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Різні імунологічні фактори, а саме - імуногло-
буліни, цитокіни, хемокіни і фактори росту були 
описані у людській спермі [1] . Високі рівні ба-
гатьох з цих факторів у сім’яній рідині чоловіків 
із статевими інфекціями свідчать про їх участь у 
імунному захисті чоловічих сечостатевих шляхів 
[2, 3]. Крім цього, деякі з цих факторів можуть 
негативно впливати на фізіологічні процеси, які 
є в основі репродуктивної функції. Наприклад, 
підвищені концентрації у сім’яній плазмі низки 
цитокінів, таких як інтерлейкін-1 (IL-1), IL-2, IL-6 і 
фактор некрозу пухлин (TNF-) – були пов’язані 
з низькою якістю сперми [4] та чоловічим без-
пліддям [5]. Більш того, з’являються дані, що ці 
цитокіни  можуть негативно впливати на  спер-
матогенез і стероїдогенез. Інтерферони ж, як 
вважається, можуть захищати тканини яєчок 
від вірусних інфекцій, але вони також можуть 
мати прямий вплив на тестикулярну фізіоло-
гію [6]. Родина таких, що трансформують, рос-
тових факторів - TGF- і - може брати участь 
у розвитку яєчок у ссавців [7], зокрема маючи 
вплив на клітини Лейдига і сім’яні канальці  [6].  
TGF-1 у яєчках у людини асоціювався з фібро-
зом сім’яних канальців і, як наслідок, з пору-
шенням сперматогенезу [8]. TGF- також є важ-
ливою імунорегуляторною молекулою і може 
також грати роль в імунологічній толерантності 
гермінативних клітин і сперми у репродуктивно-
му тракті [9]. Також є дані, що цитокіни та інші 
імунологічні фактори беруть участь у внутріш-
ніх нормальних фізіологічних репродуктивних 
процесах, а локальні або системні зміни вміс-
ту і співвідношення цих факторів при запаленні 
або інфекції можуть негативно відображатися на 
тестикулярній функції, що може зачіпляти і ре-
продуктивне здоров’я чоловіка [6].

Цитокіни та інші фактори сперми можуть та-
кож порушувати вагінальну імунологічну функ-
цію та ті жіночі фертилізаційні процеси, що слі-
дують за інсемінацією. Наприклад, цитокіни 
сім’яної рідини можуть частково відповідати за 
значне переміщення нейтрофілів у поверхневий 
епітелій шийки матки  і макрофагів, дендритних 
клітин і лімфоцитів – у її глибші епітеліальні шари 
після статевого контакту. Ці, переміщені клітини 
можуть бути скавенджерами і виконувати функ-

цію імунного захисту у піхві і шийці матки після 
інсемінації [10]. 

Більш того, дослідження на мишах показа-
ли, що семінальний TGF- стимулює продукцію 
в матці гранулоцит-макрофаг колонієстиму-
люючого фактору (GM-CSF), котрий покращує 
сприйнятливість матки для настання вагітності у 
пар, що проходили процедуру екстракорпораль-
ного запліднення: вагітність наставала частіше у 
групі жінок, що мали незахищений секс прямо 
перед підсаджуванням ембріону [11]. У робо-
ті [12] була досліджена велика група здорових, 
фертильних чоловіків, у спермі яких вивчалася 
значна кількість цитокінів та інших імунологічних 
факторів. Показано підвищений вміст низки ци-
токінів при запальних захворюваннях чоловічої 
статевої сфери і у здорових донорів [13]. 

Усі сучасні цитокіни, основною біологічною 
функцією котрих є хемоатрактантна активність, 
об’єднані під назвою хемокіни, а за структурою 
розділені на дві родини. Перша, з послідовністю 
С-Х-С представлена перш за все IL-8, PF4 и MIG, 
а також іншими, менш вивченими: GROa, GROp, 
GROy, NAP-2, ENA-78, IP-10 и GCP-2. Основни-
ми представниками другої родини з послідов-
ністю С-С є МСР-1, MIP-1 і RANTES.

В роботі [12] показано, що найбільш постійні 
хемокіни в сім’яній рідині, це - МСР-1 і IL-8. Тому, 
в нашій роботі ми визначали хемокіни представ-
ників двох родин: хемокіни першої родини - IL-8 
(CXCL8) та MIG (CXCL9), та хемокін другої роди-
ни - МСР-1 (CCL2).  

