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ЖІНОК ІЗ БЕЗПЛІДДЯМ НА ФОНІ ЛЕЙОМІОМИ МАТКИ В ПРОГРАМАХ 

ДОПОМІЖНИХ РЕПРОДУКТИВНИХ ТЕХНОЛОГІЙ

Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України, м. Тернопіль, Україна

Мета: вивчити фактори порушення репродуктивної функції у безплідних жінок із лейоміомою матки шляхом 
аналізу гормонального та імунологічного гомеостазу та в подальшому оптимізації лікувально-профілактичного 
комплексу.

Матеріали і методи. Рандомізоване проспективне клінічне дослідження проведено серед 175 (29,0 %) жінок 
репродуктивного віку, в яких діагностовано лейоміому матки, які були поділені на такі групи: основна група – 
137 жінок із лейоміомою матки зі запропонованим лікуванням; група порівняння – 38 жінок з лейоміомою матки та 
загальноприйнятим лікуванням та 32 соматично здорових жінок з нормальною менструальною та репродуктивною 
функціями (контрольна група).

Результати. У результаті проведеного аналізу репродуктивної гормональної панелі в обстежених жінок основної 
групи на 2–3 дні менструального циклу виявлено зменшення концентрації естрадіолу при незміненому рівні 
прогестерону (р>0,05) та достовірне зниження прогестерону в жінок основної групи й групи порівняння на 21-й день 
циклу. У жінок основної групи та групи порівняння спостерігали статистично вагоме зменшення рівня естрадіолу 
в крові ((60,27±0,004) та (66,69±0,003) нмоль/л). Отримано зниження співвідношення лютеїнізуючого гормону до 
фолікулостимулювального у межах 1,18–1,2 при необхідному фізіологічному балансі (1,5–2,0), що свідчить про 
відхилення в гормонопродукувальній функції яєчників. 

Висновки. Виявлені зміни специфічного та неспецифічного імунітету в жінок із безпліддям на фоні лейоміоми 
матки в програмах допоміжних репродуктивних технологій мають субкомпенсований характер за рахунок зниження 
потенційної здатності бактерицидної активності фагоцитарних клітин, зниження коефіцієнта активності фаго ци-
тар них клітин на 52,4 %, збільшення імунологічного коефіцієнта та відносної кількості О-лімфоцитів; зменшення 
на 48,2 % відносної кількості Т-лімфоцитів, лейко-Т-клітинного індексу та імунорегуляторного індексу на фоні 
збільшення на 50,3 % відносної кількості СD8+ цитолітичних лімфоцитів. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: безпліддя; лейоміома матки; стероїдні гормони; уроджений неспецифічний імунітет; 
специфічний імунітет; допоміжні репродуктивні технології.

Встановлено, що безплідний шлюб діагносту-
ють у 10,0–20,0 % подружніх пар [1, 3, 6]. Лейо-
міома матки (ЛМ) є одним з провідних чинників 
розвитку безпліддя як вторинного, так і первин-
ного, її виявляють в 13,3–24,0 % [2, 4]. Збіль-
шується частота виявлення ЛМ до 35,0–45,0 % у 
жінок після 35 років, відповідно, відбувається по-
рушення рівня у гіпоталамо-гіпофізо-яєчниковій 
системі внаслідок змін рівнів фолікулостимулю-
вального гормону (ФСГ), лютеїнізуючого гормо-
ну (ЛГ), пролактину, прогестерону та естрогенів; 
зниження рецепторного апарату матки до впливу 
стероїдних гормонів за рахунок змін у формуван-
ні локальних автономних механізмів підтримки 
росту, які є основними пусковими механізмами 
росту ЛМ [5, 8]. Проведений детальний аналіз 
літературних публікацій провідних фахівців, які 
вивчали даний напрямок, свідчить, що частота 

відновлення репродуктивної функції становить 
30,0–37,0 % хворих після міомектомії за рахунок 
розміщення вузлів біля трубних кутів матки, де-
формації її порожнини [2, 4, 7]. На сьогодні досто-
вірно не вирішено питання оптимального методу 
лікування жінок з лейоміомою матки та нереалі-
зованим репродуктивним потенціалом. Таким чи-
ном, оцінка методу оптимізації реалізації репро-
дуктивної функції з цією патологією є актуальним 
завданням гінекології та репродуктології.

