение уровня IL-2 в 2,7 раза 
и IFNγ ‒ в 2,8 раза, при этом уровни IL-1β, IL-6, 
IL-8 и TNFα снизились в 2,5 раза (P<0,01).

Таким образом, анализируя особенности син-
теза цитокинов у больных с НГЭ через 1 месяц 
после лапароскопии, можно утверждать, что 
у пациенток, получавших бусерелин-депо, не 
наблюдалось сколько-нибудь значимых измене-
ний в цитокиновом статусе. При терапии ронко-
лейкином отмечалось существенное увеличение 
активности клеток, реализующих Th-1 тип им-
мунного ответа, что подтверждается снижением 
уровня IL-8 и увеличением IL-2 и IFNγ, а также 
наблюдалась тенденция к нормализации актив-
ности макрофагов, на что указывает снижение 
уровня IL-6 и TNFα. Через 6 месяцев после ла-
пароскопии у пациенток, получавших ронколей-
кин, в отличие от пациенток группы сравнения 
уровень изученных цитокинов был в пределах 
нормативных значений. Следовательно, резуль-
таты проведенных исследований убедительно 
подтверждают иммунорегуляторную роль рон-
колейкина.
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38 women with external genital endometriosis (NGE) of II‒III degree were examined, which consist-
ed of 2 groups: 1st group ‒ 20 patients in whom Roncoleukin was injected into the peritoneal cavity during 
laparoscopy, and after surgery for 2nd, 4th Every day and then ‒ 2 times a week for 3 weeks was administered 
intravenously at a dosage of 0.5 mg. The second group consisted of 18 women with NGE, in whom, after 
laparoscopy, buserelin depot was administered as an anti-relapse therapy with 3.75 mg intramuscularly 
once a month for 6 months. Cytokine levels (IL-1β, IL-2, IL-6, IL-8, TNFα and IFNγ) were studied in 
the peritoneal fl uid in women with HEG before and after treatment. An imbalance of the studied cytok-
ines was detected in patients, which was restored after the application of immunocorrection.
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