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ПереВаГи ІМУНОКОреГУюЧОї ТераПІї У КОМПЛеКсНОМУ ЛІКУВаННІ ЗОВНІшНьОГО 
ГеНІТаЛьНОГО еНДОМеТрІОЗУ

ПеревагИ іМунокорегуЮЧоЇ тераПіЇ у коМПлексноМу 
лікуванні ЗовнішнЬого геніталЬного енДоМетріоЗу – в 
статті відображено результати клінічних досліджень про вплив 
імуномодулятора 5-аміно-1,2,3,4-тетрагідрофталазин-1,4-діону 
натрієвої солі на результати комплексного лікування зовнішнього 
генітального ендометріозу (Зге). Простежено зміни ступеня ви-
раження больового синдрому, частоту та тривалість рецидивів, 
репродуктивної функції жінки, а також гуморальної та клітинної 
ланок імунітету (сD-3, сD-4, сD-8, сD-16, сD-22-клітини). Під 
спостереженням перебувало 66 пацієнток із зовнішнім геніталь-
ним ендометріозом, які знаходилися на лікуванні у відділенні 
малоінвазивної хірургії кЗ тор “тернопільська університетська 
лікарня” та у відділенні оперативної гінекології тернопільського 
обласного клінічного перинатального центру «Мати і дитина». 
контрольну групу склали 36 здорових жінок з такими ж віковими 
характеристиками, яких госпіталізовано у відділення малоінва-
зивної хірургії для хірургічної стерилізації. обстежуваних пацієн-
ток поділили на дві групи. До першої групи було включено 32 
пацієнтки, яким у післяопераційному періоді проводили гормо-
нальну терапію з використанням агоністів гонадо-рилізинг-гормо-
ну (за 3-ін’єкційною схемою). До другої групи увійшло 34 пацієнт-
ки, яким на фоні вищеописаної гормонотерапії проводили імуно-
корекцію. З даною метою використовували низькомолекулярний 
метаболічний імуномодулятор 5-аміно-1,2,3,4-тетрагідрофталазин-
1,4-діону натрієвої солі. Для оцінки результатів лікування визна-
чали ступінь вираженості больового синдрому, динаміку перебігу 
менструального циклу, частоту та тривалість рецидивів, репро-
дуктивну функцію жінки. із лабораторних методів використовува-
ли імунологічні – для оцінки гуморальної та клітинної ланок іму-
нітету (сD-4, сD-16, сD-22-клітини). Хворих обстежували до і 
після лікування. Больовий синдром та симптоматику захворюван-
ня оцінювали в балах (за Mac Laverty). Доведено, що застосуван-
ня низькомолекулярного метаболічного імуномодулятора 5-аміно-
1,2,3,4-тетрагідрофталазин-1,4-діону натрієвої солі при прове-
денні комплексного лікування вказаної патології приводить до 
зменшення скарг на диспареунію, чіткого зниження проявів бо-
льового синдрому, зменшення частоти рецидивів, ніж в групі без 
його використання. Препарат показаний для імунокорекції Зге в 
якості комплексного лікування, що включає гормональну терапію 
з використанням агоністів гонадо-рилізинг-гормону та малоінва-
зивне лапароскопічне видалення ендометріоїдних осередків, 
роз’єднання спайок. Запропонований метаболічний імуномоду-
лятор відновлює субпопуляційний склад імунокомпетентних клі-
тин, мобілізує реакції клітинного імунітету, а відтак – ефективно 
забезпечує імунотропний ефект. 

ПреИМуЩества ИММунокоррегИруЮЩеЙ тераПИИ в 
коМПлексноМ леЧенИИ наруЖного генИалЬного Эн-
ДоМетрИоЗа – в статье представлены результаты клинических 
исследований о влиянии иммуномодулятора 5-амино-1,2,3,4-
тетрагидрофталазин-1,4-диона натриевой соли на результаты 
комплексного лечения наружного генитального эндометриоза 
(нгЭ). Прослежены изменения степени выраженности болевого 
синдрома, частоты и продолжительности рецидивов, репродук-
тивной функции женщины, а также гуморального и клеточного 
звеньев иммунитета (сD-3, сD-4, сD-8, сD-16, сD-22-клетки). 
Под наблюдением находилось 66 пациенток с наружным гени-

