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Несмотря на более чем столетний период, прошед-
ший с момента описания эндометриоза (h. muller, 1854; 
Van Rokitanski, 1886), проблема его изучения не только 
не утратила своей актуальности, но, напротив, остает-
ся эпицентром дискуссий. Впервые посмертный диа-
гноз «губчатой формы маточной опухоли, проявляю-
щейся кровотечением», поставил Elenteres в 827 г. н.э. 
[1]. Термин «эндометриоз» впервые был предложен в 
1892 г. Blair Bell.

Эндометриоз — генетически обусловленное хрони-
ческое дисгормональное иммунозависимое заболева-

ние с доброкачественным разрастанием ткани, ана-
логичной по морфологическому строению и функции 
эндометрию, за пределами слизистой оболочки матки 
[2—4]. Большинство заболеваний женской репродук-
тивной системы характеризуется эстрогенстимулируе-
мой пролиферацией тканей, что приводит к появлению 
белков, вовлеченных в пролиферативные каскады в 
клетках-мишенях. Среди основных стимуляторов не-
контролируемого роста наиболее изученными являют-
ся: дисбаланс в ферментных системах, вовлеченных в 
метаболизм стероидных гормонов; нарушение защит-
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ных систем клеток, вызванное поражением антиокси-
дантной защиты; иммунный дисбаланс, связанный с 
воспалением и/или инфекцией, и др. [5]. Изучение этих 
факторов важно прежде всего с терапевтической (а не 
хирургической) точки зрения, поскольку эндометриоид-
ные очаги чаще всего не являются локальными, а их 
размеры не всегда достаточны для хирургических ма-
нипуляций.

В последние 10 лет эндометриоз в структуре гине-
кологической заболеваемости стабильно занимает 
3—4-е место после воспалительных заболеваний и ми-
омы матки [2, 6, 7]. Частота его колеблется, по данным 
разных авторов, от 1 до 59% [2, 5, 8, 9]. По данным 
В.Е. Радзинского с соавт., при лапароскопии по поводу 
болей и бесплодия наружный генитальный эндомет-
риоз (НГЭ) выявляется в 20—90% случаев [10]. Чаще 
НГЭ диагностируется у женщин репродуктивного воз-
раста 21—40 лет (средний возраст — 30,7±1,7 года), 
что служит одним из факторов риска этого заболева-
ния [2, 6, 11].

Современные теории патогенеза эндометриоза мо-
гут быть разделены на 6 основных групп: транспортную 
(имплантационную, трансплантационную, иммиграци-
онную, лимфогенной, гематогенной и ятрогенной дис-
семинации); метапластическую; эмбриональную; гор-
мональную; иммунологическую; генетическую [2, 3, 12, 
13]. Однако ни одна из концепций происхождения эндо-
метриоза не в состоянии объяснить ключевой момент 
развития заболевания — имплантацию и превращение 
клетки эндометрия в эндометриоидный очаг. Очевидно, 
этот процесс невозможен без определенных условий: 
«регургитированные» клетки эндометрия обладают 
повышенной способностью к выживанию, адгезии, им-
плантации и пролиферации, а все эти процессы проис-
ходят на фоне активного неоангиогенеза [14]. При этом 
защитные факторы организма не в состоянии обеспе-
чить уничтожение (апоптоз) эктопических эндометри-
альных клеток. Реализация данных условий возможна 
под воздействием одного или нескольких факторов, 
комбинация которых может бесконечно варьировать: 
генетическая предрасположенность, нарушение мест-
ного и общего иммунитета, гормональный дисбаланс, 
нарушение метаболизма клеток эндометрия, наруше-
ние в системах ангиогенеза, влияние неблагоприятной 
экологии, воспаление, механическая травма [13, 15]. 
Одним из факторов, увеличивающих риск развития ге-
нитального эндометриоза, является наследственность 
[16, 17]. На основании генеалогического анализа и 
определения молекулярно-генетических маркеров ус-
тановлена достоверная связь между определенными 
генетическими факторами и анатомической локализа-
цией эндометриоидных поражений, а также предраспо-
ложенностью к данному заболеванию [18]. 

