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Морфологія запальних змін ендометрія  
у вогнищах ендометріозу та аденоміозу
В. О. Ситнікова, С. М. Сивий, Н. М. Рожковська, З. і. Гладчук
Одеський національний медичний університет 

Велика поширеність ендометріозу, його вплив на менструальну, репродуктивну функції, акушерські ускладнення, 
якість життя жінки у репродуктивному віці зумовлюють актуальність проблеми.
Мета дослідження: оцінювання поширеності запальних змін у вогнищах гетеротопічного ендометрія у пацієнток з 
ендометріозом та аденоміозом.
Матеріали та методи. Було обстежено 92 жінки репродуктивного віку – від 21 до 46 років, які звернулись щодо 
оперативного лікування з приводу симптомного аденоміозу (47 жінок – 1-а група) та ендометріозу яєчників (45 па-
цієнток – 2-а група), 30 практично здорових жінок того самого віку увійшли до контрольної групи. 
Гістологічне дослідження біоптатів аденоміозу та ендометріозу яєчників виконували за допомогою світлового мі-
кроскопа при збільшеннях 40 та 100. Для імуногістохімічного дослідження використовували первинні та вторинні 
антитіла для визначення маркерів CD34, CD68 та CD138.
Результати. У пацієнток з аденоміозом та ендометріозом яєчників виявлена така супутня гінекологічна патологія, як міома 
матки, гіперплазія ендометрія, хронічний ендометрит, хронічні аномальні маткові кровотечі, частота яких є достовірно вищою 
при аденоміозі. Це може свідчити про патогенетичну роль хронічного запалення у розвитку даних патологічних станів. 
У пацієнток з аденоміозом позитивну експресію CD68 в епітеліальному компоненті гетеротопій визначали у 
8 (17,0±5,6%) жінок, а з ендометріозом яєчників – у 4 (8,9±4,2%) жінок, що свідчило про низьку фагоцитарну ак-
тивність. Під час оцінювання експресії СD34 у стінках судин та стромальному компоненті ендометріоїдних гетеро-
топій визначали позитивну реакцію у 16 (34,0±6,9%) пацієнток з аденоміозом і у 10 (22,2±6,2%) пацієнток з оварі-
альним ендометріозом, що відображає процеси неоангіогенезу та активність патологічного процесу. 
Позитивна експресія CD138 в ендометріоїдних гетеротопіях переважала у групі пацієнток з аденоміозом – 
12 (25,5±6,4%) випадків, на відміну від 4 (8,9±4,2%) випадків у групі пацієнток з ендометріозом яєчників (p<0,05). 
Це підтверджувало гістологічні результати і клінічні дані щодо наявності хронічного ендометриту та істмоцеле. 
Висновки. Виявлені запальні зміни, слабка фагоцитарна активність та ознаки неоангіоненезу у вогнищах гетеро-
топічного ендометрія є більш значущими у пацієнток з аденоміозом, що підтверджують клініко-морфологічні дані.
Ключові слова: аденоміоз, ендометріоз, хронічний ендометрит, істмоцеле, імуногістохімічні маркери.

Morphology of endometrial inflammatory changes in foci of endometriosis and adenomyosis
V. O. Sytnikova, S. M. Syvyi, N. M. Rozhkovska, Z. I. Hladchuk

The high prevalence of endometriosis, its impact on menstrual and reproductive functions, obstetric complications, and the 
quality of life of women in the reproductive age determines the urgency of the problem.
The objective: to assess the prevalence of inflammatory changes in foci of heterotopic endometrium in patients with 
endometriosis and adenomyosis.
Materials and methods. 92 women of reproductive age – from 21 to 46 years old – who applied for surgical treatment for 
symptomatic adenomyosis (47 women – 1st group) and ovarian endometriosis (45 patients – 2nd group), and 30 practically 
healthy women of the same age (control group) were examined.
Histological examination of adenomyosis and ovarian endometriosis biopsies was performed using a light microscope at 
magnifications of 40 and 100. For immunohistochemical examination, primary and secondary antibodies were used to 
determine CD34, CD68, and CD138 markers.
Results. In patients with adenomyosis and ovarian endometriosis the following concomitant gynecological pathologies as 
uterine fibroids, endometrial hyperplasia, chronic endometritis, chronic abnormal uterine bleeding, the frequency of which is 
significantly higher in adenomyosis, were diagnosed. This may indicate the pathogenetic role of chronic inflammation in the 
development of these pathological conditions.
In patients with adenomyosis the positive expression of CD68 in the epithelial component of heterotopias was determined in 
8 (17.0±5.6%) women, and in 4 (8.9±4.2%) women with ovarian endometriosis, which indicated a low phagocytic activity. 
During the assessment of CD34 expression in vessel walls and the stromal component of endometrioid heterotopias, a 
positive reaction was determined in 16 (34.0±6.9%) patients with adenomyosis and in 10 (22.2±6.2%) patients with ovarian 
endometriosis, which reflects the processes of neoangiogenesis and the activity of the pathological process.
Positive expression of CD138 in endometrioid heterotopias prevailed in the group of patients with adenomyosis – 12 
(25.5±6.4%) cases versus 4 (8.9±4.2%) cases in the group of patients with ovarian endometriosis (p<0.05). This confirmed the 
histological results and clinical data regarding the presence of chronic endometritis and isthmocele.
Conclusions. The identified inflammatory changes, weak phagocytic activity and signs of neoangiogenesis in foci of heterotopic 
endometrium are more significant in patients with adenomyosis, which is confirmed by clinical and morphological data.
Keywords: adenomyosis, endometriosis, chronic endometritis, isthmocele, immunohistochemical markers.
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Ендометріоз – це хронічне гінекологічне захворю-
вання, яке характеризується розвитком ендометрі-