Мета дослідження: вивчити фактори пору-
шення репродуктивної функції у безплідних жінок 
із лейоміомою матки шляхом аналізу гормональ-
ного та імунологічного гомеостазу та в подаль-
шому оптимізації лікувально-профілактичного 
комплексу.

Матеріали і методи. Рандомізоване клінічне 
дослідження проведено на базі Медичного центру 
«Клініка професора Стефана Хміля» впродовж 
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2014–2020 рр. На I етапі проведено аналіз амбу-
латорних історій 603 жінок репродуктивного віку з 
операціями на органах малого таза, у подальшо-
му в проспективний аналіз включено 175 (29,0 %) 
жінок репродуктивного віку, в яких діагностовано 
ЛМ, які були поділені на такі групи: основна гру-
па – 37 жінок із ЛМ, яка надалі для оцінки про-
веденого лікування була поділена на 3 підгрупи: 
1-ша – 55 жінок з ЛМ після лапаро- та гістеро-
скопії із запропонованим лікувальним комплек-
сом (ЛК), 2-га – 45 жінок із ЛМ після гістероскопії 
та ЛК, 3-тя – 37 із ЛМ та запропонованим меди-
каментозним лікуванням без оперативного вида-
лення ЛМ; група порівняння  – 38 жінок з ЛМ та 
загальноприйнятим лікуванням та 32 соматично 
здорових жінок з нормальною менструальною та 
репродуктивною функціями (контрольна група).  

Усі пацієнтки підлягали детальному тради-
ційному клініко-лабораторному обстеженню в 
гінекології відповідно до локальних протоколів, 
які затверджені в даній клініці, щодо ведення 
пацієнток з матковим фактором безпліддя та на-
казу Міністерства охорони здоров’я України від 
09.09.2013 р. № 787 «Про затвердження Порядку 
застосування допоміжних репродуктивних техно-
логій в Україні». Гормональний статус пацієнток 
визначали за вмістом у крові пролактину (Прл), 
лютеїнізуючого гормону, фолікулостимулюваль-
ного гормону, естрадіолу (Е2), тестостерону (Т), 
кортизолу (К), прогестерону (П), тиреотропного 
гормону (ТТГ), трийодотироніну (Т3) і тирокси-
ну (Т4) за традиційними методиками. У даному 
дослідженні використано стандартні клініко-ла-
бораторні обстеження згідно з нормативним до-
кументом (локальним наказом) надання амбула-
торної та стаціонарної акушерсько-гінекологічної 
допомоги до та після операції міомектомії. Оціне-
но наслідки оперативного лікування ЛМ і після-
операційного стану функцій жіночого організму, а 
саме менструальної, статевої та репродуктивної. 
Дослідження проведено відповідно до принципів 
Гельсінської декларації прав людини, Конвенції 
Ради Європи про права людини і біомедицину та 
відповідних законів України. 

Статистичні методи дослідження виконано 
за допомогою ліцензійної програми Statistica 
(версія 10; Statsoft, США). Для обробки кількіс-
них величин застосовували традиційні методи 
пара метричної статистики (середня величина, 
помилка середньої величини). Достовірність від-
мінностей між груповими середніми значеннями 
вивчали за критерієм Стьюдента для рівня ста-
тистичної значущості (p<0,05, х=95 %).