Ведущую роль в патогенезе НГЭ играют гормо-
нальные и иммунологические нарушения. Изменения 
содержания и соотношения стероидных и белковых 
гормонов, а также нарушения иммунологической ре-
активности организма — благоприятный фон для воз-
никновения и развития НГЭ. Одной из ведущих причин 
формирования эндометриоидных гетеротопий являют-

ся повреждения в деятельности гипоталамо-гипофи-
зарно-яичниковой системы, представляющей собой 
единый функциональный комплекс. При этом наиболее 
значимо не абсолютное повышение концентрации гона-
дотропных и стероидных гормонов, а нарушение их со-
отношения и циклической секреции. У больных с НГЭ 
изменен характер секреции гонадотропинов, в связи с 
чем возникают хаотичные пиковые выбросы ФСГ и ЛГ, 
гиперэстрогения, наблюдается снижение базального 
уровня прогестерона, у многих больных выявляются ги-
перпролактинэмия и нарушение андрогенной функции 
коры надпочечников [2, 13]. В первой фазе менструаль-
ного цикла в плазме крови появляется дополнительный 
пик ФСГ (иногда 2—3 дополнительных пика), что ве-
дет к образованию функциональных кист. При малых 
формах НГЭ отмечаются недостаточный уровень ЛГ в 
преовуляторный период и пониженная концентрация 
его в перитонеальной жидкости. При эндометриоидных 
кистах в крови базальная концентрация ЛГ часто по-
вышена и появляются его дополнительные пики в 1-ю 
и 2-ю фазу цикла, что приводит к увеличению частоты 
образования кистозных желтых тел, которые вместе с 
функциональными кистами могут перерождаться в эн-
дометриоидные [2, 19]. У 30—35% больных выявляется 
гиперпрогестеронэмия вследствие изменения чувстви-
тельности рецепторов и транзиторная гиперпролактин-
эмия в периовуляторную фазу менструального цикла 
(не в каждом цикле). 

В ряде работ отмечено, что у больных с НГЭ часто 
развивается «симптом лютеинизации фолликула» при 
сохранении внешних параметров овуляторного менс-
труального цикла [20, 21]. Эстрогены, при генетичес-
кой предрасположенности, инициируют повышенный 
пролиферативный потенциал клеток эутопического 
эндометрия, мезотелия брюшины, изменения местного 
иммунитета, что может привести к превращению клет-
ки эндометрия, мезотелия брюшины, активации ано-
мально расположенных зачатков Мюллерова протока 
и других органов в эндометриоидный очаг [2, 13, 22]. 
Для нормального функционирования практически всех 
органов и систем, в том числе и репродуктивных, необ-
ходим адекватный уровень тиреоидных гормонов [23]. 

