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АНАЛИЗ ПОКАЗАТЕЛЕй ЦИТОКИНОВ ПРИ ЛЕЧЕНИИ КИСТОЗНых 
ДОБРОКАЧЕСТВЕННых ОПухОЛЕй ЯИЧНИКОВ

1ГУ «РНПЦ радиационной медицины и экологии человека», г. Гомель, Беларусь
2УО «Белорусский государственный медицинский университет», г. Минск, Беларусь

В статье приводятся данные анализа уровней цитокинов в сыворотке крови у паци-
ентов с кистозными доброкачественными опухолями яичников, а также изменения ци-
токинов ИЛ-2, ИЛ-8 и ФНО при проведении противовоспалительной терапии. Обследо-
вано 98 пациентов основной группы (группа I) и 30 пациентов группы контроля (группа 
II). Пациентам основной группы проводилось противовоспалительное лечение. Выявле-
ны статистически значимые изменения уровней цитокинов после проведенного лечения 
и различия в уровнях цитокинов у пациентов с опухолевидными образованиями яични-
ков и эндометриоидными кистами яичников. С использованием ROC – анализа установ-
лено, что наиболее информативными в выявлении пациенток с эндометриоидными ки-
стами оказались параметры С-реактивный белок и фактор некроза опухоли. Таким обра-
зом, изменение уровней цитокинов, а также С-реактивного белка являются показатель-
ными на амбулаторном этапе, позволяют дифференцировано подходить к диагностике и 
лечению кистозных доброкачественных опухолей яичников.

Ключевые слова: кистозные доброкачественные опухоли яичников, эндометриоид-
ные кисты, цитокины, С-реактивный белок, фактор некроза опухоли

УДК 618.11-006.2:616-076-08 О.В. Мурашко1, О.К. Доронина2, 
Ю.И. Ярец1, Н.И. Шевченко1

В настоящее время кистозные добро-
качественные опухоли яичников (КДОЯ) 
(фолликулярные кисты, кисты желтого 
тела, эндометриомы, параовариальные ки-
сты, тератомы, цистаденомы) составляют 
до 58-64% патологии яичников [1]. Данная 
группа заболеваний в 62,1% случаев со-
четается с воспалительными заболевани-
ями генитального тракта, протекающими 
на фоне бактериальных и вирусных инфек-
ций. В ряде случаев инфекции характери-
зуются хроническим течением, отсутстви-
ем выраженной клинической симптома-
тики. С этой точки зрения, большую чув-
ствительность будут показывать специфи-
ческие маркеры воспалительной реакции, 
синтез которых повышается в ответ на раз-
личные стимулы, в частности, на инфекци-
онные агенты. Воспалительная реакция со-
провождается активацией клеток воспале-
ния, синтезирующие различные медиато-
ры. Наиболее важными медиаторами, обла-

дающими эффекторной функцией как при 
остром, так и при хроническом воспале-
нии, являются цитокины, продуцируемые 
клетками иммунной системы [2, 3]. Извест-
но, что цитокины в основном продуциру-
ются в патологическом очаге, их уровни из-
учают не только в крови, но и в соответ-
ствующих тканях и органах. 

Известно, что изменения показателей 
провоспалительных цитокинов (интерлей-
кина-2 – ИЛ-2, интерлейкина-8 – ИЛ-8, фак-
тора некроза опухоли-альфа – ФНО) в сыво-
ротке крови пациенток с кистозными добро-
качественными опухолями яичников могут 
служить маркерами воспалительных про-
цессов генитального тракта, что позволяет 
дифференцированно подходить к лечению. 
Изменение цитокинового статуса в сыво-
ротке можно исследовать на амбулаторном 
этапе, без применения инвазивных методов, 
что является актуальным с экономической и 
диагностической точки зрения [3].
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Цель исследования – оценить динами-
ку показателей цитокинов у пациенток ре-
продуктивного возраста с КДОЯ в процес-
се лечения.