Результати дослідження та їх обговорення. 
Відповідно до мети та завдань проведено вив-
чення стану гормонального гомеостазу, а саме 
вмісту базальних рівнів гонадотропних і статевих 
гормонів у сироватці крові на 2–3-й і прогестеро-
ну – на 21-й день менструального цик лу в плазмі 
крові у жінок із безпліддям та ЛМ основної, порів-
няння та контрольної груп. 

Отримані результати досліджень свідчать про 
те, що в обстежених жінок основної групи на 
2–3 дні менструального циклу виявлено змен-
шення концентрації естрадіолу при незміненому 
рівні прогестерону (р>0,05), але було зафіксо-
вано достовірне зниження прогестерону в жінок 
основної групи й групи порівняння на 21-й день 
циклу, що вказує на наявність лютеїнізації фолі-
кула. Аналіз отриманих даних показав, що рівень 
пролактину в усіх досліджуваних групах не від-
різнявся. Значення лютеїнізуючого та фолікуло-
стимулювального гормонів у жінок основної та 
групи порівняння були нижчими відносно показ-
ників контрольної групи (р>0,05). У жінок основної 
групи та групи порівняння спостерігали статис-
тично вагоме зменшення рівня естрадіолу в кро-
ві ((60,27±0,004) та (66,69±0,003) нмоль/л). Дані 
зміни зниження рівня естрогенів у крові пацієнток 
основної та групи порівняння до етапу контро-
льованої стимуляції яєчників зайвий раз вказує 
на відхилення в ендокринній функції, першочер-
гово гормонопродукувальної функції яєчників, 
яка зумовлена аутоімунними процесами та впли-
вом комплексів антиген – антитіло та біологічно 
актив них амінів на фолікулярний апарат яєчника. 

Результати, які ми отримали при дослідженні 
базового рівня гормонів, наведено в таблиці 1.

Таблиця 1. Концентрація гіпофізарних та яєчникових гормонів у крові жінок 
на 2–3 дні менструального циклу (М±m)

Показник
Основна група

(n=137)
Група порівняння 

(n=38)
Контрольна група

(n=32)
р

ЛГ, мМО/мл 6,05±1,28 6,12±1,31 9,82±1,70 >0,05

ФСГ, мМО/мл 5,12±1,16 5,07±1,16 5,31±1,16 <0,05

ЛГ/ФСГ 1,18 1,2 1,84

Е2, пг/мл 60,52±0,004* 66,69±0,003* 198,69±0,005 <0,01

ПРЛ, нг/мл 14,9±1,3 15,1±1,2 17,6±0,8 <0,05

П, нг/мл 0,81±0,1 0,78±0,2 0,84±0,1 >0,05

П, нг/мл (21 день) 1,32±0,34* 1,29±0,28* 11,4±0,21 >0,05

Т, пг/мл 1,49±2,4 1,52±2,4 1,62±2,4 >0,05

Примітка. * – різниця вірогідна порівняно з контрольною групою.
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Співвідношення ЛГ до ФСГ в обстежених групах 
було в межах 1,18–1,2. Цей коефіцієнт дещо ниж-
чий, що можна пояснити порушенням з боку цент-
ральної регуляції репродуктивної системи. Для 
повноцінного розвитку фолікула необхідний фізіо-
логічний баланс між ФСГ та ЛГ у межах (1,5–2,0). 
Зафіксовано збільшення рівня естрогенів у крові 
обстежених пацієнток та співвідношення ЛГ/ФСГ 
склало відповідно: 1,24 та 1,31 на 14-й день менст-
руального циклу. Проаналізувавши отримані по-

казники гонадотропних гормонів та відсутність 
суттєвих змін, можемо стверджувати, що задіяні 
компенсаторні реакції організму при цьому забез-
печують овуляцію в 2/3 обстежених пацієнток, у 
той час як репродуктивна функція виявляється 
значно порушеною та проявляється безпліддям.

Проаналізовано показники відносної та абсо-
лютної кількості основних імунокомпетентних клі-
тин у периферійній крові в жінок із безпліддям на 
фоні лейоміоми матки (табл. 2).