альних залоз та строми за межами матки, що призво-
дить до різних типів пошкоджень та спричинює запа-
лення, виникнення больового синдрому та порушення 
фертильності [1, 2]. Існує кілька теорій щодо етіології 
цього захворювання, але походження ендометріозу за-
лишається незрозумілим [1–4]. 

Завдяки прогресу у дослідженнях ендометріозу, 
деякі автори вважають, що ендометріоз слід визнача-
ти як фіброзний стан, за якого можна ідентифікувати 
строму та епітелій ендометрія, а у рідкісних випадках 
ця ендометріоподібна тканина може бути виявлена в 
інших ділянках, таких, як перикард, плевра, діафрагма 
або навіть головний мозок [5]. 

За даними різних авторів, захворюваність жінок 
на ендометріоз становить від 6 до 10%, хоча точно оці-
нити його справжню поширеність неможливо [6]. Це 
може бути пов’язано з хронічним перебігом та різно-
манітністю симптомів: дисменорея, дизурія, дисхезія, 
циклічний та ациклічний біль у ділянці таза, диспа-
уреунія, їхнє поєднання з безпліддям, аномальні мат-
кові кровотечі; може спостерігатися безсимптомний 
перебіг захворювання або ж наявний один симптом чи 
комбінація симптомів різної інтенсивності [1,7,8]. 

Поширеність ендометріозу у жінок з безпліддям 
становить 40–50%, що у 10 разів вище, ніж у загальній 
популяції [1,7]. Саме безпліддя або хронічний тазовий 
біль найчастіше стають причиною звернення до спеці-
аліста та виявлення ендометріозу [8,9]. Однією з при-
чин безпліддя при ендометріозі та аденоміозі є так зва-
ний тонкий ендометрій з порушеною рецептивністю, 
пов’язаний з розвитком хронічного ендометриту [10]. 
Ендометріоз діагностують недостатньо, що пов’язано 
із затримкою у часі від появи симптомів до встанов-
лення діагнозу, яка може тривати до 7–10 років [11]. 

Ендометріоз справляє глибокий негативний вплив 
на якість життя жінок у фертильному віці, включаю-
чи повсякденну діяльність, стосунки, продуктивність 
праці, самопочуття та психічне здоров’я [12–14].

 Згідно з переглянутою класифікацією Американ-
ського товариства репродуктивної медицини (revised – 
American Society for Reproductive Medicine, r-ASRM), 
виділяють чотири стадії ендометріозу:

•  мінімальна (стадія I), 
•  легка (cтадія II), 
•  помірна (стадія III),
•  тяжка (стадія IV).
Вони включають розмір ураження, локалізацію та 

ступінь проростання тканини від мінімальної до тяжкої 
стадії, однак ця система стадій не корелює з больовими 
симптомами та ризиком безпліддя, не враховує наяв-
ність аденоміозу, тому клініцисти нерідко використо-
вують більш сучасні класификаційні системи [14–18]. 

Особливу увагу в акушерсько-гінекологічній прак-
тиці привертає аденоміоз, який становить 53–80% се-
ред фенотипів генітального ендометріозу і може суттє-
во впливати на менструальну і генеративну функцію, 
перебіг вагітності, пологів та післяпологового періоду: 
спостерігається висока частота акушерських кровотеч, 
ургентного розродження, формування істмоцеле після 

кесарева розтину у пацієнток з аденоміозом [17–19]. 
Тому представляє практичний інтерес вивчення па-
томорфологічних особливостей аденоміозу та ендоме-
тріозу у жінок, яким проводили гінекологічні операції 
з приводу безпліддя, синдрому хронічного тазового 
болю та аномальних маткових кровотеч [20,21].