Метою нашого дослідження було вияви-
ти рівні трьох хемокінів – МСР-1, IL-8 та MIG у 
сім’яній рідині чоловіків репродуктивного віку 
з різних областей України, та встановити зако-
номірності зміни їх рівнів в залежності від мож-
ливого впливу запалення, віку, та радіаційного 
фактору. 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ

У нашій роботі були зібрані зразки сперми 
чоловіків з подружніх пар, що зверталися за до-
помогою у зв’язку з непліддям. Чоловіки, чия 
сперма вивчалась у нашому дослідженні, меш-
кали як на контрольованих територіях України з 
підвищеним рівнем радіаційного забруднення - 
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27 чоловік, так і у порівняно чистих у радіаційно-
му відношенні областях України - 53 чоловіка (з 
них з Києва – 26 чол., а з  областей, що відносно 
не підпали радіаційному забрудненню – 27 чо-
ловік) . Ми звертали увагу на можливий зв’язок 
рівнів кожного з трьох цитокінів, що вивчалися, 
з такими показниками, як вік, рівень лейкоци-
тів у спермі і ступінь радіаційного забруднення 
населеного пункту, де мешкав донор сперми та 
якість сперми. 

Вивчався вміст хемокінів у сім’яній рідині 
80 мешканців України репродуктивного віку, 27 
років після аварії на ЧАЕС методом імунофер-
ментного аналізу.  Дози опромінення були взя-
ті з роботи [14]. Для визначення хемокінів IL-8, 
MCP-1 та MIG використовувалися набори BD 
Biosciences (Сан-Дієго, США).  Сперма збира-
лась звичайним шляхом в госпітальних умо-
вах після мастурбації з попереднім статевим 
утриманням на протязі тижня, потім виділялася 
сім’яна рідина (після емісії та розрідження) за 
допомогою центрифугування, і проби заморо-
жувались при -20 оС. 

Статистичну обробку робили звичайними 
методами варіаційної статистики з використан-
ням кореляції за Спірманом (програма GraphPad 
InStat, Сан-Дієго, США). 

РЕЗУЛЬТАТИ

Визначена концентрація усіх 3-х хемокінів, 
що ми їх вивчали, у сім’яній рідині. Концентрації 
хемокінів були у середньому такими (M±m): MIG 
- 1105±52 пг/мл,  IL-8 - 416±46 пг/мл, MCP-1 - 
670±79 пг/мл.

Виявлена статистично вірогідна кореляція 
вмісту інтерлейкіну 8 у сім’яній плазмі і вмісту 
в ній лейкоцитів (p=0,028, Spearman r=0,2457, 
95% довірчий інтервал: 0,02 – 0,45): пряма за-
лежність — чим вище рівень лейкоцитів, тим 
вище концентрація IL-8 (рис. 1). Це можливо 
пояснити тим, що ІЛ-8 — прозапальний цито-
кін, а лейкоцити у спермі з’являються при за-
паленні, і чим запалення інтенсивніше, тим їх 
більше.
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Рис. 1. Кореляція інтерлейкіну 8 з рівнем лейкоцитів в сім’яній плазмі (вісь Х – кількість 
лейкоцитів у полі зору, вісь У – рівень IL-8 у сім’яній рідині у пг/мл) (p=0,028).
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Рис. 2. Концентрація ІЛ-8 в сім’яній плазмі в залежності від віку (M±m).
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Знайдена тенденція до кореляції МСР-1 
(моноцитарного хемотактичного протеїну-1) з 
паспортною дозою внутрішнього опромінен-
ня, з підвищенням дози внутрішнього опромі-
нення зростає рівень МСР-1 у сім’яній плазмі. 
Нам, навіть, вдалося з’ясувати, за рахунок якої 
саме компоненти внутрішнього опромінення це 
відбувається, була встановлена пряма кореля-
тивна залежність концентрації МСР-1 у сім’яній 
плазмі з рівнем Sr90 у молоці у даній місцевості 
(p=0,0311, r=0,7389). З підвищенням дози за-
бруднення молока радіонуклідом Sr90 (Бк/л) 
підвищується концентрація МСР-1 у сім’яній 
плазмі.