Материал и методы исследования

Проведено комплексное клинико-
лабораторное обследование 128 пациенток 
с КДОЯ на базе поликлинического и гине-
кологического отделения ГУ «РНПЦ РМ и 
ЭЧ» г. Гомеля. Возраст пациенток соста-
вил 28,0 (25,0-34,0) лет. Из 128 пациенток 
была выделена контрольная группа II (30 
человек) – здоровые пациенты. Пациенты 
основной группы I (98 человек) в ходе на-
блюдения разделены на 2 подгруппы: 1.1 
(n=72), прошедшие только консерватив-
ное комплексное лечение, и 1.2 (n=26), ко-
торым выполнено как консервативное, так 
и оперативное лечение. У всех пациен-
ток собран анамнез и проведено специаль-
ное гинекологическое обследование, УЗИ 
малого таза. Также выполнено исследо-
вание общего уровни лейкоцитов, СОЭ и 
биохимического анализов крови (уровень 
С-реактивного белка (СРБ)). Этим женщи-
нам проведен бактериологический посев из 
цервикального канала и исследование со-
держимого цервикального канала методом 
полимеразной цепной реакции (ПЦР) на 
инфекции. Определение уровня цитокинов 
(ИЛ-2, ИЛ-8, ФНО) в сыворотке крови вы-
полнено методом иммуноферментного ана-
лиза наборами фирмы «Вектор Бест» (Рос-
сия). Лабораторные исследования выпол-
нялись на базе клинико-диагностической 
лаборатории и лаборатории клеточных тех-
нологий ГУ «РНПЦ радиационной меди-
цины и экологии человека».

Лечение включало антибактериаль-
ную, противокандидозную терапию, гепа-
топротекторы, пробиотики, нестероидные 
противовоспалительные препараты, фер-
ментные препараты. Курс лечения состав-
лял от 14 до 24 дней.

Весь комплекс клинических и лабора-
торных обследований выполнен до и после 
проведения комплексного противовоспали-
тельного лечения. Лечение проводилось со-

гласно полученным данным бактериологи-
ческих посевов, ПЦР диагностики, степени 
чистоты мазков из цервикального канала.

В случае отсутствия эффекта от про-
веденного консервативного лечения паци-
ентам выполнялось оперативное лечение 
– лапароскопия, овариоцистэктомия. 

Статистическая обработка результа-
тов исследований проведена с применени-
ем программы «Statistica 6.0» (StatSoft, GS-
35F-5899H). Распределение количествен-
ных признаков оценивалось с помощью те-
ста Шапиро-Уилка. Количественные при-
знаки, не имеющие приближения нормаль-
ного распределения, оценивали с использо-
ванием методов непараметрической стати-
стики – критериев Манна-Уитни, Краскела-
Уоллиса и Вилкоксона. Данные представ-
лены в виде медианы и интерквартильного 
размаха Me (Q1-Q3). Различия считали зна-
чимыми при р<0,05 [5]. 

Диагностическую ценность биохими-
ческих параметров крови СРБ и ФНО при 
ООЯ и эндометриодных кистах яичников 
проводили с использованием ROC-анализа, 
реализованного в программе MedCalc v. 
11.6.0.0. (MedCalc Software Inc.).

Результаты исследования

Иммуноферментый анализ уровня ци-
токинов в крови пациенток (ИЛ-2, ИЛ-8, 
ФНО) показал значительные колебания 
значений – от 0 до 250 пг/мл. Наибольшая 
степень повышения наблюдалась у ИЛ-8 – 
до 250 пкг/мл. Необходимо отметить зна-
чительные превышения уровня ИЛ-8 у па-
циенток с эндометриомами, что согласует-
ся с данными других исследователей [4]. 
Значения ФНО и ИЛ-2 повышались до 204 
пг/мл и 145 пг/мл, соответственно. Измене-
ния уровней цитокинов в группах 1.1, 1.2 и 
их сравнительный анализ с аналогичными 
показателями группы II (контроль) пред-
ставлены на рисунке 1. 

