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Аденоміоз (АД) — це доб-
роякісний патологічний про-
цес, який характеризується по-
явою в міометрії епітеліальних
(залозистих) і стромальних еле-

ментів ендометріального похо-
дження.
Перший випадок АД описа-

ний Carl von Rokitansky у 1860 р.
у вигляді залоз ендометрія в міо-

метрії та названий «цистосар-
кома залоз матки», а пізніше —
«аденоміомою». Проте пошук
літератури вказує на окремі ви-
падки, представлені німецьким
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ТУ С У ПОЄДНАННІ З ВІЛ-ІНФЕКЦІЄЮ ПІД ЧАС
АНТИРЕТРОВІРУСНОЇ ТЕРАПІЇ

У хворих на хронічний вірусний гепатит С  (ХВГС)
відзначаються порушення білково-синтезуючої, детоксику-
ючої функцій печінки, а також явища цитолізу і холестазу,
особливо у разі поєднання з ВІЛ-інфекцією. У ВІЛ-інфіко-
ваних пацієнтів без ХВГС функція печінки є неушкодже-
ною. Проведення курсу антиретровірусної терапії лопіна-
віром і ритонавіром значно знижувало рівень вірусного
навантаження ВІЛ і значно підвищувало рівень СD4+
Т-лімфоцитів у ВІЛ-інфікованих, водночас наявність супро-
відною ХВГС погіршувала ефективність антиретровірусної
терапії. Проведення курсу антиретровірусної терапії дещо
поліпшувало детоксикуючу, білково-синтезуючу функції
печінки, мало тенденцію до гальмування процесів цитолі-
зу і холестазу у хворих із ко-інфекцією ХВГС і ВІЛ.

Ключові слова: ВІЛ-інфекція, вірусний гепатит С, ан-
тиретровірусна терапія, печінка.
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PECULIARITIES OF VIRAL HEPATITIS C IN COM-

BINATION WITH HIV INFECTION UNDER ANTI-
RETROVIRAL THERAPY

In the patients with chronic viral hepatitis C  (CVHC) dif-
ferent disturbances of the protein-synthesizing and detoxica-
tion hepatic functions as well as the symptoms of cytolysis and
cholestasis, especially when combined with HIV infection, have
been observed. In the HIV-infected patients without CVHC the
hepatic function was intact. The course of antiretroviral thera-
py by lopinavir and ritonavir has significantly reduced the lev-
el of HIV-viral loading and significantly increased the level of
CD4 + T-cells in HIV-infected, while the presence of concomi-
tant CVHC worsened the effectiveness of antiretroviral thera-
py. The course of antiretroviral treatment slightly improved
detoxication and protein-synthesizing hepatic functions; also
it has a tendency to inhibit the cytolysis and cholestasis proc-
esses in the patients with HIV and CVHC co-infection.

Key words: HIV-infection, viral hepatitis C, antiretroviral
therapy, liver.
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лікарем Daniel Schron у 1690 р.,
що за описом схожі на ендомет-
ріоз і АД [6; 7].
Незважаючи на давність від-

криття даного захворювання,
проблема АД і досі актуальна
[3]. Не існує однозначної думки
щодо лікування цієї хвороби.
У терапії внутрішнього ендомет-
ріозу застосовують два спосо-
би: хірургічне видалення вог-
нищ ендометріоїдних гетерото-
пій і призначення замісної гор-
мональної терапії [6]. Гормо-
нальна терапія захворювання в
кожному конкретному випадку
проводиться індивідуально і за-
лежить, у першу чергу, від чут-
ливості ендометріоїдних вог-
нищ до гормональних препара-
тів. Ця чутливість фокусів АД,
як і у випадках з іншими гормо-
нально залежними захворюван-
нями жіночої репродуктивної
системи (міома матки, гіперпла-
стичні процеси ендометрія, дис-
функції яєчників, мастопатії),
зумовлена рівнем експресивної
активності стероїдних рецеп-
торів [6]. Особлива роль у тера-
пії зазначеної патології нале-
жить прогестинам і антипроге-
стинам. Диференціальний під-
хід до застосування цих препа-
ратів визначається специфічни-
ми прогестероновими (PR) ре-
цепторами. Відомо, що внутріш-
ній ендометріоз не має віко-
вих обмежень і часто супро-
воджується гіперпластичними
процесами ендометрія [1; 6].
Постає питання: як поводять
себе PR-рецептори у вогнищах
АД у постменопаузі, коли гор-
мональний фон має згасати?
Метою роботи є визначення

імуногістохімічної активності
прогестеронових рецепторів
еу- і ектопічного ендометрія за
наявності аденоміозу в пост-
менопаузі.