Під час дослідження вікових особливостей  
звернула на себе увагу різниця у вмісті IL-8 у 
сім’яній рідині в залежності від віку: вище у гру-
пі старших пацієнтів (34-55 рр.) - 484±88 пг/мл 
(n=31), ніж у молодших пацієнтів (23-33 рр.) - 
374±52 пг/мл (n=49), (р=0,05) (рис. 2).  При ви-
вченні концентрації МСР-1 у залежності від віку 
було встановлено, що у більш старших (34 роки 

і старші n=31) пацієнтів рівні МСР-1 також були  
вищі  ніж у молодших (33 роки і молодші, n=49), 
але різниця не досягала рівню вірогідності.

Також нами було проаналізовано різницю в 
рівнях МСР-1 по групах в залежності від радіа-
ційної забрудненості місцевості (Київ розціню-
вали як умовно «чистий»). У «забруднених» на-
селених пунктах (n=27, це населенні пункти, де 
провадиться радіаційний контроль — 21 донор, і 
ще 6 — села Київської та Чернігівської областей) 
у сім’яній рідині було більше МСР-1, ніж у „чис-
тих» регіонах (включаючи Київ, всього n=53). 
Проте, ця тенденція не сягнула рівня статистич-
ної вірогідності. 

Встановлена пряма кореляція між рівнями 
МСР-1 і IL-8 у сім’яній плазмі, з високим ступе-
нем вірогідності (p<0,0001, r=0,4866, 95 %-ний 
довірчий інтервал – від 0,2927 до 0,6420) (рис. 
3). Кореляція пряма – чим вище концентрація 
у сім’яній плазмі IL-8, тим вище концентрація у 
ній МСР-1. Аналогічної кореляції між хемокіном  
MIG і кожним з цих двох хемокінів – немає.
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Рис. 3. Кореляція (за Спірманом) між концентрацією у сім’яній плазмі IL-8 (вісь Х) 
і МСР-1 (вісь Y) (p<0,0001).

ОБГОВОРЕННЯ

Хемокіни – це родина більш ніж 30 хемоа-
трактантних цитокінів, що грають роль у  проце-
сах міграції лейкоцитів, ангіогенезі та клітинній 
активації. Вони приймають участь і у процесах, 
пов’язаних з запаленням та імунним захистом,  і 
скоріше за все – у тих же процесах у чоловічому 
статевому тракті.

Ми виявили такі концентрації у спермі трьох ци-
токінів, які узгоджуються з тими, що визначали інші 
автори. Результати в цілому узгоджуються з тими, 
що були отримані у дослідженнях [12, 13, 15].

 Так, окремі дослідники [12] виявили також 
високу концентрацію трьох хемокінів (IL-8, SDF-
1 и MCP-1) і помірні рівні двох інших (MIP-1 и 
RANTES) у більшості зразків сперми.  Про вияв-
лення цих цитокінів, окрім MIG раніше повідомля-
лось  в роботах ще деяких авторів [16, 17]. Про 
інші цитокіни відомо, що вони виконують специ-
фічну функцію впливу на статеві клітини. Так, та-
кий хемокін, як SDF-1 задіяний у супроводі, ко-
лонізації та забезпеченні виживання і проліфера-
ції примордіальних  гермінативних клітин ссавців, 
попередників сперматозоїдів і овоцитів [18].  
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Хемокіни, що містяться в спермі можуть та-
кож грати роль у місці інсемінації, де вони мо-
жуть рекрутувати лейкоцити з крові для участі у 
імунному захисті і виконувати функції скавендже-
рів. Було показано, що гранулоцити та інші білі 
кров’яні клітини інфільтрують тканини, що меж-
ують з місцем інсемінації після статевих зносин. 
Приваблення у місце інсемінації клітин організму 
хазяїна, що має ВІЛ - тобто CD4+ лімфоцитів - за 
участю SDF-1  та інших лімфоцитів і макрофагів 
за допомогою RANTES і MIP-1, може також гра-
ти роль у трансмісії HIV-1 статевим шляхом [10]. 