Таблиця 2. Абсолютна та відносна кількість основних імунокомпетентних клітин
 у обстежених жінок (М±m)

Показник

Група обстежених

основна група
(n=137)

група порівняння 
(n=38)

контрольна група
(n=32)

ступінь імунних 
порушень

Лейкоцити, 109/л 5,46±0,02* 5,58±0,01* 4,64±0,01 І

Еозинофіли, % 1,49±0,3 1,47±0,2 1,3±0,2 І

Нейтрофіли паличкоядерні, % 4,11±0,3 4,08±0,3 4,3±0,3 І

Нейтрофіли сегментарні, % 57,9±0,5 59,1±0,51 68,2±0,48 І

Моноцити, % 8,7±0,14* 8,8±0,15* 7,5±0,14 ІІ

Лейкоцитарний індекс інтоксикації 1,42±0,18* 1,46±0,21* 1,95±0,15 ІІ

Індекс алергізації 0,66±0,03 0,65±0,04 0,57±0,02 ІІ

Лімфоцити, % 29,7±1,9 29,5±2,1 23,9±2,2 ІІ

Примітка тут і в таблицях 3, 4 і 5: * – різниця вірогідна порівняно з контрольною групою, р<0,05.

Виявлені імунні порушення (ІІ ступінь) характе-
ризуються різким зниженням відносної кількості 
моноцитів/макрофагів, які розрізняють генетично 
чужорідні речовини та клітини, одночасно зростає 
інтоксикація організму пацієнток, які в нашому до-
слідженні – відсутні. У обстежених жінок зростає 
інтоксикація (за лейкоцитарним індексом інтокси-

кації) та відносна кількість сегментоядерних ней-
трофілів на фоні зниження відносної кількості мо-
ноцитів і загальної кількості лейкоцитів.

Під час вивчення показників Т- і В-клітинної 
ланки імунітету виявлено зміни кількісного скла-
ду різних субпопуляцій лімфоцитів порівняно з 

контрольною групою (табл. 3).

Таблиця 3. Показники клітинної ланки імунітету в обстежених жінок
до лікування (M±m)

Група
обстежених

Показник

CD3+, % CD4+, % CD8+, % CD4+/CD8+ CD16+, % CD22+, %

Основна група 
(n=137)

75,3±2,3* 52,7±2,1* 32,4±2,5* 1,51±0,4 14,8±2,3* 12,9±2,2*

Група порівняння 
(n=38)

74,1±2,5* 53,1±2,2* 32,2±2,5* 1,54±0,5 15,4±2,4* 13,2±2,1*

Контрольна група
(n=32)

54,2±2,4 359±2,6 21,1±2,4 1,78±0,5 11,9±2,2 19,1±2,1

На порушення співвідношення субпопуляцій 
Т-лімфоцитів вказує імунорегуляторний індекс 
(CD4+/CD8+), який у жінок основної групи був 
знижений на 15,2 % (р<0,05). На фоні знижен-
ня показників Т-ланки імунітету в жінок основної 
групи на 32,5 % підвищувався процентний вміст 
CD22+-лімфоцитів, хоча вірогідної різниці між по-
казниками основної групи й групи порівняння не 
виявлено (р>0,05). Зниження імунорегуляторного 
індексу (ІІ ступінь імунних порушень) свідчить про 
розпізнавання та реципрокну функцію у межах 
аутономної імунокорекції. 

Для аналізу функціонального стану гумораль-
ної ланки імунної системи ми визначили три 
основ  ні класи імуноглобулінів IgА, IgМ, IgG у си-
роватці крові (табл. 4).

