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КЛИНИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ПАЦИЕНТОК С БЕСПЛОДИЕМ 

И ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА ЭКСПРЕССИИ FoxP3 И CD56 В ЭНДОМЕТРИИ 

Ю. А. Лызикова, Д. А. Зиновкин 
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Цель: оценить клинические особенности пациенток с бесплодием и определить иммуногистохимиче-

ские показатели эндометрия с использованием маркеров локального иммунитета.  
Материалы и методы. Изучены клинико-анамнестические особенности, экспрессия FoxP3 и CD56 в 

эндометрии у пациенток с бесплодием. Биопсию эндометрия у пациенток проводили в зависимости от дли-
тельности менструального цикла на 7–9-й день после овуляции с помощью аспирационной кюретки 
ProfiCombi («Симург», Беларусь). 

Результаты. Всего обследовано 55 пациенток репродуктивного возраста. В основную группу вошли 
40 (72,73 %) пациенток с бесплодием, группу сравнения составили 15 (27,27 %) пациенток без патологии 
репродуктивной функции, проходивших обследование с целью прегравидарной подготовки. У пациенток с 
бесплодием отмечена высокая частота внутриматочных манипуляций — 22,50 % (2 = 4,04; p = 0,05), у па-
циенток группы сравнения указанные хирургические операции не проводились. При иммуногистохимиче-
ском исследовании эндометрия хронический эндометрит диагностирован у 37 (92,50 %) пациенток с бес-
плодием и у 2 (13,33 %) пациенток группы сравнения (2 = 33,14; p < 0,001). Экспрессия СD56 в эндометрии 
составила 15,30 (12,60; 18,60) у пациенток с бесплодием и 4,90 (4,00; 5,60) — у пациенток группы сравнения 
(z = 4,96, p < 0,001). Экспрессия FoxP3 составила 3,00 (2,30; 3,70) в основной группе, в группе сравнения 
данный показатель не определен ни у одной пациентки (p < 0,001). 

Заключение. Частота встречаемости хронического эндометрита у пациенток с бесплодием более чем в 
7 раз (p < 0,001) превышала аналогичный показатель у женщин в группе сравнения. У женщин основной 
группы в эндометрии определялись более высокие значения (p < 0,001) показателей локального иммунитета 
CD56 и FoxP3. Высокая экспрессия FoxP3 и СD56 в эндометрии у пациенток с бесплодием, вероятно, обу-
славливает локальные нарушения иммунного ответа, что ухудшает прогноз наступления и вынашивания бе-
ременности. Фактором риска хронического эндометрита являются частые внутриматочные манипуляции, 
что необходимо учитывать при выборе методов обследования пациенток с бесплодием.  

Ключевые слова: бесплодие, хронический эндометрит, CD56, FoxP3.  
 
Objective: to evaluate the clinical features of infertile female patients and to determine the immunohistochemi-

cal parameters of the endometrium using local immunity markers. 
Material and methods. The clinical and anamnestic features, FoxP3 and CD56 expression in the endometrium 

have been studied in infertile patients. Endometrial biopsy was performed depending on the duration of the menstru-
al cycle on 7–9 days after ovulation using the ProfiCombi aspiration curette (Simurg, Belarus). 

Results. 55 female patients of the reproductive age altogether were examined. 40 (72.73 %) infertile patients 
were included in the main group, and the control group consisted of 15 (27.27%) patients with no reproductive mal-
function who had undergone preconception checkup. The infertile patients had a high rate of intrauterine manipula-
tion — 22.50 (2 = 4.04;p = 0.05), the patients of the comparison group had not undergone these surgical operations. 
During the immunohistological investigation, chronic endometritis was diagnosed in 37 (92.50 %) infertile patients 
and in 2 (13.33 %) patients of the control group (2 = 33.14; p < 0.001). The expression of CD56 in the endometri-
um was 15.30 (12.60; 18.60) in the infertile patients and 4.90 (4.00; 5.60) in the patients of the control group (z = 
4.96, p < 0.001). FoxP3 expression was 3.00 (2.30; 3.70) in the main group, FoxP3 was not expressed in any pa-
tients of the control group (p < 0.001). 
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Conclusion. The prevalence of chronic endometritis in the infertile patients was 7 times (p < 0.001) as high as 
that in the women in the comparison group. The women of the main group revealed higher values (p < 0.001) of lo-
cal CD56 and FoxP3 immunity in the endometrium. Evidently, high FoxP3 and CD56 expression in the endometri-
um of infertile patients causes local disorders of the immune response, which worsens the prognosis of impregnation 
and carrying of pregnancy. Frequent intrauterine manipulations are a risk factor for chronic endometritis, which 
should be taken into account during the selection of methods of examination of infertile patients. 