Анализируя уровни цитокинов в ис-
следуемых группах, мы не выявили значи-
мых различий по уровню ИЛ-2, ИЛ-8. Уро-
вень ФНО имел значимые различия между 
подгруппами 1.1, 1.2 и контрольной груп-
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пой II (<0,001). Подгруппа 1.1 и группа II 
имели значимое различие по уровню ФНО 
(р<0,001). В подгруппе 1.1 этот показатель 
имел наиболее высокие значения (5,0 (1,0-
15,5)). Именно в эту группу вошли пациен-
ты с такими опухолевидными образовани-
ями яичников (ООЯ), как фолликулярные 
кисты и кисты желтого тела. Выявлены 
значимые различия в уровнях ФНО меж-
ду подгруппой 1.2 и группой II (р<0,001). 
В подгруппе 1.2 этот показатель составил 0 
(0-13,38), а в группе II – 0 (0-18,0). 

Результаты исследования изменений 
цитокинов до и после лечения отражены 
в таблицах 1 и 2. Противовоспалительное 
комплексное лечение было проведено у па-
циентов группы I (n=98). Подгруппа 1.1 
включила пациентов с ООЯ (фолликуляр-
ные кисты, кисты желтого тела), а в под-
группу 1.2 вошли пациенты с опухолевид-
ными образованиями, в том числе и эндо-
метриоидными кистами яичников. Как из-

  

Рисунок 1 – Уровень цитокинов (ИЛ-2, ИЛ-8, ФНО) в подгруппах 
1.1, 1.2 и группе II (контроль) до проведения лечения

Таблица 1 – Уровни цитокинов у 
пациентов группы I с образованиями 
яичников до противовоспалительного 
лечения, Ме (Q1-Q3)

Показатель 
сыворотки 

крови

Группа I (n=98)
рподгруппа 

1.1, (n=72)
подгруппа 
1.2, (n=26)

ИЛ-2, пг/мл 0,0 (0,0-13,5) 1,0 (0,1-2,4) 0,112
ИЛ-8, пг/мл 0,0 (0,0-25,0) 9,5 (0,0-22,9) 0,471
ФНО, пг/мл 5,0 (1,0-15,5) 0,0 (0,0-13,38) 0,888

Таблица 2 – Уровни цитокинов у 
пациентов группы I с образованиями 
яичников после противовоспалительного 
лечения, Ме (Q1-Q3)

Показатель 
сыворотки 

крови

Группа I (n=98)
рподгруппа 

1.1,(n=72)
подгруппа 
1.2 (n=26)

ИЛ-2, пг/мл 0,0 (0,0-2,5) 0,0 (0,0-1,1) 0,288
ИЛ-8, пг/мл 0,0 (0,-7,0) 0,0 (0,0-4,81) 0,040
ФНО, пг/мл 2,0 (0,0-6,75) 6,0 (0,0-23,6) 0,629
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вестно, эндометриоидные кисты являются 
псевдокистами и относятся к опухолевид-
ным образованиям, но не подвергаются са-
мостоятельному регрессу и консерватив-
ному лечению. Различий в уровнях ИЛ-2, 
ФНО, ИЛ-8 до лечения в подгруппах 1.1 и 
1.2 не выявлено, как видно из таблицы 1. 
Значимые различия получены в уровнях 
ИЛ-8 после лечения (р=0,040). В подгруп-
пе 1.1 уровень ИЛ-8 составил 0 (0-7,0), а в 
подгруппе 1.2 – 0 (0-4,8), как показано в та-
блице 2. Гиперпродукция ИЛ-8 в подгруп-
пе 1.1 связана с более высокими уровнями 
ФНО. Этот цитокин, как известно из науч-
ных источников, стимулирует продукцию 
ИЛ-8 и активирует лейкоциты [2, 3]. 

Более показательным явилось измене-
ние уровней цитокинов в сторону сниже-
ния в подгруппах 1.1 и 1.2, представлен-
ное в таблице 3.