Нами вивчався вміст хемокінів у сім’яній рі-
дині мешканців України репродуктивного віку, 
27 років після аварії на ЧАЕС методом ELISA. 
Один з хемокінів, інтерлейкін 8 (IL-8), що інду-
кує хемотаксис клітин-мішеней - гранулоцитів, 
спричиняючи їх міграцію у місця пошкодження 
та інфекції - прямо корелював з рівнем лейко-
цитів в спермі незалежно від радіаційної за-
брудненості місцевості. Але нами була також 
встановлена тенденція до кореляції вмісту IL-8 
у сім’яній плазмі  з рівнем забруднення молока 
радіоактивним цезієм. З підвищенням рівню за-
брудненості молока Cs137 вміст IL-8 у спермі 
зменшувався. Інший хемокін, МСР-1 (моноци-
тарний хемотаксичний протеїн-1), що рекрутує 
у місця запалення чи пошкодження моноцити 
та Т клітини пам’яті, мав тенденцію до кореля-
ції з дозою внутрішнього опромінення, але не з 
рівнем лейкоцитів. Тобто з підвищенням дози 
внутрішнього опромінення зростав рівень МСР-
1 у спермі. Але ця доза має декілька складових. 
Нам вдалося виявити, за рахунок якої саме від-
бувалися ці зміни. Так, концентрація МСР-1 в 
сім’яній плазмі прямо корелювала з рівнем Sr90 
у молоці у даній місцевості. Тобто з підвищенням 
рівню забрудненості молока Sr90 збільшувала-
ся концентрація МСР-1 у сім’яній плазмі. Також 
була відмічена пряма кореляція між рівнями 
концентрації МСР-1 і IL-8 у сім’яній плазмі неза-
лежно від  території проживання. Концентрація 
третього хемокіна, MIG (монокін, що індукується 
гамма-інтерфероном), не змінювалася в залеж-
ності ані від дози радіоактивного забруднення 
місцевості, ані від вмісту лейкоцитів у спермі. 
Таким чином, були виявлені хемокіни, вміст яких 
у сім’яній рідині підпадає впливу радіаційного 
забруднення місцевості (MCP-1), запалення і 
віку (IL-8) і такий (MIG), який не змінюється під 
цими впливами.
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РЕЗЮМЕ

ВМІСТ ХЕМОКІНІВ У СПЕРМІ  МЕШКАНЦІВ 

РАДІАЦІЙНО ЗАБРУДНЕНИХ ТЕРИТОРІЙ УКРАЇНИ

А.В.Чернишов, Л.В.Горбань, С.М.Канюк, Л.В.Стамболі, 
А.В.Клепко, Б.В.Донськой, С.А.Пчеловська, 

С.В.Андрейченко

Мета дослідження: виявити рівні трьох хемо-
кінів – МСР-1, IL-8 та MIG у сім’яній рідині чоловіків 
репродуктивного віку з різних областей України, та 
встановити закономірності зміни їх рівнів в залежнос-
ті від можливого впливу запалення, віку, та радіацій-
ного фактору.

Матеріал та методи: У сім’яній рідині 80 чо-
ловіків донорів сперми, що мешкали на радіаційно 
забруднених територіях (n=27), чистих територіях 
(n=27) України та м. Києві (n=26) 27 років після аварії 
на ЧАЕС,  визначались хемокіни MCP-1, IL-8 та MIG 
імуноферментним методом, рівень лейкоцитів і по-
казники якості сперми.

Результати: Було виявлено, що рівень IL-8 пря-
мо корелював із  вмістом лейкоцитів у сім’яній рідині 

та був вищим в осіб віком 34-55 років, ніж в осіб ві-
ком 23-33 роки. Рівень МСР-1 прямо корелював із 
паспортною дозою внутрішнього опромінення в осіб, 
що мешкали на радіаційно контрольованих террито-
риях. Встановлено, що на цей показник у першу чер-
гу впливає рівень забрудненості молока Sr90 у даній 
місцевості. Також була встановлена пряма кореляція 
між рівнями МСР-1 і IL-8. Концентрація третього хе-
мокіна, MIG (монокін, що індукується гамма-інтер-
фероном), не змінювалася в залежності ані від дози 
радіоактивного забруднення місцевості, ані від віку, 
ані від вмісту лейкоцитів у спермі.

