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Миома матки – одно из заболеваний, характе-
ризующихся комплексным генезом [1; 2, с. 7–18], 
однако до настоящего времени его лечение чаще 
всего ограничивается хирургическим удалением 
опухоли или подавлением её роста путем при-
менения гормональных препаратов [3]. Оба этих 
подхода не вполне безопасны и требуют высокой 
осторожности в ходе применения, приводят к сни-
жению качества жизни за счет проведения хирур-
гического вмешательства либо изменения гормо-
нального статуса больной [4, с. 259–274].

Альтернативой вышеуказанным подходам или 
средствам, дополняющим их действие, может быть 
применение так называемой таргетной терапии, 
основанной на возможности подавления роста гор-
монозависимой доброкачественной опухоли без 
гормонального влияния [5, с. 157–161]. 

Наличие иммунной дисфункции у больных ми-
омой матки, особенно при пролиферирующей форме  
и быстром прогрессировании процесса [6, с. 614–
618], определяет возможность применения иммуно-
коррекции с целью попытки улучшения результатов 
комплексного консервативного лечения миомы.

Цель исследования – определение взаимосвя-
зей показателей цитокиновой регуляции и течения 
заболевания при комбинированном консерватив-
ном лечении больных миомой матки.

Материалы	 и	 методы	 исследования.	В ис-
следование включено в общей сложности 114 
больных с миомой матки, обследованных и про-
леченных в клинических условиях в г. Павлодар  
и г. Астана (Республика Казахстан). Включение па-
циенток в исследование осуществлялось на осно-
вании информированного согласия с указанием на 
прогнозируемые позитивные и возможные побоч-
ные эффекты проводимой терапии.

При первичном обследовании отношение 
больной к той или иной группе лечения осуществ-

лялось случайным образом. Проведенный анализ 
показал отсутствие существенных различий по 
возрасту, форме миомы матки, клиническому тече-
нию, исходным размерам новообразования, сопут-
ствующей патологии.

Обследовано 57 больных с простой формой 
миомы матки (в том числе 27 (47,4 %) – в группе 
сравнения, 30 (52,6 %) – в основной группе). Также 
57 больных миомой матки имели пролиферирую-
щую форму и были пролечены только с использо-
ванием консервативных способов. 

В исследовании использованы ультрасоногра-
фические, рентгенологические, морфологические, 
иммунологические, а также статистические методы. 

Методом иммунофлюоресценции определя-
лись следующие кластеры лимфоцитов с использо-
ванием диагностикумов:

CD3+ – зрелые Т-лимфоциты (Beckman 
Coulter, № А07746);

CD3+CD4+ – Т-хелперы (Beckman Coulter,  
№ А07750);

CD3+CD8+ – Т-супрессоры и киллеры 
(Beckman Coulter, № А07757);

CD3-CD56+CD16+ – натуральные киллеры 
(Beckman Coulter, № А07735);

CD3+CD56+CD16+ – NKT-лимфоциты 
(Beckman Coulter, № А07415);

CD19+ – В-лимфоциты (Beckman Coulter,  
№ 6603859).

Определялось содержание следующих цито-
кинов: IL-2, IL-6, IL-10, IL-12, ФНО-α. Результаты 
исследования выражалось в пикограммах на мил-
лилитр (пг/мл).

В основной группе эпигаллат применялся  
в сочетании с индинолом по 2 капсулы эпигалла-
та и 2 капсулы индинола 2 раза в день в течение  
6 месяцев. Одновременно для коррекции наруше-
ний показателей иммунной системы назначали 
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препарат интерлейкина-2 (ронколейкин) в дозе 
100000–125000 МЕ/кг в течение 4 недель через 2 
суток подкожно в 2 мл физиологического раствора.