Мета дослідження: оцінювання поширеності за-
пальних змін у вогнищах гетеротопічного ендометрія 
у пацієнток з ендометріозом та аденоміозом.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Дослідження проводили на клінічних базах Одесь-

кого національного медичного університету. Його про-
ведення схвалено локальною комісією з біоетики Одесь-
кого національного медичного університету, воно є скла-
довою частиною науково-дослідної роботи «Новітні лі-
кувально-діагностичні та профілактичні підходи при за-
хворюваннях репродуктивної системи жінки та вагітнос-
ті високого ризику» (№ держреєстрації 0122U201370).

Було обстежено 92 жінки репродуктивного віку – 
від 21 до 46 років, які звернулись для оперативного 
лікування з приводу симптомного аденоміозу або ен-
дометріозу. Діагноз аденоміозу, ендометріозу яєчників 
було встановлено на підставі даних загальноклінічно-
го та гінекологічного обстежень, ультразвукової діа-
гностики, у низці випадків – магнітно-резонансної то-
мографії, згідно з уніфікованим клінічним протоколом 
первинної, вторинної (спеціалізованої) та третинної 
(високоспеціалізованої) медичної допомоги «Тактика 
ведення пацієнток з генітальним ендометріозом» від 
06.04.2016 р., а також із сучасними клінічними реко-
мендаціями [8, 14, 17–19]. 

Був проведений аналіз анамнестичних даних, осо-
бливу увагу приділяли менструальному, репродуктив-
ному анамнезу, де урахововували інформацію про пе-
ребіг менструації, наявність маткових кровотеч, кіль-
кість вагітностей, пологів та несприятливих перебігів 
вагітності, наявність істмоцеле після кесарева розтину. 
Усім пацієнткам виконані ендоскопічні втручання у 
гінекологічних клініках Одеського національного ме-
дичного університету, діагноз ендометріозу та адено-
міозу верифіковано морфологічно.

До контрольної групи увійшли 30 практично здо-
рових жінок, що звернулись з метою пайпель-біопсії 
ендометрія у програмі обстеження з приводу чоловічо-
го фактора безплідності. 

Протокол дослідження було схвалено локальною 
етичною комісією, всі пацієнтки надали інформовану 
згоду щодо участі у дослідженні, яке проводили згідно 
з вимогами Гельсінської декларації у редакції 2013 р.

Пацієнтки були розподілені на такі групи:
1-а група – 47 жінок віком від 22 до 43 років з гісто-

логічно підтвердженим аденоміозом,
2-а група – 45 жінок віком від 21 до 42 років з гісто-

логічно підтвердженим ендометріозом яєчників,
3-я група (контрольна) – 30 практично здорових 

жінок того самого віку, які звернулись з метою обсте-
ження з приводу чоловічого фактора безплідності.

Матеріал біоптатів (шматочки тканини матки з 
аденоміозом, яєчників з ендометріозом) фіксували у 
10% нейтральному формаліні. Подальше оброблення 
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проводили за стандартною уніфікованою методикою. 
Дослідження гістологічних препаратів виконували 
за допомогою світлового мікроскопа при збільшенні 
40 та 100. Імуногістохімічне дослідження проводили 
у парафінових зрізах за допомогою Master Polymer 
Plus Detection System (Peroxidase) фірми Vitro master 
diagnostica. 

Використовували первинні та вторинні антитіла для 
визначення маркерів CD34, CD68 та CD138. Оцінку 
експресії маркерів CD34 та CD68 визначали як пози-
тивну чи негативну та описували місце локалізації мар-
кера (стінка судини чи інша тканина). Маркер CD138 
визначали за концентрацією плазматичних клітин у 
біоптаті (менше 5 клітин у 10 високоінтенсивних полях 
зору – негативна реакція, 5 і більше клітин у 10 високо-
інтенсивних полях зору – позитивна реакція) [22].

Статистичне оброблення результатів дослідження 
здійснювали за допомогою програм Statistica та Excel. 
Для різниці у пропорціях застосовували χ-квадрат або 
точний критерій Фішера, а для перевірки різниці між 
середніми – t-критерій Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Середній вік пацієнток достовірно не відрізняв-
ся і у 1-й групі становив 34,7±2,3 року, у 2-й групі – 
34,1±2,7 року, у групі контролю – 32,2±2,4 року. 