Висновки: Таким чином, були виявлені хемокіни, 
вміст яких у сім’яній рідині підпадає впливу радіацій-
ного забруднення місцевості (MCP-1), запалення і 
віку (IL-8) і такий (MIG), який не змінюється під цими 
впливами.

Ключові слова: сім’яна рідина, хемокіни, МСР-1, 
IL-8, MIG, радіація, аварія на ЧАЕС.

РЕЗЮМЕ

СОДЕРЖАНИЕ ХЕМОКИНОВ В СПЕРМЕ 

ЛИЦ, ПРОЖИВАЮЩИХ НА РАДИАЦИОННО 

ЗАГРЯЗНЁННЫХ МЕСТНОСТЯХ УКРАИНЫ

А.В.Чернышов, Л.В.Горбань, С.Н.Канюк, Л.В.Стамболи, 
А.В.Клепко, Б.В.Донской, С.А.Пчеловская, С.В.Андрейченко

Цель исследования: определить уровни трёх 
хемокинов – МСР-1, IL-8 и MIG в семенной жидкости 
мужчин репродуктивного возраста разных регионов 
Украины и установить закономерности изменения 
этих уровней в зависимости от возможного влияния 
воспаления, возраста и радиационного фактора.

Материал и методы: В семенной жидкости 80 
мужчин доноров спермы, проживающих на радиаци-
онно загрязнённых территориях (n=27), чистых тер-
риториях (n=27) Украины и г. Киеве (n=26) 27 лет по-
сле аварии на ЧАЭС, определялись хемокины MCP-
1, IL-8 и MIG иммуноферментным методом, уровень 
лейкоцитов и показатели качества спермы. Результа-
ты: Выявлено, что уровень IL-8 прямо коррелировал 
с содержанием лейкоцитов в семенной жидкости и 
был выше у лиц в возрасте 34-55 лет, чем у лиц в воз-
расте 23-33 года. Уровень МСР-1 прямо коррелиро-
вал с паспортной дозой внутреннего облучения у лиц, 
проживающих на контролируемых в радиационном 
отношении территориях. Выяснено, что на этот пока-
затель в первую очередь влияет уровень загрязнен-
ности молока Sr90 в данной местности. Установлена 
прямая корреляция между уровнями МСР-1 и IL-8. 
Концентрация третьего хемокина, MIG (монокин, ин-
дуцируемый гамма-интерфероном), не изменялся в 
зависимости ни от дозы, ни от возраста, ни от содер-
жания лейкоцитов в сперме.

Выводы: Таким образом, были выявлены хемо-
кины, содержание которых в семенной плазме зави-
сит от уровня радиационного загрязнения местности 
(МСР-1), воспаления и возраста (IL-8), а также такой 
хемокин (MIG), содержание которого в сперме не за-
висит от этих факторов.   

Ключевые слова: семенная жидкость, хемоки-
ны, МСР-1, IL-8, MIG, радиация, авария на ЧАЭС.
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SUMMARY 

CHEMOKINES IN SEMINAL PLASMA OF 

INHABITANTS OF POLLUTED BY RADIATION AREAS 

OF UKRAINE

A.V.Chernyshov, L.V.Gorban’, S.M.Kanyuk, L.V.Stamboli, 
A.V.Klepko, B.V.Dons’koy, S.A.Pchelovs’ka, S.V.Andreychenko

Aim of the study: to measure levels of three chemo-
kines – МСР-1, IL-8 и MIG in seminal plasma of donors 
- inhabitants of different areas of Ukraine and reveal con-
nection of these levels with inflammation, age and radia-
tion factor effect.

Materials and methods: In seminal plasma of 80 
men donors of sperm who lived on polluted by radiation 
territory (n=27), pure territory (n=27) of Ukraine and 
Kiev (n=26) 27 years after Chernobyl disaster, chemo-
kines MCP-1, IL-8 and MIG were measured by ELISA. 
Sperm leukocyte count and sperm quality were as-
sessed also. 

Results: It was found that IL-8 level positively cor-
related with sperm leukocyte count and was higher in 
group of age 34-55 than in 23-33 age group. МСР-1 level 
positively correlated with passport dose of internal irra-
diation in donors – inhabitants of  polluted by radiation 
areas. It was found that main influence on this parameter 
makes level of pollution of milk by Sr90 in this area. Posi-
tive correlation between levels of two cytokines - МСР-1 
and IL-8 in seminal fluid was found. Seminal concentra-
tion of the third chemokine - MIG (monokine induced by 
gamma-interferon), did not change neither upon radia-
tion dose, nor upon age or leukocyte count in sperm.