Матеріали та методи
дослідження

Матеріалом для досліджен-
ня слугував операційний мате-
ріал (видалені матки) від 30 па-
цієнток (51–73 роки) з АД за

наявності фонової патології (ен-
дометріоїдна аденокарцинома
тіла матки (АДКЕ) та гіперпла-
зія ендометрія (ГПЕ)) або без
такої, які перебували на ліку-
ванні в Центрі відновної та ре-
конструктивної медицини (Уні-
верситетська клініка) Одесько-
го національного медичного уні-
верситету (ОНМедУ). Критерії
відбору: відсутність менструації
понад 12 міс. (постменопауза) і
встановлений клінічний діагноз
АД. Пацієнток поділили на три
групи: І — 10 жінок з АД та
простою неатиповою ГПЕ; ІІ —
10 жінок з АД і аденокарцино-
мою тіла матки; ІІІ (контроль-
на група) — 10 жінок із вікови-
ми змінами й АД.
Фрагменти матеріалу, що до-

сліджували, фіксували в 10 %
нейтральному формаліні pH 7.0
протягом 24 год при температу-
рі 37 °С. Надалі обробку здійс-
нювали за стандартною загаль-
ноприйнятою уніфікованою ме-
тодикою. Вивчали гістологічні
препарати на мікроскопі Leica
DM750 із фотовідеовиходом,
камерою (5 мегапікселів).
Здійснювали імуногістохіміч-

не дослідження (ІГХ) для вста-
новлення стану рецепторного
апарату до маркерів РR у жінок з
АД за наявності або відсутності
фонової патології у постменопа-
узі. Блоки для ІГХ виготовляли за
методикою Tissue Microarray [8].
Проводилась імуногістохі-

мічна реакція з використанням
моноклональних мишачих PR-
антитіл. У кожній серії ІГХ ви-
конувалися внутрішній і зов-
нішній контроль. Після ІГХ зрі-
зи забарвлювали гематоксилі-
ном і вміщували під покривні

скельця. Імуногістохімічне до-
слідження полягало в якісному
та кількісному оцінюванні спе-
цифічного забарвлення клітин
залоз і строми у вигляді інтен-
сивного коричневого забарв-
лення ядер залозистого епітелію
й епітеліальних клітин строми.
Експресію маркерів PR оціню-
вали за бальною системою ме-
тоду суцільного забарвлення для
визначення РR-статусу за D. C.
Allred et al. (1998) [7] (табл. 1).
Загальний бал вираховували

шляхом додавання бала забарв-
лення до бала інтенсивності. Бал
від 0–2 вважався РR-негативним,
бал від 3 і вище — РR-позитив-
ним. Максимальний бал — 8.
Загальностатистичний аналіз

здійснювали за допомогою стан-
дартних методів математико-
статистичного опрацювання з
використанням програмного за-
безпечення MS Office Excel. Ви-
конано обчислення середніх зна-
чень, похибки середніх значень.
Для порівняння параметричних
даних використано метод парно-
го критерію Стьюдента, достовір-
ність визначалася при р<0,05.

Результати дослідження
та їх обговорення

Під час вивчення рівня актив-
ності PR-рецепторів за ступе-
нем забарвлення встановлено,
що для всіх випадків оцінки за-
лозистого компонента еутопіч-
ного ендометрія переважав бал
«5», про що свідчить значна
кількість забарвлених у корич-
невий колір ядер в епітелії залоз
(рис. 1). Як наслідок, для зало-
зистого компонента еутопічно-
го ендометрія характерні висо-
кі середні показники забарвле-

Таблиця 1
Бальна система оцінювання суцільного забарвлення

Інтенсивність                                 Забарвлення

0 = немає (0) — немає забарвлених клітин
1 = слабка (1) — кількість забарвлених клітин менше ніж 1/100

2 = проміжна (2) — кількість забарвлених клітин від 1/100 до 1/10

3 = сильна (3) — кількість забарвлених клітин від 1/10 до 1/3
(4) — кількість забарвлених клітин від 1/3 до 2/3

(5) — кількість забарвлених клітин понад 2/3
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ності PR-рецепторів (табл. 2).
Просліджується така закономір-
ність: для випадків простої не-
атипової ГПЕ характерні мак-
симальні бали інтенсивності та
забарвлення, відповідно «3» і
«5», з поступовим зниженням цих
показників до комплексної ати-
пової ГПЕ.
Для ІІ групи властиве збіль-