Отримані дані свідчать про те, що середня кон-
центрація IgМ в основній групі майже в 1,42 раза 
була нижчою, ніж у контрольній групі; рівень IgА 
був на 19,1 %, а IgG – на 15,6 % вищим. Рівень 
циркулюючих імунних комплексів (ЦІК) у жінок 
основної групи майже в 1,2 раза та в жінок конт-
роль ної групи у 2,4 раза перевищував показники 
норми (р<0,05).
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У результаті проведеного кореляційного аналі-
зу між досліджуваними показниками гуморальної 
ланки імунної системи були виявлені такі законо-
мірності: негативний кореляційний взаємозв’язок 
між вмістом IgМ і IgG (r=-0,49, р<0,05), IgМ і IgА 
(r=-0,43, р<0,05), CD3+-лімфоцитів і IgМ (r=-0,56, 

Таблиця 4. Показники гуморальної ланки імунітету 
та циркулюючих імунних комплексів у обстежених жінок до лікування (M±m)

Група
обстежених

Показник

IgА, г/л IgМ, г/л IgG, г/л ЦІК, ум. од.

Основна група
(n=137)

1,33±0,2* 0,9±0,21* 10,6±1,2* 25,2±4,8*

Група порівняння 
(n=38)

1,32±0,1* 1,06±0,20* 10,5±1,2* 25,8±5,1*

Контрольна група
(n=32)

1,09±0,1 1,28±0,18 9,6±1,3 59,6±5,0

Таблиця 5. Показники факторів неспецифічної ефекторної системи протиінфекційного захисту в 

обстежених жінок (М±m)

Група 
обстежених

Показник

О-лімфоцити, % резерв бактерицидної 
активності, %

титр комплементу, 
%

ФІ

Основна група (n=137) 37,1±0,94* 21,2±1,5* 0,04±0,005* 5,1±0,28*

Група порівняння (n=38) 37,6±0,85* 20,9±1,4* 0,02±0,005* 4,81±0,25*

Контрольна група (n=32) 49,84±0,85 14,8±1,2 0,13±0,005 3,9±0,18

р<0,05). Кількість CD3+-лімфоцитів також нега-
тивно корелювала з рівнем ЦІК (r=-0,37, р<0,05).

У роботі проаналізовано основні показники 
фагоцитозу, комплементу та титр природних нор-
мальних антитіл у сироватці крові обстежених жі-
нок (табл. 5).

У результаті проведеного дослідження отри-
мано зниження неспецифічної резистентності ор-
ганізму, яке проявляється порушенням здатності 
до захоплення поліморфноядерних лейкоцитів, 
за рахунок підвищення титру комплементу в 
3 рази. Крім порушень фагоцитозу на початкових 
стадіях, зафіксовано зниження потенційної бак-
терицидної активності та її резерву. З цього мож-
на зробити висновок, що в обстежених жінок не 
існує показань до призначення етіотропної імуно-
терапії, але, враховуючи збільшення в 1,2 раза 
рівня ЦІК відносно показників норми з метою по-
передження первинних проявів дисфункції імунної 
системи та для підвищення ефективності запро-
понованого лікувально-профілактичного комплек-
су, використовуємо імунокорегуючу терапію. 

Висновки
Доведено, що основними факторами порушен-

ня репродуктивної функції у жінок із безпліддям 
при лейоміомі матки є зменшення концентрації 
естрадіолу при незміненому рівні прогестерону 
(р>0,05) в обстежених жінок основної групи на 
2–3 дні менструального циклу та достовірне 
зниження прогестерону в жінок основної групи 
й групи порівняння на 21-й день циклу. У жінок 
основної групи та групи порівняння спостерігали 
статистично вагоме зменшення рівня естрадіолу 
в крові ((60,27±0,004) та (66,69±0,003) нмоль/л). 
Отримано зниження співвідношення ЛГ до ФСГ у 
межах 1,18–1,2 при необхідному фізіологічному 
балансі (1,5–2,0), що свідчить про відхилення в 
гормонопродукувальній функції яєчників. 