Key words: infertility, chronic endometritis, CD56, FoxP3. 
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Введение 
Высокая распространенность бесплодия 

объясняет всеобщее внимание к этой проблеме. 
С проблемой бесплодного брака сталкивается 
15,00 % супружеских пар репродуктивного воз-
раста, особенно актуальна в настоящее время 
проблема неудач в рамках вспомогательных ре-
продуктивных технологий [1]. Только 33,00 % 
циклов вспомогательных репродуктивных тех-
нологий приводит к наступлению беременности, 
рождением ребенка заканчивается 27,00 % цик-
лов, при переносе замороженных эмбрионов ча-
стота снижается до 18,60 % [2, 3]. 

Эндометрий у женщин с нарушениями ре-
продуктивной функции характеризуется им-
муноморфологическими особенностями, кото-
рые приводят к нарушению имплантации и 
плацентации [4]. 

С экспрессией CD56 в эндометрии связы-
вают не только бесплодие, но и развитие пре-
эклампсии, задержки развития плода, прежде-
временные роды [5].  

Ведущую роль в контроле иммунных реак-
ций выполняют T-регуляторные клетки (Тreg) — 
специфические иммунные клетки, которые ре-
гулируют такие иммунные реакции, как про-
лиферация и активация Т-клеток, макрофагов, 
В-клеток, NK-клеток. Тreg играют ведущую 
роль в контроле, снижении и регулировании 
иммунного ответа на инфекционный агент и 
опухолевые клетки [6]. В последние годы по-
лучены данные об их способности подавлять 
иммуновоспалительные реакции в ответ на 
широкий спектр физиологических и патологи-
ческих стимулов, также поддерживать имму-

нологическую толерантность [7, 8, 9]. В отли-
чие от других представителей подсемейства 
FoxP3 специфичен только для клеток иммун-
ной системы. В последнее время отмечается 
повышенный интерес исследователей к изуче-
нию экспрессии FoxP3 и изменений экспрессии 
Тreg при заболеваниях [10, 11]. Иммунологиче-
скую защиту эмбриона от материнского им-
мунного ответа обеспечивает нормально функ-
ционирующий эндометрий. При нормально 
протекающей беременности уровеньTreg сни-
жается во время имплантации и повышается на 
10-й день после имплантации [12, 13]. Однако 
данные о взаимосвязи экспрессии FoxP3 и фер-
тильностью у женщин противоречивы [14]. 
Иммуногистохимическое исследование эндо-
метрия является объективной оценкой феноти-
па клеток эндометрия, позволяющей опреде-
лить количество цитотоксических клеток, пре-
пятствующих имплантации эмбрионов, что мо-
жет быть использовано в клинической практи-
ке. Кроме того, на сегодняшний день отсут-
ствуют данные о связи данных клеток иммун-
ного микроокружения матки с сопутствующей 
бесплодию гинекологической патологией. 

Цель исследования 
Оценить клинические особенности паци-

енток с бесплодием и иммуногистохимическую 
характеристику эндометрия с использованием 
оценки маркеров локального иммунитета. 

Материалы и методы  
Данная работа являлась проспективным 

«случай-контроль» исследованием. Критерии 
включения и исключения из исследования 
представлены в таблице 1. 