шення зазначених показників
відповідно до зростання ступе-
ня диференціації АДКЕ. Так, у
ІІ групі у випадках з низькоди-
ференційованою АДКЕ оцінки
інтенсивності та забарвлення
залозистого епітелію становили
«1» і «2» відповідно, клітини
строми за відповідними харак-
теристиками оцінені у «0» ба-
лів. Водночас у випадках з ви-
сокодиференційованою АДКЕ
досліджувані показники були
найвищі. Отримані результати
збігаються з даними інших до-
слідників: максимально висо-
кий вміст РR спостерігається
при простій ГПЕ, а його зни-
ження — при комплексній ГПЕ
й АДКЕ [2; 9].
Є інша думка: найвищий рі-

вень експресії рецепторів клітин
залозистого компонента вияв-
ляється при АДКЕ з поступо-
вим зменшенням цього показ-
ника у напрямі підвищення ди-
ференціації клітин, відповідно
— до простої ГПЕ [9]. Відомо,
що ступінь експресії PR у АДКЕ
впливає не тільки на чутливість
патологічних вогнищ до гормо-
нальної терапії, а й на перебіг

самого процесу (ризик поши-
рення метастазів та рецидиву
АДКЕ). За наявності пухлин,
які не мають PR-рецепторів,
метастазування АДКЕ у реґіо-
нарні лімфовузли спостеріга-
ється значно частіше, ніж при
PR-позитивних пухлинах [2; 5].
Для строми еутопічного ен-

дометрія оцінка рівня забарв-
леності строми становила «4» у
13 випадках щодо всіх дослі-
джуваних жінок, серед яких бу-
ли переважно пацієнти І і ІІ
груп. При порівнянні середніх
показників інтенсивності та за-
барвленості залозистого і стро-
мального компонентів еутопіч-

ного ендометрія достовірних від-
мінностей не виявлено (р<0,05;
див. табл. 2). Отримані резуль-
тати не збігаються з тверджен-
нями окремих науковців про
наявність у клітинах строми
відносно більшої кількості PR
незалежно від стану ендомет-
рія [2].
Достовірних відмінностей

між середніми показниками
рівнів інтенсивності та забарв-
лення залозистих і стромальних
клітин ендометріоїдних гетеро-
топій як між самими групами,
так і між досліджуваними компо-
нентами не встановлено (табл. 3;
рис. 2, 3). Варто звернути увагу

Рис. 1. Ендометріоїдна карци-
нома ендометрія G1 у жінки 70 ро-
ків. Оцінка для залоз — 3+++ у
100 %; для строми — 3+++ у 65 %;
імуногістохімічна реакція з анти-
тілами до прогестерону. × 400

Таблиця 3
Середні показники інтенсивності та забарвлення РR-рецепторів

в ектопічному ендометрії, М±m, бали

   
Група

           Залозистий компонент           Стромальний компонент

Інтенсивність Забарвлення Інтенсивність Забарвлення

І, n=10 2,25±0,55 3,75±1,09 2,00±0,47 4,25±0,55
ІІ, n=10 2,20±0,65 3,60±1,10 2,00±0,61 3,40±1,04
ІІІ, n=10 2,25±0,33 4,00±0,49 2,63±0,20 4,38±0,20

Таблиця 2
Середні показники інтенсивності та забарвлення РR-рецепторів

в еутопічному ендометрії, М±m, бали

   
Група

           Залозистий компонент           Стромальний компонент

Інтенсивність Забарвлення Інтенсивність Забарвлення

І, n=10 2,40±0,27 4,60±0,27 2,80±0,22 4,20±0,42
ІІ, n=10 2,56±0,26 4,56±0,36 2,67±0,35 4,00±0,56
ІІІ, n=10 2,67±0,41 4,33±0,82 2,00±0,71 3,33±0,82
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Рис. 2. Середні показники інтенсивності та забарвлення РR-рецеп-
торів в еутопічному ендометрії та вогнищах аденоміозу, М±m, бали
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на те, що у двох випадках за на-
явності низькодиференційова-
ної АДКЕ показники інтенсив-
ності та забарвлення як залозис-
того, так і стромального ком-
понента, оцінки вогнищ АД до-
рівнювали «0» балів.
Проаналізувавши дані щодо

експресії PR клітин стромаль-
ного і залозистого компонентів
як ектопічного, так і еутопічно-
го ендометрія, достовірних від-
хилень між досліджуваними по-
казниками не виявлено (р<0,05),
що не збігається з висновками
інших дослідників. На думку де-
яких науковців, у вогнищах ен-
дометріоїдних гетеротопій рі-
вень активності PR є значно
нижчим порівняно з еутопіч-
ним ендометрієм. Подібні ре-
зультати підтверджені не тіль-
ки ІГХ активності PR, а й ви-
вченням експресії відповідних
генів [1; 4]. У роботах інших
учених такі висновки не тільки
не знайшли свого підтверджен-
ня, а й були висловлені зовсім
протилежні погляди: компонен-
там ендометріоїдних гетерото-
пій властиве переважання рівня
експресії PR над еутопічним ен-
дометрієм [4].
Переважна більшість робіт з

вивчення АД стосується жінок
репродуктивного і пременопау-
зального віку. Певно, відмін-
ності між результатами нашого
дослідження та висновками ін-

ших науковців можна пояснити
навністю супровідної патології
ендометрія (гіперпластичні про-
цеси ендометрія) і віковими змі-
нами у наших пацієнток (пері-
од постменопаузи).