Система обработки данных включала автома-
тизированную проверку качества подготовки ин-
формации (исключение результатов, не относящих-
ся к ряду данных согласно критерию Романовского), 
группировку данных по задаваемым критериям. 
При анализе полученных данных использованы 
параметрические и непараметрические методы. 
Сравнение количественных признаков параметри-
ческим методом проводилось с помощью критерия 
Стьюдента. Определение применимости параметри-
ческого метода включало анализ распределения по 
критерию Колмогорова – Смирнова, а также крите-
рий равенства дисперсий по Пирсону. При несоблю-
дении граничных критериев применимости исполь-
зован анализ по критерию Манна – Уитни.

Результаты	исследования	и	их	обсуждение.	
В таблице 1 показаны данные, характеризующие 
исходное состояние и динамику в ходе лечения ис-
следованных показателей иммунитета у больных 
простой формой миомы матки.

В исходе лечения у больных с простой фор-
мой миомы матки было зарегистрировано лишь не-
большое количество параметров клеточного имму-
нитета, по которым имелись достоверные различия 
с контрольной группой. Так, отмечалось снижение 
относительно числа натуральных киллеров, абсо-
лютного и относительного – NKТ-клеток. В по-
следнем случае различия с контролем достигали 
26,7 % (Р < 0,01). 

Использование традиционного лечения не 
оказывало существенного влияния на исследован-
ные иммунологические показатели. Сохранялся 
явный дефицит противоопухолевых клеточных 
компонентов.

Использование разработанного способа те-
рапии обеспечивало повышение ряда исследован-
ных показателей, в том числе таких, достоверные 
различия с контролем по которым отсутствовали  
и в исходе.

Так, достоверно увеличилось абсолютное со-
держание CD8+ клеток (на 21,2 % по отношению 
к исходному, Р < 0,05). Соответственно, достовер-
но снизилось относительно исходного соотноше-

Таблица 1 – Сравнительная характеристика показателей иммунной системы  
у больных с миомой матки в результате поведенного лечения (простая форма)

Показатель Контроль, n=35
Больные с миомой матки (простая форма), n=57

исход трад.терапия, 
n=27

разработ. тера-
пия, n=30

Лимфоциты общ., 109/л 2,12±0,17 2,33±0,20 2,41±0,21 2,29±0,21
CD3+, 109/л 1,45±0,11 1,62±0,13 1,70±0,14 1,65±0,14

CD3+, % 68,4±3,2 69,5±3,4 70,5±3,6 72,1±3,9
CD4+, 109/л 0,93±0,05 0,98±0,06 1,00±0,06 0,96±0,06

CD4+, % 43,9±2,8 42,1±2,8 41,5±2,9 41,9±3,1
CD8+, 109/л 0,35±0,02 0,33±0,02 0,35±0,02 0,40±0,03@

CD8+, % 16,5±1,2 14,2±1,1 14,5±1,2 17,5±1,5
CD19+, 109/л 0,29±0,02 0,33±0,02 0,35±0,03 0,31±0,02

CD19+, % 13,7±0,9 14,2±1,0 14,5±1,1 13,5±1,0
CD4+/CD8+ 2,66±0,16 2,97±0,19 2,86±0,19 2,40±0,17@

CD3-CD56+CD16+, 109/л 0,18±0,02 0,15±0,02 0,15±0,02 0,19±0,02
CD3-CD56+CD16+, % 8,5±0,5 6,4±0,4* 6,2±0,4* 8,3±0,6@º

CD3+CD56+CD16+, 109/л 0,15±0,01 0,11±0,01* 0,12±0,01* 0,15±0,01@º
CD3+CD56+CD16+, % 7,1±0,3 4,7±0,2** 5,0±0,2** 6,6±0,3@º

IL-2, пг/мл 17,5±1,4 37,2±3,1* 33,8±3,0* 25,7±2,4*@º
IL-6, пг/мл 11,4±0,9 18,9±1,6* 26,5±2,3**@ 21,2±1,9*
IL-8, пг/мл 63,5±4,2 43,6±3,0* 51,9±3,8* 67,9±5,2@º
IL-10, пг/мл 8,6±0,6 4,4±0,3** 5,1±0,4* 7,2±0,6@º