тальным эндометриозом, пребывавших на лечении в отделении 
малоинвазивной хирургии кЗ тос “тернопольская университет-
ская больница” и в отделении оперативной гинекологии терно-
польского областного клинического перинатального центра «Мать 
и ребенок». контрольную группу составили 36 здоровых женщин 
с такими же возрастными характеристиками, которые поступали 
в отделение малоинвазивной хирургии для хирургической стери-
лизации. обследуемые пациентки были разделены на две груп-
пы. в состав первой группы было включено 32 пациентки, которым 
в послеоперационном периоде проводилась гормональная тера-
пия с использованием агонистов гонадо-рилизинг-гормона (с 
3-инъекционной схеме). в состав второй группы вошли 34 паци-
ентки, которым на фоне описанной выше гормонотерапии про-
водили иммунокоррекцию. с данной целью использовали низко-
молекулярный метаболический иммуномодулятор 5-амино-
1,2,3,4-тетрагидрофталазин-1,4-диона натриевой соли. Для 
оценки результатов лечения определяли степень выраженности 
болевого синдрома, динамику течения менструального цикла, 
частоту и продолжительность рецидивов, репродуктивную функ-
цию женщины. Из числа лабораторных методов использовали 
иммунологические для оценки гуморального и клеточного звеньев 
иммунитета (сD-4, сD-16, сD-22-клетки). Больных обследовали 
до и после лечения. Болевой синдром и симптоматику заболе-
вания оценивали в баллах (по Mac Laverty). Доказано, что при-
менение низкомолекулярного метаболического иммуномодуля-
тора 5-амино-1,2,3,4-тетрагидрофталазин-1,4-диона натриевой 
соли при проведении комплексного лечения указанной патологии 
приводит к уменьшению жалоб на диспареунию, отчетливому 
снижению проявлений болевого синдрома, уменьшение частоты 
рецидивов, по сравнению с группой без его использования. Пре-
парат показан для иммунокоррекции нгЭ в качестве комплекс-
ного лечения, включающего гормональную терапию с использо-
ванием агонистов гонадо-рилизинг-гормона и малоинвазивное 
лапароскопическое удаление эндометриоидных очагов, разъеди-
нение спаек. Предложенный метаболический иммуномодулятор 
восстанавливает субпопуляционный состав иммунокомпетентных 
клеток, мобилизирует реакции клеточного иммунитета, а следо-
вательно – эффективно обеспечивает иммунотропный эффект. 

THE ADVANTAGES OF IMMUNOCORRECTIVE THERAPY IN 
COMPLEX TREATMENT OF EXTERNAL GENITAL ENDOMETRI-
OSIS – The article reflects the results of clinical studies on the effect 
of immunomodulator 5-amino-1.2.3.4-tetrahydroftalazin-1.4-dione 
sodium salt on the outcome of external genital endometriosis’ treat-
ment. Changes in the severity of pain, frequency and duration of re-
lapses, female reproductive function, as well as humoral and cellular 
links of immunity (CD-3 CD-4 CD-8 CD-16 CD-22 cells) were followed. 
There were 66 patients with external genital endometriosis who were 
treated at the Department of Minimally Invasive Surgery of Ternopil 
University Hospital and the Department of Operative Gynecology of 
Ternopil Regional Clinical Perinatal Center "Mother and a Child". The 
control group consisted of 36 healthy women with the same age 
characteristics which were presented in the Department of Minimally 
Invasive Surgery for surgical sterilization. Examined patients were 
divided into two groups. First group consisted of 32 postoperative 
patients which received hormone therapy with gonadotropin-releasing 
hormone agonists (for 3-injection scheme). Second group consisted 
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of 34 patients which received immunocorrection with low molecular 
metabolic immunomodulator 5-amino-1.2.3.4-tetrahydroftalazin-1.4-di-
one sodium salt on the background of described therapy. Determina-
tion of the pain severity, menstrual flow dynamics, frequency and 
duration of relapses, the reproductive function of women were evalu-
ated for assess treatment outcomes. Humoral and cellular links of 
immunity (CD-4 CD-16 CD-22 cells) from immunological laboratory 
methods were used. Patients were examined before and after treat-
ment. Pain and symptoms of the disease were evaluated in points (on 
a Mac Laverty). Usage of low metabolic immunomodulator 5-ami-
no-1.2.3.4-tetrahydroftalazin-1.4-dione sodium salt during complex 
treatment of mentioned pathology was proved. It was expressed by 
reducing complaints of dyspareunia, a clear manifestation of pain 
reduction, decreasing the frequency of relapses. The drug is indica ted 
for external genital endometriosis immuncorrection as a complex 
treatment, including hormone therapy with agonists gonad-releasing 
hormone and minimally invasive laparoscopic removal of endometri-
al cells, separation of adhesions. The proposed metabolic immuno-
modulator composition restore subpopulations of immune cells, mo-
bilizes the reaction of cellular immunity, thus effectively providing 
immunotropic effect.