Згідно з репродуктивним анамнезом:
•  у 1-й групі у 15 (31,9%) жінок були вагітності, 

що завершилися пологами, у 18 (38,3%) жінок – 
аборти та у 15 (31,9%) – фіксували такі усклад-
нення вагітності, як невиношування, трубна ва-
гітність, ургентний кесарів розтин; 

•  у 2-й групі у 17 (37,8%) жінок були вагітності, 
що завершилися пологами, у 10 (22,2%) жінок – 
аборти та у 6 (13,3%) – фіксували ускладнення 
під час вагітностей (мимовільний аборт, перед-
часні пологи, прееклампсія); 

•  у жінок 3-ї групи у кожної другої були вагітнос-
ті, що завершились фізіологічними пологами, 
медичні аборти без ускладнень мали 5 (16,7%) 
пацієнток.

Під час морфологічного дослідження ендометрія 
у 1-й групі хронічний ендометрит був виявлений у 
14 (29,8±6,7%) пацієнток, у 2-й групі – у 4 (8,9±4,2%) 
жінок (p<0,01). У контролі випадків ендометриту не 
відзначали. Окрім того, у досліджуваних групах ви-
значали й іншу поєднану гінекологічну патологію, 
частота якої була достовірно вищою у пацієнток 1-ї 
групи (рис. 1).

Так, гіперплазію ендометрія фіксували у 
12 (25,5±6,4%) пацієнток 1-ї групи проти 5 (11,1±4,7%) 
– у 2-й групі, міому матки – у 18 (38,2±7,1%) проти 
10 (22,2±6,2%) відповідно, хронічні аномальні маткові 
кровотечі – у 16 (34,0±6,9%) проти 5 (11,1±4,6%) від-
повідно (p<0,01).

Істмоцеле після кесарева розтину реєстрували у 
8 (17,0±5,6%) жінок 1-ї групи, які страждали на хро-
нічні аномальні маткові кровотечі, та у 3 (6,7±3,7%) 
жінок 2-ї групи (p<0,05). У контролі випадків істмо-
целе та хронічних аномальних маткових кровотеч не 
відзначено.

У пацієнток обстежених груп проводили імуно-
гістохімічне дослідження експресії маркерів CD34, 
CD68, CD138. 

Маркер CD34 – це глікозильований трансмембран-
ний білок, маркер ендотеліальних клітин судин, що є 
чутливим, але не специфічним маркером неоангіоге-
незу. У патоморфологічній практиці CD34 найчастіше 
використовується для оцінювання агресивності рос-
ту сарком [23]. Але у разі оцінювання його експресії 
у вогнищах ендометріозу також можна визначити ак-
тивність гетеротопій. 

Так, під час оцінювання експресії цього маркера ви-
значали позитивну реакцію у 16 (34,0±6,9%) пацієнток 
1-ї групи і у 10 (22,2±6,2%) – 2-ї групи з локалізацією 

0

5

10

15

20

25

30

35

40
2-а група1-а група

Хронічні аномальні 
маткові кровотечі

ІстмоцелеМіома маткиГіперплазія 
ендометрія

Хронічний 
ендометрит

29,8

8,9

25,5

11,1

38,2

22,2

17

6,7

34

11,1

Рис. 1 Частота супутньої гінекологічної патології у пацієнток 1-ї та 2-ї груп у відсотках (за віссю абсцис – вид 
патології, за віссю ординат – %)



REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN
РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ 
№6 (77)/2024

ISSN 2708-8723   (print)  
ISSN 2708-8731 (online)

79

Г І Н Е К О Л О Г І Я

у стінках судин та стромальному компоненті ендоме-
тріоїдних гетеротопій, що свідчить про наявність нео-
ангіогенезу, тобто активність патологічного процесу 
(рис. 2, 3). У контролі позитивної експресії не відзна-
чено.

Маркер CD68 – лізосомально асоційований 
трансмембранний глікопротеїн, який наявний у 
різних типах нормальних і неопластичних клітин 
і в основному використовується як маркер для 
ідентифікації гістіоцитів і гістіоцитарних пухлин. 
CD68 переважно локалізується у лізосомах і ендо-
сомах; менша частина циркулює на поверхні кліти-
ни. CD68 макрофагів посилюється у відповідь на 
запальні стимули [24].

Відомо, що існує два типи макрофагів: M1 і М2, 
що відрізняються не тільки за функціональними 
властивостями, а й за фенотиповими ознаками. 
За даними одних авторів, макрофаги М1 визнача-
ють за експресією антигенів CD68+, CD80/CD86+ 
і CD25+, макрофаги М2 – за експресією CD68+, 
CD163+, CD204+ і CD206+ [25]. Тобто частина 

CD68+-макрофагів реалізує функції як М1-, так і 
М2-клітин. 