ФНО-α, пг/мл 26,9±1,9 33,5±2,5* 36,2±2,8* 42,5±3,5*@

Примечания: * – различия с показателем контроля статистически значимы, Р < 0,05, ** – Р < 0,01;  
@ – различия с исходом статистически значимы, Р < 0,05; º – различия между группами традиционной  
и разработанной терапии статистически значимы, Р < 0,05.
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ние CD4+/CD8+ (на 19,2 %, Р < 0,05). Отмечался 
достоверный рост концентрации в крови CD3-
CD56+CD16+ клеток (натуральных киллеров). От-
носительное значение данного показателя возросло 
на 28,9 % (Р < 0,05) и на 33,3 % превысило уровень 
группы традиционной терапии (Р < 0,05). Досто-
верный рост числа Т-киллеров был зарегистриро-
ван как по абсолютному, так и по относительному 
показателям. В первом случае наблюдалась полная 
нормализация. Превышение над исходным уров-
нем составило 36,4 % (Р < 0,05), над показателем 
группы традиционной терапии – 25,0 % (Р < 0,05). 
Соответствующие различия по средней величине 
относительного содержания NKT-клеток достига-
ли 38,7 и 31,6 % (Р < 0,05 в обоих случаях).

При применении разработанной терапии до-
стоверные различия с контрольной группой бы-
ли нивелированы по уровню IL-8 и IL-10 за счет 
увеличения последних на 55,7 и 63,5 % соответ-
ственно (Р < 0,05 в обоих случаях). Достоверная 
динамика к нормализации была определена также 
по уровню IL-2 (на 30,9 %, Р < 0,05), ФНО-α – на 
26,9 % (Р < 0,05). С традиционной терапией досто-
верные различия определялись по уровню IL-2, IL-
8 и IL-10 (Р < 0,05 во всех случаях).

В таблице 2 показаны результаты иммуно-
логического исследования в динамике у больных  
с пролиферирующей формой миомы матки.

Более значительные нарушения исходного 
уровня показателей клеточного звена системы им-
мунитета были выявлены при пролиферирующей 
форме миомы матки. Отмечалось достоверное 
снижение абсолютного содержания CD3+ клеток, 
CD4+, превышение относительного числа CD8+ 
лимфоцитов, уменьшение CD19+ и выраженное 
снижение абсолютных и относительных показа-
телей клеток-киллеров. Кроме того, было зареги-
стрировано достоверное увеличение ИТМЛ.

При традиционной терапии не было опреде-
лено существенного улучшения исследованных 
параметров. Различия с контрольной группой 
здоровых женщин по содержанию CD3+ клеток 
достигали 22,1 %, CD4+ – 21,7 %. Превышение 
относительного числа CD8+ клеток, хотя и не яв-
лялось достоверным, составляло 23,8 %. В дина-
мике относительно исхода отмечалась тенденция 
к снижению содержания CD8+ клеток, причем 
по относительному показателю – достоверное  
в сравнении с исходом (на 18,2 %, Р < 0,05). Даль-
нейшую динамику к снижению имело соотноше-
ние CD4+/CD8+ клеток.

Абсолютное и относительное число натураль-
ных киллеров имело тенденцию к росту, тогда как 
содержание Т-киллеров оставалось достоверно 

сниженным (на 26,7 и 14,1 % соответственно, Р < 
0,05 в обоих случаях). Также отмечалось досто-
верное превышение ИТМЛ, составляющее 32,2 %  
(Р < 0,05).

При проведении разработанной терапии 
достоверные различия с контролем сохраня-
лись только по относительному содержанию 
CD3+CD56+CD16+ клеток. Достоверное превы-
шение над исходным уровнем было выявлено по 
числу CD3+ клеток (на 26,1 %, Р < 0,05). В отноше-
нии CD4+ лимфоцитов различия были достоверны 
между группами традиционной и разработанной 
терапии (Р < 0,05). Весьма значительно (на 27,5 %) 
увеличилось в сравнении с исходным содержание 
CD19+ клеток. Отмечалась также практическая 
нормализация их числа в сравнении с контрольной 
группой.