Висновки

Установлено, що для АД у
постменопаузі характерні та-
кі імуногістохімічні особли-
вості:

1. Високий рівень забарвле-
ності PR-рецепторів для зало-
зистого компонента еутопічно-
го ендометрія.

2. Найвищі показники ін-
тенсивності та забарвлення
для випадків простої неатипо-
вої ГПЕ з поступовим знижен-
ням до комплексної атипової
ГПЕ.

3. Зростання рівнів експресії
PR щодо зростання ступеня ди-
ференціації АДКЕ.
Перспективи подальших до-

сліджень полягають у порівнян-
ні рівнів активності естрогено-
вих і прогестеронових рецепто-
рів в еутопічному ендометрії та
вогнищах ендометріоїдних ге-
теротопій у зазначеної катего-
рії жінок.
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Рис. 3. Ділянка аденоміозу у жін-
ки 63 років. Оцінка для залоз —
3+++ у 100 %; для строми — 3+++
у 55 %; імуногістохімічна реак-
ція з антитілами до прогестерону.
× 400
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В. О. Ситнікова, Л. Г. Роша, Г. Ю. Гончаренко
ІМУНОГІСТОХІМІЧНА АКТИВНІСТЬ ПРОГЕСТЕ-

РОНОВИХ РЕЦЕПТОРІВ ЕУТОПІЧНОГО І ЕКТОПІЧ-
НОГО ЕНДОМЕТРІЯ ЗА НАЯВНОСТІ АДЕНОМІОЗУ
В ПОСТМЕНОПАУЗІ

Установлено, що найвищі показники інтенсивності та
забарвлення характерні для випадків простої неатипової
ГПЕ з поступовим зниженням до комплексної атипової
ГПЕ. Виявлено зростання рівнів експресії PR-рецепторів
щодо зростання ступеня диференціації АДКЕ. Показана
відсутність достовірних відмінностей (р<0,05) між рівнями
експресії PR-рецепторів залозистого і стромального ком-
понентів як у вогнищах ендометріоїдних гетеротопій, так і
в еутопічному ендометрії.

Перспективи подальших досліджень полягають у порів-
нянні рівнів активності естрогенових і прогестеронових ре-
цепторів в еутопічному ендометрії та вогнищах ендомет-
ріоїдних гетеротопій у зазначеної категорії жінок.

Ключові слова: аденоміоз, постменопауза, прогестеро-
нові рецептори.

UDC 618.145-007.415-053.87-076/078
V. O. Sytnikova, L. G. Rosha, G. Yu. Goncharenko
IMMUNOHISTOCHEMICAL ACTIVITY OF THE

PROGESTERONE RECEPTOR EUTOPIC AND ECTOP-
IC ENDOMETRIUM IN ADENOMYOSIS IN POSTMENO-
PAUSAL WOMEN

It was established that high intensity and color indices were
characteristic of cases of simple nonatypical HP with a gradu-
al decrease to the complex atypical HP. There was marked in-
crease in the expression levels of PR-receptor in accordance
with the degree of ADCE differentiation. The absence of sig-
nificant differences (p<0.05) was shown between the levels of
expression of glandular and stromal components of PR-recep-
tors in the foci of endometrioid heterotopias and in eutopic en-
dometrium.

Prospects for future research are to compare the activity
levels of estrogen and progesteron eutopic receptors in the en-
dometrium and in the foci of endometrioid heterotopias for this
category of women.

Key words: adenomyosis, postmenopause, progesterone re-
ceptors.

У випусках журналу:

 Фундаментальні проблеми медицини та біології
 Нові медико-біологічні технології
 Оригінальні дослідження
 Огляди
 Інформація, хроніка, ювілеї

Передплата приймається
у будь-якому передплатному

пункті

Передплатний індекс 08205

ДОСЯГНЕННЯ
   Á²ÎËÎÃ²̄  òà ÌÅÄÈÖÈÍÈ

Ïåðåäïëà÷óéòå
³ ÷èòàéòå
æóðíàë