Conclusions: Thus, it was found that level of che-
mokine MCP-1 in seminal plasma depends on irradiation 
level, level of IL-8 in sperm depends on inflammation and 
age, and level of MIG in seminal fluid does not depend of 
any of these factors. 

Key words: seminal fluid, chemokines, МСР-1, IL-
8, MIG, radiation, Chernobyl disaster

УДК 618.514:616-072.1

ІМУНОГІСТОХІМІЧНІ КРИТЕРІЇ ОЦІНКИ ПРОЛІФЕРАТИВНОГО ПОТЕНЦІАЛУ 

ЕНДОМЕТРІЮ У ЖІНОК РЕПРОДУКТИВНОГО ВІКУ

ГОНЧАРЕНКО В.М., БЕНЮК В.О., КАЛЕНСЬКА О.В ., СТРОКАНЬ А.М.

Національний медичний університет імені О.О.Богомольця
Клінічна лікарня «Феофанія»

У останні десятиліття зберігається тенденція 
до зростання частоти гормонозалежних захво-
рювань і пухлин органів репродуктивної систе-
ми, в структурі яких важливе місце займають 
гіперпластичні процеси  ендометрію  (ГПЕ). Ви-
сока поширеність і рецидивуючий перебіг ГПЕ, 
зв’язаність з матковими кровотечами і виник-
ненням раку тіла матки визначають актуальність   
проблеми діагностики  і підвищення ефектив-
ності лікування [2,4].    

У останні десятиліття в науковій  медич-
ній літературі існує   дискусія, яка  присвячена   
труднощам, пов’язаним з відсутністю  –  єдиних 
критеріїв  оцінки стану патологічних змін ендо-
метрію та їх інтерпретації [1,3,6]. Разом з тим, 
завдяки втіленню  імуногістохімічних технологій, 
відзначається прогрес у розумінні не тільки ла-
нок патогенезу проліферативних уражень сли-
зової тіла матки, а й канцерогенезу в ендометрії. 
Даний метод   заснований на  виявленні    лока-
лізації того або іншого клітинного або тканинно-
го компонента (антигену) завдяки зв’язуванню 
його з міченими антитілами,  що дозволяє точно 
встановити діагноз та охарактеризувати пато-
логічний процес, надати прогноз та оптималь-
ний лікувальний алгоритм.   

Одним з важливих компонентів патоморфо-
логічноїх оцінки   ГПЕ  є  об’єктивна оцінка   про-
ліферативного  потенціалу, що є суттєвим фак-

тором ризику рецидиву та  малігнізації процесу.  
Специфічним імуногістохімічним маркером про-
ліферації є антиген Ki – 67, який являє собою 
димерну молекулу та  має тісний зв’язок з 10-
ою хромосомою. Експресія Кi - 67 дозволяє ви-
ділити   клітини, що знаходяться в активній фазі 
клітинного циклу, на усьому його протязі (G1 -, 
S -, G2 - і M- фази), при цьому  Кi - 67 відсутній 
тільки в G0- періоді.  

Дослідження інтенсивності процесів про-
ліферації в ендометрії   дозволить   визначити 
об’єктивні патоморфологічні критерії   патоло-
гічних станів слизової матки,  сприятиме   поліп-
шенню  результатів та термінів лікування, якості 
життя жінок з ГПЕ.

Мета дослідження.  Визначення проліфе-
ративного  потенціалу  ендометрію  у жінок ре-
продуктивного віку шляхом  імуногістохімічного 
вивчення  протеіну Кі-67.            

 МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

В дослідження включено  98   жінок,  які знахо-
дились на лікуванні у Центрі загальної гінекології 
клінічної лікарні «Феофанія».  Вік жінок, які уві-
йшли до групи спостереження  коливався від 22 
до 45 років і у середньому склав 38,6±7,3 років.   

Згідно поставленої мети, хворі  розділені на 
6 груп, перша група – хворі з простою гіпеплазі-
єю ендометрія без атипії (ПГЕБА ) -  22 (22,6%) 
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