Опосредованную роль в развитии эндометриоидных 
очагов отводят дисфункции щитовидной железы (ЩЖ). 
В мировой и отечественной литературе представлено 
лишь небольшое число исследований, посвященных 
изучению функционального состояния ЩЖ у женщин с 
патологией репродуктивной системы. Тесная связь ги-
поталамо-гипофизарно-яичниковой и гипоталамо-гипо-
физарно-тиреоидной систем осуществляется благода-
ря наличию общих центральных механизмов регуляции. 
В настоящее время доказано, что эстрогены оказы-
вают на ЩЖ выраженное стимулирующее действие, 
прежде всего за счет интенсификации синтеза тирок-
синсвязывающего глобулина в печени. Кроме того, 
эстрогены повышают чувствительность тиреотрофов 
гипофиза к тиролиберину. Следовательно, при повы-
шенной продукции эстрогенов может возникать усиле-
ние активности тиреотрофов, что приводит к увеличе-
нию активности ЩЖ [24—26]. Токсическое действие 
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избытка гормонов ЩЖ, даже при небольших отклоне-
ниях плазменных концентраций их от нормы, приво-
дит к поражению практически всех органов и систем, 
в том числе и репродуктивных органов. При недостат-
ке гормонов ЩЖ происходит нарушение метаболизма 
эстрогенов на клеточном уровне, что ведет к гипоэст-
рогeнемии [27, 28]. Эстрогены, в свою очередь, увели-
чивают чувствительность тиреотропоцитов гипофиза к 
тиреотропин-релизинг-гормонам, соответственно, гипо-
эстрогенэмия ведет к уменьшению концентрации тире-
оидных гормонов в крови. Длительно персистирующая 
гипоэстрогенэмия в условиях тканевой гипоксии при 
субклиническом и клиническом гипотиреозе приводит 
к хронической стимуляции и пролиферации патологи-
ческих очагов в эндомиометрии и миометрии [28, 29]. 
Таким образом, гормоны ЩЖ влияют на генитальный 
статус и опосредованно участвуют в патогенезе НГЭ 
[2, 13]. Отклонения от физиологической секреции тире-
оидных гормонов, являющихся модуляторами действия 
эстрогенов на клеточном уровне, могут способствовать 
прогрессированию нарушений гисто- и органогенеза 
гормоночувствительных структур и формированию 
НГЭ. Патология ЩЖ встречается у 6% женщин с НГЭ, 
однако в два раза чаще (12%) отмечается у больных с 
ретроцервикальным эндометриозом, а аутоиммунный 
тиреоидит сочетается с эндометриозом в 50% случаев, 
и это логично, так как оба имеют аутоиммунные корни 
[2, 11, 30]. Ряд исследователей относят НГЭ к аутоим-
мунным заболеваниям из-за присутствия аутоантител, 
ассоциации с другими аутоиммунными процессами и 
повторяющихся иммунологически опосредованных пре-
рываний беременностей [18, 31]. Опыт многих авторов 
и врачей свидетельствует о том, что нередко пациентки 
с тиреоидной патологией обращаются за помощью к 
гинекологу, не подозревая о наличии у себя эндокрин-
ного заболевания [6]. 

Результаты многочисленных исследований свиде-
тельствуют, что развитие и прогрессирование НГЭ про-
исходят на фоне нарушенного иммунного равновесия, 
а именно активации В-лимфоцитарной системы при од-
новременном развитии Т-клеточного иммунодефицита 
[29, 31—34]. Иммунологическая теория возникновения 
НГЭ рассматривает образование очагов гетеротопий 
как результат воспалительного процесса, раздражения 
брюшины продуктами ретроградных менструаций, воз-
действия инфекций (особенно вирусных), применения 
кортикостероидов, иммунодепрессантов, ионизирую-
щей радиации, влияния других факторов внешней сре-
ды, а также генетической обусловленности. 

Большое значение в пато- и гистогенезе НГЭ имеют 
цитокины и факторы роста [29, 31, 32, 35]. Цитокины, 
представляющие собой пептиды-медиаторы, способ-
ствуют межклеточному взаимодействию и являются 
универсальными регуляторами процессов воспаления. 
Их биологический потенциал состоит в регуляции вза-
имодействия макрофагов с элементами тканей, в фор-
мировании очагов воспаления и иммуномодуляции. 
Выявлено, что на системном уровне при НГЭ наблюда-
ется значительная продукция провоспалительных цито-
кинов — фактора некроза опухолей α (ФНО-α) и интер-

лейкина-1β (ИЛ-1β) (они увеличиваются в 2—3 раза). 
Это свидетельствует о хроническом воспалительном 
процессе, при котором происходит сниженная выработ-
ка лептина, чем нейтрализуется действие ингибиторов 
ароматазы Р450, обусловливая ее активацию, приводя-
щую к патологическому увеличению синтеза эстроге-
нов [36, 37]. Аналогичные изменения лептина выявлены 
и на местном уровне: его количество в перитонеальной 
жидкости снижается более чем в 2 раза [36].