Також виявлено, що у порушенні репродуктив-
ної функції задіяний імунологічний гомеостаз, 
який характеризується змінами специфічного та 
неспецифічного імунітету в жінок із безпліддям 
на фоні лейоміоми матки в програмах допоміж-
них репродуктивних технологій, що мають суб-
компенсований характер за рахунок зниження 
потенційної здатності бактерицидної активності 
фагоцитарних клітин, зниження коефіцієнта ак-
тивності фагоцитарних клітин на 52,4 %, збіль-
шення імунологічного коефіцієнта і відносної 
кількості О-лімфоцитів; зменшення на 48,2 % від-
носної кількості Т-лімфоцитів, лейко-Т-клітинного 
індексу та імунорегуляторного індексу на фоні 
збільшення на 50,3 % відносної кількості СD8+ 
цитолітичних лімфоцитів. Враховуючи отримані 
дані, необхідною умовою реалізації репродук-
тивної функції є корекція виявлених змін шляхом 
оптимізації лікувально-профілактичного комп-
лексу.

Перспективи подальших досліджень. За-
плановано оцінити запропоновану прегравідар-
ну терапію та застосовані програми допоміжних 
репродук тивних технологій у жінок із безпліддям 
на фоні лейоміоми матки. 

Зв’язок публікації з плановими науково-до-
слідними роботами. Робота є фрагментом НДР 
кафедр ТНМУ «Клініко-патогенетичні аспекти 
діагностики, лікування та профілактики усклад-
нень у жінок з порушенням репродуктивної функ-
ції та при супутній соматичній екстрагенітальній 
патології», № державної реєстрації 0116u003909.
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ANALYSIS OF FACTORS OF REPRODUCTIVE FUNCTION DISORDERS IN WOMEN WITH 
INFERTILITY AND UTERINE LEIOMYOMA IN ASSISTED REPRODUCTIVE TECHNOLOGY 
PROGRAMS
Yu. B. Drozdovska
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University, Ternopil, Ukraine

Purpose: to study the factors of reproductive dysfunction in infertile women with uterine leiomyoma by 
analyzing hormonal and immunological homeostasis and further optimization of the treatment and prevention 
complex. 

Materials and Methods. A randomized prospective clinical study was conducted among 175 (29.0 %) women 
of reproductive age who were diagnosed with uterine leiomyoma (UL) and a control group (CG) of 32 somatically 
healthy women with normal menstrual and reproductive functions, who were divided into the following groups: 
Main Group (MG) A – 137 women with UL receiving the proposed treatment; Comparison Group (CG) B – 
38 women with UL receiving conventional treatment.

Results. An analysis of the reproductive hormonal panel in the examined women of the main group on day 
2–3 of the menstrual cycle revealed a decrease in estradiol concentration with unchanged progesterone levels 
(p>0.05) and a signi cant decrease in progesterone in women of the main group and the comparison group on 
day 21 of the cycle. In women of the main group and the comparison group, a statistically signi cant decrease in 
the level of estradiol in the blood was observed (60.27±0.004) and (66.69±0.003) nmol/l. A decrease in the ratio 
of LH to FSH was detected in the range of 1.18–1.2, whereas the required physiological balance is 1.5–2.0, which 
indicates an impairment of the hormone-producing function of the ovaries. 
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Conclussions. Changes in speci c and nonspeci c immunity observed in women with infertility and uterine 
leiomyoma in assisted reproductive technology programs are subcompensated by reducing the potential 
bactericidal activity of phagocytic cells, reducing the activity of phagocytic cells by 52.4 %, an increase in 
immunological coef cient and relative number of 0-lymphocytes, a 48.2 % decrease   in the relative number of 
T-lymphocytes, leuko-T-cell index, and immunoregulatory index and a concurrent increase in the relative number 
of CD8 + cytolytic lymphocytes by 50.3 %. 

KEY WORDS: infertility; uterine leiomyoma; steroid hormones; innate nonspeci c immunity; speci c 
immunity; assisted reproductive technologies.
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