Не было достоверных различий по абсолют-
ному содержанию Т-киллеров и натуральных кил-
леров. Практически до уровня контроля снизилась 
средняя величина ИТМЛ (на 17,6 % от исходной, 
Р < 0,05).

Выраженные различия по содержанию имму-
норегуляторных цитокинов были отмечены при 
пролиферирующей форме миомы матки. В исходе 
отмечалось почти трехкратное превышение со-
держания IL-2, двукратное – IL-6, снижение IL-8 
на 47,8 %, а IL-10 – на 54,7 %, а также повышение 
концентрации ФНО-α на 79,2 % (Р < 0,01 во всех 
случаях).

При проведении традиционной терапии прак-
тически не отмечалось динамики к нормализации 
исследованных показателей, более того, в ряде 
случаев различия с контрольной группой даже уве-
личились.

Иная ситуация имела место у больных, полу-
чавших разработанное лечение. В этой группе бы-
ло полностью нормализовано содержание IL-10 
(за счет повышения на 94,9 %, Р < 0,01). Снизился 
уровень различий с контролем по содержанию IL-2 
(до 55,3 %, Р < 0,01) за счет уменьшения среднего 
значения показателя на 22,7 % (Р < 0,05). Также до-
стоверно уменьшилась средняя величина содержа-
ния IL-6 (Р < 0,05), увеличилась – IL-8 (Р < 0,05). 
Не было выявлено достоверной динамики ФНО  
в сравнении с исходом, однако значение данного 
показателя было на 19,6 % (Р < 0,05) ниже, чем  
в соответствующий срок больных, получавших 
традиционную терапию.

Таким образом, использование разработанно-
го способа лечения позволило добиться значитель-
ной коррекции исследованных параметров, харак-
теризующих как клеточное звено иммунитета, так 
и показатели цитокинового баланса.
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Функциональное состояние иммунной систе-
мы в той или иной мере определяет течение всех 
процессов, происходящих в организме, особенно 
когда речь идет о регулировке клеточной проли-
ферации. Однако, как считается, из данной зако-
номерности практически выпадают гормонально 
зависимые ткани, в том числе органов женской ре-
продуктивной системы. 

В то же время получены данные, что механиз-
мы иммунной системы могут иметь влияние и на 
эти ткани, особенно в случае развития в них пато-

логических изменений [1; 2, с. 244]. Одним из наи-
более клинически значимых примеров доброкаче-
ственной опухоли гормонально зависимых тканей 
является миома матки. До настоящего времени ее 
лечение осуществляется главным образом хирур-
гическим путем или использованием гормональ-
ных препаратов. 

Оба этих подхода имеют четко определенные 
недостатки, в существенной степени отражающие-
ся на общем состоянии, репродуктивном здоровье 
и качестве жизни пациенток [3; 4, с. 184–189]. 

Таргетная терапия в виде применения индино-
ла и эпигаллата давно зарекомендовала себя в каче-
стве одного из наиболее адекватных и безопасных 
подходов к лечению миомы матки [4, 7]. Однако 
даже использование этих подходов не гарантирует 
достижения высокой клинической эффективности. 

Как мы полагаем, одним из способов совер-
шенствования лечения больных с данной пато-
логией может быть дополнительное применение 
средств иммунокоррекции. В нашей работе мы 
применили сочетание средств негормональной 
коррекции индинола и эпигаллата с иммунотроп-
ным препаратом для получения наилучшего ре-
зультата лечения.

Полученные результаты можно считать обна-
деживающими не только в иммунологическом пла-
не, но и в отношении улучшения клинического те-
чения пролиферирующей формы миомы матки. По 
сравнению с традиционной терапией объем ново-
образования после применения комбинированного 
лечения относительно уменьшился в 3,4 раза. Сле-
дует также отметить снижение частоты рецидивов 
миомы при проспективном наблюдении в течение 
двух лет от момента лечения.
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