В результате изучения иммунных аспектов НГЭ 
Л.В. Адамян и В.И. Кулаков пришли к выводу, что в 
крови повышается абсолютное количество активиро-
ванных Т-лимфоцитов, активированных Т-хелперов 
(СD4+DR+), NК-клеток (СD-16), В-лимфоцитов, иммуно-
глобулинов классов g и М. При этом количество зре-
лых Т-лимфоцитов, неактивированных Т-хелперов и 
больших гранулярных клеток (CD56+) снижено [2]. В пе-
ритонеальной жидкости содержание всех субпопуляций 
иммунокомпетентных клеток снижено, а Igg — повы-
шено [2, 38]. При малых формах НГЭ объем супрессор-
но-цитотоксической субпопуляции клеток снижается, 
вследствие чего увеличиваются иммунорегуляторный 
индекс СD-4/СD-8 и число Т-клеток. При III—IV стади-
ях НГЭ обнаружено увеличение количества В-клеток 
и NK-лимфоцитов, отвечающих за элиминацию попав-
ших в брюшную полость клеток эндометрия, умень-
шение относительного количества клеток фенотипов 
СD3+, СD25+ и клеток фенотипов СD4 и СD8, при этом 
индекс СD4/СD8 не меняется [2, 38]. В исследовании 
В.Н. Романова выявлена роль эндогенных протеаз и их 
ингибиторов в патогенезе НГЭ на системном и локаль-
ном уровнях [39].

Многими авторами показана важная роль перито-
неальной жидкости в функционировании гетеротопи-
ческого эндометрия. Одним из ее компонентов являют-
ся активированные макрофаги, которые продуцируют 
различные цитокины, участвующие в имплантации и 
росте эндометриальных клеток [2, 38—40]. Практически 
у всех больных с НГЭ происходит повышение количес-
тва перитонеальной жидкости вне зависимости от мен-
струального цикла [2]. При НГЭ в ней обнаруживается 
изменение количества клеточного и биохимического 
состава, значительно возрастает концентрация таких 
цитокинов, как ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8. Отмечена корреля-
ция между уровнем ИЛ-1 и стадией распространения 
эндометриоза [9, 11, 13]. В исследовании Р.В. Павло-
ва и соавт. выявлено, что уровень ИЛ-6, ИЛ-8 и ФНО-α 
возрастает как с распространением процесса, так и с 
увеличением пролиферативной активности гетеротопи-
ческого эпителия [7]. В.А. Бурлев и соавт. изучали ос-
новной фактор роста фибробластов-2 (ФРФ-2), который 
является проангиогенным фактором роста, присутству-
ющим в эутопическом и эктопическом эндометрии и иг-
рающим исключительно важную роль для ангиогенеза в 
организме человека. В проведенном исследовании об-
наружено увеличение содержания ФРФ-2 в сыворотке 
крови у больных со II—III стадиями НГЭ, в перитонеаль-
ной жидкости его количество не отличалось от нормы 
[41]. Согласно нескольким исследованиям зарубежных 
авторов, эти закономерности не подтверждаются [42]. 
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Процессы ангиогенеза контролируются действием 
ряда активаторов и ингибиторов. К числу ведущих ак-
тиваторов относят факторы роста, принадлежащие к 
семейству сосудисто-эндотелиальных факторов роста 
(СЭФР), пептидные по структуре и обладающие схожи-
ми характеристиками и сродством к общим рецепторам 
[20, 43—45]. Основными функциями СЭФР являются 
стимуляция пролиферации эндотелиальных клеток и 
регуляция проницаемости сосудов, а основным регуля-
тором их выработки служит локальная гипоксия. Про-
грессирование пролиферативных процессов и неоан-
гиогенеза в микроочагах НГЭ приводит к образованию 
эндометриоидной кисты [3, 46, 47]. 