У деяких наукових дослідженнях встановлено, що 
маркером макрофагів M1 є CD68, а макрофаги М2 ви-
значають за експресією білка CD163 [26, 27]. На тяж-
кість перебігу ендометріоїдної хвороби впливає саме 
М2-фенотип макрофагів, особливо при поширених 
стадіях, хоча деякі автори в ендометріоїдних гетерото-
піях визначали фенотип М1 [28]. 

Для оцінювання макрофагальної активності в ендо-
метріоїдних гетеротопіях була обрана експресія CD68. 
У 1-й та 2-й групах, на відміну від контролю, визнача-
ли позитивну експресію CD68 з локалізацією в епітелі-
альному компоненті гетеротопій, причому у 1-й групі у 
8 (17,0±5,6%) жінок, а у 2-й групі – у 4 (8,9±4,2 %), що 
свідчило про низьку фагоцитарну активність (рис. 4, 5). 

За даними M. N. Вarros at al. (2012), CD68 більшою 
мірою допомагає виявити М1-макрофаги, а низька фа-
гоцитарна активність в ендометріоїдних гетеротопіях 
може корелювати з тяжкістю перебігу ендометріоїдної 
хвороби [29].

Рис. 2. Експресія CD34 у вогнищі аденоміозу у жінки 
33 років. ×100

Рис. 3. Експресія CD34 у вогнищі ендометріозу 
яєчників у жінки 26 років. ×100

Рис. 4. Експресія CD68 у вогнищі аденоміозу у жінки 
33 років. ×100

Рис. 5. Експресія CD68 у вогнищі ендометріозу 
яєчників у жінки 26 років. ×40
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Маркер CD138 (синдекан-1) – трансмембранний 
протеоглікан, що експресується у різних нормальних і 
злоякісних тканинах, експресується на клітинній поверх-
ні незрілих В-клітин і зрілих плазматичних клітин та ви-
користовується для виявлення та кількісного визначен-
ня плазматичних клітин [30, 31]. Цей маркер є «золотим 
стандартом» гістологічної діагностики хронічного ендо-
метриту у комплексі із запальними інфільтратами у по-
верхневому шарі ендометрія та фіброзом строми [32, 33].

Позитивна експресія CD138 у вогнищах гетерото-
пічного ендометрія у групі пацієнток з аденоміозом 
перевищувала таку у группі хворих з ендометріозом 
яєчників: 12 (25,5±6,4%) проти 4 (8,9±4,2%), p<0,05, 
що узгоджувалось з клініко-морфологічними даними 
(вища частота хронічного ендометриту та істмоцеле у 
пацієнток з аденоміозом).

ВИСНОВКИ
1. У пацієнток з аденоміозом та ендометріозом 

яєчників найчастіше виявляють таку супутню гіне-
кологічну патологію, як міома матки, гіперплазія ен-
дометрія, хронічний ендометрит, хронічні аномальні 
маткові кровотечі, істмоцеле, частота яких є більш ви-

сокою при аденоміозі, що свідчить про патогенетичну 
роль хронічного запалення у розвитку цих патологіч-
них станів.

2. У пацієнток з аденоміозом позитивну експресію 
CD68 в епітеліальному компоненті гетеротопій визна-
чали у 8 (17,0±5,6%) випадках, а у хворих з ендометрі-
озом яєчників – у 4 (8,9±4,2%), що свідчило про низь-
ку фагоцитарну активність. 

3. Під час оцінювання експресії СD-34 у стін-
ках судин та стромальному компоненті ендоме-
тріоїдних гетеротопій визначали позитивну реак-
цію у 16 (34,0±6,9%) пацієнток з аденоміозом і у 
10 (22,2±6,2%) хворих з оваріальним ендометріозом, 
що відображає процеси неоангіогенезу та активність 
патологічного процесу.

4. Позитивна експресія CD138 в ендометріоїдних 
гетеротопіях переважала у групі пацієнток з адено-
міозом – у 12 (25,5±6,4%) випадках, на відміну від 
4 (8,9±4,2%) пацієнток з ендометріозом яєчників 
(p<0,05), що узгоджувалось з клініко-морфологічни-
ми даними. 

Конфлікт інтересів відсутній.

Рис. 6. Експресія CD138 у вогнищі аденоміозу у жінки 
33 років. ×100

Рис. 7. Експресія CD138 у вогнищі ендометріозу 
яєчників у жінки 26 років. ×100
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