Таблица 1 — Критерии отбора пациенток в исследование 

Критерии включения Критерии исключения 
Возраст пациенток от 18 до 45 лет Возраст пациенток менее 18 и более 49 лет

Отсутствие/наличие бесплодия Прием гормональных препаратов на момент ис-
следования

Отсутствие врожденных пороков репродуктивной 
системы Врожденные пороки репродуктивной системы 

Отсутствие воспалительных заболеваний органов 
малого таза 

Острые воспалительные заболевания органов ма-
лого таза

Отсутствие злокачественных новообразований в 
анамнезе Злокачественные новообразования в анамнезе 
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Рисунок 2 — Экспрессия СD56 в эндометрии 
 
 
Повышенное количество CD56-позитивных 

клеток во время имплантации приводит к по-
вышению уровней цитокинов, таких как фак-
тор некроза опухолей, интерлейкин-10, что 
обуславливает неблагоприятный исход бере-
менности. В то же время данные исследовате-

лей о роли натуральных киллеров в нарушении 
репродукции противоречивы [6]. Экспрессия 
FoxP3 составила 3,00 (2,30; 3,70) в основной 
группе, в группе сравнения данный показатель 
не определен ни у одной пациентки (z = 5,44; 
p < 0,001) (рисунок 3). 
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Рисунок 3 — Экспрессия FoxP3 в эндометрии  

 
 
Среди пациенток основной группы у 21 

(52,50 %) диагностировано вторичное бесплодие, 
у 19 (47,50 %) — первичное. Среди пациенток с 
вторичным бесплодием у 15 (71,43 %) в анамнезе 
были роды, у 6 (38,57 %) беременности заверши-
лись самопроизвольным выкидышем, у 3 (14,29 %) 
была замершая беременность, у 1 (4,76 %) — 
внематочная беременность, у 1 (4,76 %) — ме-
дицинский аборт. Среди пациенток группы 
сравнения у 4 (26,67 %) в анамнезе были роды, у 
11 (73,33 %) пациенток беременностей не было. 

Все пациентки основной группы предъяв-
ляли жалобы на отсутствие беременности. Жа-
лобы на нерегулярные менструации и выделе-
ния из половых путей встречались с одинако-
вой частотой — 6 (15,00 %) среди пациенток 
основной группы. Тазовую боль отметили 

2 (5,00 %) пациенток с бесплодием, зуд в обла-
сти промежности — 1 (2,50 %). Среди пациен-
ток группы сравнения жалобы на тазовую боль 
были у 3 (20,00 %), на болезненные менструа-
ции — у 1 (6,67 %). 

Анализ гинекологической патологии пока-
зал ее высокую частоту у пациенток обеих 
групп. Хронический сальпигноофорит пере-
несли 10 (25,00 %) пациенток основной группы 
и 4 (26,67 %) — группы сравнения. Фоновые 
заболевания шейки матки были у 10 (25,00 %) 
бесплодных пациенток и у 5 (33,33 %) пациен-
ток контрольной группы. Предраковые заболе-
вания шейки матки встречались только у паци-
енток основной группы — 2 (5,00 %). 

Анализ перенесенных оперативных вме-
шательств выявил высокую частоту внутрима-
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точных манипуляций у пациенток основной 
группы: у 4 (10,00 %) было выскабливание по-
лости матки, у 3 (7,50 %) — перенос эмбрио-
нов, у 2 (5,00 %) — гистероскопия с последу-
ющим выскабливанием слизистой полости 
матки. Таким образом, внутриматочные мани-
пуляции были у 9 (22,50 %) пациенток основ-
ной группы, у пациенток группы сравнения 
указанные хирургические операции не прово-
дились (2 = 4,04; p = 0,05). 

Наступление беременности в группе с бес-
плодием на фоне диагностированных локаль-
ных иммунных нарушений, как ранее нами бы-
ло указано, ассоциировано с высоким риском 
внутриутробного инфицирования, преждевре-
менных родов, преэклампсии [16]. 

Выводы 
1. Частота встречаемости хронического 

эндометрита у пациенток с бесплодием (92,50 %) 
более чем в 7 раз (p < 0,001) превышала анало-
гичный показатель у женщин в группе сравне-
ния (13,33 %). 

2. У пациенток с бесплодием отмечена вы-
сокая частота внутриматочных манипуляций — 
22,50 %, у пациенток группы сравнения ука-
занные хирургические операции не проводи-
лись (2 = 4,04; p=0,05). 