Определенную роль в развитии НГЭ отводят избы-
точному образованию свободных радикалов. Уста-
новлено, что результатом клеточного ответа на окис-
лительный стресс могут являться молекулярные и 
генетические нарушения, лежащие в основе НГЭ [48, 
49]. Металлопротеины регулируют образование сво-
бодных радикалов и считаются важными членами анти-
оксидантной защиты. К ним относятся белки семейства 
трансферринов — трансферрин (ТФ), церулоплазмин 
(ЦП), лактоферрин, которые связывают ионы металлов 
переменной валентности, препятствуют их вовлечению 
в реакции Фентона [12, 50, 51]. Л.В. Адамян и соавт. 
выявили повышение концентрации активных центров 
ЦП и снижение концентрации активных центров ТФ в 
плазме крови. Соотношение ЦП/ТФ и форму сигнала 
ТФ можно рассматривать как показатели антиокси-
дантного статуса, и их изменения свидетельствуют о 
нарушении баланса в антиоксидантной системе [48]. 
В ряде исследований последних лет указывается на 
генетические дефекты белковой части ТФ как на одну 
из возможных причин возникновения и развития эн-
дометриоза [2, 3, 8, 12]. Такие дефекты, несомненно, 
влекут за собой нарушения связывания и передачи в 
пул ионов железа и цепь вызванных этим обстоятель-
ством биохимических реакций (образование перекисей 
липидов, нарушение целостности мембран, образова-
ние пероксинитританионов). Подобные обстоятельства 
характеризуют эндометриоз как системное поражение 
[8, 51]. 

Значительное число работ посвящено определе-
нию уровня антиэндометриальных антител в крови. 
Установлено, что у больных с НГЭ в крови повышен 
уровень антител к тека-клеткам и клеткам гранулезы 
яичников, их удается определить у 83% больных [13]. 
Igg- и IgA-антитела к яичниковой и эндометриальной 
тканям выявлены в сыворотке крови, в секретах влага-
лища и шейки матки [2, 25].

Важная роль в развитии НГЭ отводится процессам 
апоптоза. Подавление апоптоза приводит к выжива-
нию активных, биологически нецелесообразных клеток 
эндометрия, которые в норме должны были бы само-
ликвидироваться в процессе менструального цикла. 
Регуляторами апоптоза, действующими на уровне це-
лостного организма, являются гормоны. В позднюю 
фазу стадии пролиферации экспрессия ингибитора 
апоптоза протеина ВСL-2 (протоонкоген, кодирует 
цитоплазматический и мембранный белок клеток, ин-

гибирующих апоптоз) максимально снижается, что 
усиливает апоптотическую самоликвидацию эндомет-
риальных клеток, зараженных вирусом и биологически 
нецелесообразных, в том числе с высоким пролифера-
тивным потенциалом. В данном случае апоптоз имеет 
защитный характер. Повышение экспрессии ВСL-2 и 
прекращение апоптоза являются важным механизмом, 
лежащим в основе патогенеза эндометриоидных гете-
ротопий [43, 52]. 

Значительную роль в процессе имплантации эндо-
метриальных клеток играют матричные металлопроте-
иназы (ММР-1, -3, -7, -9), экспрессируемые стромаль-
ными клетками очагов эндометриоза [53, 54].

Определенная роль в развитии эндометриоза от-
водится и содержанию в лимфоцитах крови фосфо-
инозитидов. Отмечено, что их количество может от-
ражать специфику изменений обменных процессов, 
происходящих в организме, так как доказано участие 
инозитсодержащих липидов в переходе клеток к некон-
тролируемому росту и трансформации [47]. Выявлено 
достоверное снижение количества основного фосфо-
инозитида и его фосфорилированной в позиции D-3 
инозитольного кольца формы у пациенток с эндомет-
риозом [47]. 

Таким образом, наружный генитальный эндометри-
оз, заболевание с окончательно не выясненной этио-
логией, характеризуется как хронический многофак-
торный прогрессирующий рецидивирующий процесс с 
признаками автономного роста гетеротопий и наруше-
нием биологической активности клеток эктопического 
эндометрия, при котором встречаются генетические, 
иммунные, ангиогенные, аутоиммунные, ферментные и 
эндокринные нарушения. 
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