Ключові слова: зовнішній генітальний ендометріоз; мета-
болічний низькомолекулярний імуномодулятор; агоністи 
гонадо-рилізинг-гормону. 

Ключевые слова: внешний генитальный эндометриоз; 
метаболический низкомолекулярный иммуномодулятор; 
агонисты гонадо-рилизинг-гормона.

Key words: external genital endometriosis; low molecular 
metabolic immunomodulator; gonadotropin-releasing hormone 
agonists. 

ВсТУП генітальний ендометріоз сьогодні є однією з 
найбільш важливих проблем гінекології. Пов’язано це не 
тільки з високим ступенем поширеності даної патології, 
але і з тим, що, незважаючи на величезну кількість робіт, 
присвячених даній проблемі, сьогодні немає чіткої відпо-
віді щодо етіології і патогенезу даного захворювання 
[1–4]. Дослідження останніх років продемонстрували 
наявність імунологічної дисфункції при ендометріозі й 
вже можна з певністю говорити, що саме дефект системи 
імунітету призводить до цього захворювання. Доказом є 
виявлення імунологічних дефектів при легких формах 
ендометріозу. імунологічна етіологія і патофізіологія 
ендометріозу припускає ефективність імунологічного 
підходу до лікування цього захворювання.

упродовж десятиліть вважали, що зовнішній ендоме-
тріоз виникає в результаті імплантації клітин ендометрія, 
який ретроградно закидається в черевну порожнину під 
час менструації. однак це не дає відповіді на те, чому 
ендометріоз виникає не у всіх жінок, адже ретроградне 
закидання крові відбувається практично при кожній мен-
струації. існували також думки про те, що існує лімфо-
генний та гематогенний шляхи поширення ендометріозу. 
Поряд з тим, існує гіпотеза про те, що ретроградне за-
кидання крові та імплантація клітин періодично має місце 
у всіх жінок, проте ендометріоз виникає тільки у тих ви-
падках, де є порушення імунологічних механізмів [5].

Жодна з існуючих нині теорій виникнення ендометрі-
озу не може остаточно пояснити причини його виникнен-
ня. очевидно, що і методи лікування, які використовують 
в даний час, не завжди дають очікувані результати. су-
часна тактика лікування ендометріозу включає хірургічне 
видалення патологічних вогнищ та гормональну терапію. 
Згідно з даними літературних джерел, відомо, що при 
ендометріозі порушуються імунологічні механізми, при 
цьому хірургічне лікування не забезпечує стійку ремісію 
захворювання, а гормональний підхід також забезпечує 
лише тимчасовий терапевтичний ефект. ендометріоз є 

не лише медичною, але й соціальною проблемою, оскіль-
ки призводить до безпліддя, тимчасової втрати працез-
датності, погіршує якість життя жінки. тому вивчення 
нових підходів до методів лікування ендометріозу в даний 
час являється надзвичайно актуальним. З огляду на ви-
щесказане, було вирішено вивчити роль імуномодулято-
ра 5-аміно-1,2,3,4-тетрагідрофталазин-1,4-діону натрієвої 
солі у комплексному лікуванні ендометріозу. 

МаТерІаЛи І МеТОДи Під нашим спостереженням 
перебувало 66 пацієнток із зовнішнім генітальним ендо-
метріозом, які перебували на лікуванні у відділенні мало-
інвазивної хірургії кЗ тор “тернопільська університетська 
лікарня” та у відділенні оперативної гінекології тернопіль-
ського обласного клінічного перинатального центру 
«Мати і дитина». Діагноз ендометріозу яєчників було 
поставлено за клінічними ознакам та підтверджено під 
час операційного лікування і гістологічно. Хірургічне 
втручання в об’ємі видалення ендометріоїдного вогнища 
виконували лапароскопічним та лапаротомним доступа-
ми. вік хворих коливався від 19 до 43 років. соматичний 
анамнез був обтяженим у 27 хворих (48,33±4,60) %. 
серед соматичної патології були захворювання серцево-
судинної системи у 10 (18,33±3,50) % хворих, шлунково- 
кишкового тракту і печінки – у 15 (27,50±4,10) % жінок, 
нирок – у 7 (13,33+3,10) %, лор-органів – у 16 (28,33±4,10) 
%, щитоподібної залози – у 13 (24,17±3,90) % і у 15 – 
(27,50±4,10) % хворих був обтяжений алергологічний 
анамнез. Частота поширення соматичної патології між 
групами суттєво не відрізнялась. 