3. У женщин основной группы в эндомет-
рии определялись более высокие значения (p < 
0,001) показателей локального иммунитета 
CD56 — 15,30 (12,60; 18,60), в группе сравне-
ния — 4,90 (4,00; 5,60) и FoxP3: 3,00 (2,30; 
3,70) в основной группе, в группе сравнения 
клеток, экспрессирующих данный маркер не 
определялись (p < 0,001). 

4. Высокая экспрессия FoxP3 и СD56 в эн-
дометрии у пациенток с бесплодием, вероятно, 
обуславливает локальные нарушения иммун-
ного ответа, что ухудшает прогноз наступле-
ния и вынашивания беременности.  

5. Фактором риска хронического эндомет-
рита являются частые внутриматочные мани-
пуляции — 22,50 % (2 = 4,04; p = 0,05), в то 
же время у пациенток группы сравнения такие 
хирургические операции не проводились. Ука-
занные анамнестические данные необходимо 
учитывать при выборе методов обследования 
пациенток с бесплодием. 
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ОСОБЕННОСТИ АНОМАЛЬНЫХ МАТОЧНЫХ КРОВОТЕЧЕНИЙ 

ПУБЕРТАТНОГО ПЕРИОДА В ГОМЕЛЬСКОЙ ОБЛАСТИ 
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г. Гомель, Республика Беларусь 
 
Цель: проанализировать факторы риска, а также особенности аномальных маточных кровотечений у 

девочек Гомельской области.  
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ 143 карт пациентов гинекологического от-

деления Гомельской областной клинической больницы за 2014–2017 гг. Выполнен статистический анализ: 
определены доля и стандартная ошибка доли (Р ± Sр%), медиана и квартили (Me; 25-й, 75-й), OR (95 % CI). 

Результаты и обсуждение. У 31 (21,7 ± 3,5 %) пациентки с ювенильными маточными кровотечениями 
(ЮМК) диагностировано пониженное питание, у 63 (44,1 ± 4,2 %) обследованных выявлена анемия. 
Анамнез 18,2 ± 3,2 % девочек отягощен соматоформной вегетативной дисфункцией нервной системы (СВД) 
и патологией щитовидной железы (35,7 ± 4,0 %), а также хроническим тонзиллитом (2,8 ± 1,4 %) и хрониче-
ским пиелонефритом (4,9 ± 1,8 %). 

Выводы. У пациенток с ЮМК анамнез отягощен за счет СВД, патологии щитовидной железы и инфек-
ционно-воспалительных заболеваний ЛОР-органов и почек. Длительность эпизода ЮМК приводит к анеми-
зации девочек. В осенний период риск возникновения указанной патологии возрастает. 

Ключевые слова: ювенильные маточные кровотечения, девочки- подростки, лечение. 
 
Objective: to analyze the risk factors, as well as the features of abnormal uterine bleedings in adolescent girls 

of Gomel region. 
Material and methods: The retrospective analysis of 143 records of in-patients of the Gynecological Ward 

of Gomel Regional Clinical Hospital over 2014–2017 has been carried out. The statistical analysis determining 
the proportion and standard error of the proportion — P ± sp%, the median and quartiles, OR (95 % CI), has been 
performed. 

Results and discussion. 31 (21.7 ± 3.5 %) patients with juvenile uterine bleedings (JUB) were diagnosed with 
low nutrition, 63 (44.1 ± 4.2 %) of the examined patients revealed anemia. The anamnesis of the girls was burdened 
with somatoform vegetative dysfunction of the nervous system (18.2 ± 3.2 %) and thyroid pathology (35.7 ± 4.0 %), 
as well as chronic tonsillitis (2.8 ± 1.4 %) and chronic pyelonephritis (4.9 ± 1.8%). 

Conclusion. The anamnesis of JUB patients is burdened with somatoform vegetative dysfunction of the 
nervous system, thyroid pathology inflammatory infectious ENT and kidney disorders. A long-term JUB epi-
sode leads to the development of anemia in adolescent girls. In autumn the risk for the development of the 
above pathology is higher. 

Key words: juvenile uterine bleeding, adolescent girls, treatment. 
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