контрольну групу склали 36 здорових жінок із такими 
ж віковими характеристиками, які госпіталізовані у відді-
лення малоінвазивної хірургії для хірургічної стерилізації. 
обстежуваних пацієнток поділено на дві групи. До першої 
групи включено 32 пацієнтки, яким у післяопераційний 
період проводили гормональну терапію з використанням 
агоністів гонадо-рилізинг-гормону (за 3-ін’єкційною схе-
мою). До другої групи увійшло 34 пацієнтки, яким на фоні 
вищеописаної гормонотерапії проводили імунокорекцію. 
З даною метою використовували низькомолекулярний 
метаболічний імуномодулятор 5-аміно-1,2,3,4-
тетрагідрофталазин-1,4-діону натрієвої солі. Препарат 
вводили внутрішньом’язово в післяопераційний період (з 
першого дня після операції) – 5 днів по 200 мг 1 раз на 
добу, а впродовж наступних 15 днів – по 100 мг 1 раз на 
добу. Для оцінки результатів лікування визначали ступінь 
вираження больового синдрому, динаміку перебігу мен-
струального циклу, частоту та тривалість рецидивів, 
репродуктивну функцію жінки. із лабораторних методів 
використовували імунологічні – для оцінки гуморальної 
та клітинної ланок імунітету (сD-4, сD-16, сD-22-клітини). 
Хворих обстежували до і після лікування. Больовий син-
дром та симптоматику захворювання оцінювали в балах 
(за Mac Laverty).

реЗУЛьТаТи ДОсЛІДЖеНь Та їХ ОБГОВОреННЯ 
Згідно з отриманими даними, основною скаргою хворих із 
Зге був больовий синдром. він зустрічався у 49 пацієнток, 
що склало (85,39±1,20) % хворих. Залежно від характеру 
больового синдрому при Зге, найчастіше була дисменорея 
(51,74±1,70) %. тазовий біль, не пов’язаний із менструа-
цією, спостерігали у (34,37±1,60) % хворих, на іррадіацію 
в крижі вказували (20,123±1,40) % жінок, а диспареунія 
зустрічалась у (17,37±1,30)% пацієнток (табл. 1). 

Помірний біль при Зге був достовірно частіше у 33 
(67,04±1,8) жінок, ніж інтенсивний, – 16 (32,96±1,6) па-
цієнток (р<0,001) (табл. 2).

Поєднання різноманітних варіантів болю спостеріга-
лось у (39,27±1,80) % пацієнток (22 випадки).

Первинне безпліддя у хворих із Зге було частіше у 
35 жінок (62,37±2,90) %, ніж вторинне, – (37,63±2,90) % 
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хворих, р<0,001) – 21 пацієнтка. При цьому тривалість 
первинного безпліддя у хворих із Зге у більшості випад-
ків складала від 3,5 до 9 років (76,53+3,20) % хворих, а 
вторине – від 2 до 6 років (76,85±4,10) % жінок. у групі 
пацієнток із первинним безпліддям її тривалість від 4 до 
9 років спостерігалась достовірно частіше, ніж у групі 
хворих із вторинним безпліддям.

При огляді органів малого таза та черевної порожни-
ни були виявлені як однобічні, так і двобічні кісти яєчників 
– у 79 та у 21 % відповідно. у більшості випадків розміри 
кіст були більше 5 см (у 82 % жінок). Близько 48 % паці-
єнток мали поєднані вогнища ендометріозу – відповідні 
вогнища визначали у ділянці крижово-маткових зв’язок, 
на очеревині, рідше – на маткових трубах.

визначення субпопуляцій імунокомпетентних клітин у 
групах клінічних спостережень проводили до операції та 
в післяопераційний період через 30 та 60 днів після опе-
раційного лікування. в ході дослідження було виявлено, 
що у хворих із зовнішнім генітальним ендометріозом від-
мічається зниження відносного вмісту т-хелперів (CD-4) 
та т-кілерів (CD-8), порівняно з показниками здорових осіб, 
на 28,2 та 14,1 % відповідно. При цьому спостерігалось 
зниження імунорегуляторного індексу на 15,8 %. відносний 
вміст природних кілерів (CD-16) та в-лімфоцитів (сD-22) 
від норми не відхилявся. Під час клінічного спостереження 
у жінок, хворих на зовнішній генітальний ендометріоз, ви-
явлено пригнічення клітинної ланки імунітету, що прояв-
лялось зниженням відносного вмісту CD-3-клітин, та зни-
женням показників імунорегуляторного індексу CD-4/CD-8. 
Через 1 місяць після проведеної операції виявлено значне 
зниження больового синдрому як в першій, так і у другій 
групах обстежуваних пацієнток. При цьому слід зауважити, 
що особливих відмінностей у показниках інтенсивності 
болю у хворих обох груп не виявлялось. 

однак подальша оцінка результатів через 3 місяці та 
відповідно через 6 місяців показала чітке зниження про-
явів больового синдрому в другій групі спостережуваних 
хворих. Це вказує на те, що застосування метаболічного 
імуномодулятора в післяопераційному періоді забезпечує 
стійке зниження клінічних симптомів повернення хвороби, 
яка часто характеризується відновленням болю.

Про позитивний вплив застосування запропонованих 
імунотропних препаратів у комплексному лікуванні ендо-
метріозу свідчить зменшення скарг на диспареунію в 
післяопераційний період. слід зазначити, що перед про-

веденням лікування у 25,9 % пацієнток першій групи та 
в 28,5 % другої групи спостережень відмічався біль під 
час статевого акту. тоді, як через 1 місяць після прове-
деного лікування такі скарги спостерігались у 11,1% па-
цієнток першої групи та в 7,1 % пацієнток другої груп. 
вищевказані скарги зникли у пацієнток другої групи до 
кінця 3 місяця, а в 11,1 % спостережуваних, хворих з 
першої групи, в цей термін продовжувались скарги на 
диспареунію. Що стосується рецидивів захворювання, то 
в групі, де застосовували імуномодулятор, через 12 мі-
сяців після лікування рецидив спостерігався лише в од-
нієї пацієнтки, тоді як у першій групі – у 3. на фоні імуно-
коригуючої терапії зростала концентрація в-лімфоцитів 
(CD-22) та натуральних кілерів (CD-16) на 15 та 30 доби 
спостережень. вказані показники зростали на 16,4, та  
5,9 % відповідно (15 доба) та 34,1 і 29,5 % (30 доба) від-
повідно. тоді, як в групі хворих, де імуномодулятор не 
використовували, такої тенденції не відмічалось. відмі-
чено також різницю у динаміці зростання відносного 
вмісту субпопуляцій т-лімфоцитів переважно за рахунок 
т-хелперів (CD-4-клітин). аналогічну тенденцію відмічали 
при дослідженні імунорегуляторного індексу, який зростав 
на 38,8 % на 30 день після операції на фоні базисної та 
імунокорегуючої терапії.

ВисНОВКи 1. комплексне лікування вказаної пато-
логії із застосуванням метаболічного імуномодулятора 
5-аміно-1,2,3,4-тетрагідрофталазин-1,4-діону натрієва 
сіль значно частіше приводить до зменшення скарг на 
диспареунію, чіткого зниження проявів больового син-
дрому, зменшення частоти рецидивів, ніж без його ви-
користання.

2. Метаболічний імуномодулятор 5-аміно-1,2,3,4-
тетрагідрофталазин-1,4-діону натрієва сіль показаний 
для імунокорекції Зге в складі комплексного лікування, 
що включає гормональну терапію з використанням аго-
ністів гонадо-рилізинг-гормону та малоінвазивне лапа-
роскопічне видалення ендометріоїдних осередків, 
роз’єднання спайок.

3. Застосування низькомолекулярного метаболічного 
імуномодулятора 5-аміно-1,2,3,4-тетрагідрофталазин-
1,4-діону натрієвої солі при проведенні комплексного 
лікування вказаної патології відновлює субпопуляційний 
склад імунокомпетентних клітин, мобілізує реакції клітин-
ного імунітету, а відтак ефективно забезпечує імунотроп-
ний ефект. 

Таблиця 1. Характеристика больового синдрому та порушень менструальної функції у хворих із зовнішнім генітальним 
ендометріозом

інтенсивність болю
Хворі з Зге (n=66)

абс. число %
Помірний 33 67,4±1,8
інтенсивний 16 32,96±1,6

Таблиця 2. Характеристика інтенсивності болю у жінок із зовнішнім генітальним ендометріозом 

скарга
кількість хворих

абс. число %
Больовий синдром 49 85,39±1,20
Дисменорея 29 51,74±1,70
тазовий біль, не пов’язаний із менструацією 19 34,37±1,60
Диспареунія 8 17,37±1,30
Біль у крижах 11 20,12±1,40
Порушення менструальної функції 22 39,88±1,70
гіперполіменорея 19 34,49+1,60
кров’янисті виділення до і після менструації 17 29,70±1,60
Безпліддя 19 34,37±1,60
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Перспективи подальших досліджень вищевказане 
обґрунтовує доцільність включення запропонованого 
імуномодулятора в комплексне лікування хворих з ендо-
метріозом за умови супутніх розладів імунної відповіді.
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