Значимое снижение уровня ИЛ-2 полу-
чено внутри подгрупп 1.1 и 1.2 (р<0,001). 
Цитокины ИЛ-8, ФНО значимо снизились 
в подгруппе 1.1 (р=0,026, р<0,001 соответ-
ственно). В подгруппе 1.2 мы не наблюдали 
таких изменений, а уровень ФНО имел зна-
чение – 0 (0-23,6). Анализируя пациентов 
подгруппы 1.2, важно отметить, что 73% со-
ставляют пациенты с эндометриомами. Как 
известно из научных дискуссий, такие по-
казатели как ИЛ-8, ФНО имеют превыше-
ние при эндометриозе [4]. В нашем иссле-
довании они значимо не снизились после 
комплексного противовоспалительного ле-
чения, а ФНО еще и имел повышенные зна-
чения при индивидуальном анализе, что по-
лагает рассматривать их в качестве марке-
ров для эндометриоза. Но данный показа-
тель снизился в подгруппе I.1 у пациенток 

с ООЯ. Эндометриомы имеют сходную уль-
тразвуковую картину с кистами желтого 
тела. Последние регрессируют как самосто-
ятельно, так и на фоне противовоспалитель-
ной терапии, что не характерно для эндоме-
триоза. Эндометриоидные кисты нуждают-
ся в оперативном лечении. При исследова-
нии динамики уровня ФНО мы можем по-
дойти более дифференцировано к диагно-
стике и лечению ООЯ. Именно при повыше-
нии уровня и отсутствии динамики сниже-
ния ФНО можно предположить, что иссле-
дуемая нами опухоль является эндометри-
омой и должно последовать лечение эндо-
метриоза. Из перечня исследованных нами 
показателей крови (лейкоциты, СОЭ, СРБ) 
выявлены статистически значимые измене-
ния СРБ в подгруппах 1.1 и 1.2 после прове-
денного противовоспалительного лечения 
(р<0,001), а так же значимые различия меж-
ду основной группой I и группой контроля 
II (р=0,022) (таблица 4).

С использованием ROC-анализа уста-
новлено, что наиболее информативными 
в выявлении пациенток с эндометриоид-
ными кистами оказались параметры СРБ и 
ФНО (рисунок 2).

Определена максимальная диагности-
ческая точность указанных параметров 
при оптимальном соотношении чувстви-
тельности и специфичности. 

Анализ полученных данных показал, 
что пороговым значением в выявлении эн-
дометриом у пациентов с опухолями яични-
ков для СРБ является 2,0 и для ФНО – 5,0 
при оптимальном соотношении чувстви-
тельности и специфичности (таблица 5).

В условиях достаточно высокой апри-
орной распространенности эндометрио-

Таблица 3 – Уровни цитокинов в подгруппах 1.1 и 1.2 у пациентов с яичниковыми 
образованиями до и после противовоспалительного лечения, Ме (Q1-Q3)

Показатель сы-
воротки крови 

Группы I (n =98)
подгруппа 1.1

(n =72)
подгруппа 1.2

(n=26)
до лечения после лечения р до лечения после лечения р

ИЛ-2, пг/мл 2,0 (0,0-13,5) 0,0 (0,0-2,5) 0,001 1,0 (0,1-2,4) 0,0 (0,0-1,1) 0,001
ИЛ-8, пг/мл 0,0 (0,0-23,0) 0,0 (0,0-7,0) 0,026 9,5 (0,0-22,9) 0,0 (0,0-4,81) 0,306
ФНО-α, пг/мл 5,0 (1,0-15,5) 2,0 (0,0-6,75) 0,001 0,0 (0,0-13,38) 0,0 (0,0-23,6) 0,124
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идных кист в исследуемой группе (34,0%) 
большое значение имеют такие характе-
ристики диагностического теста, как чув-
ствительность, точность, отношение прав-

доподобия положительных результатов 
(ОППР) и отношение правдоподобия отри-
цательных результатов (ОПОР), поскольку 
их высокие значения (низкие для ОПОР) 
соответствуют высокому проценту истин-
но положительных и низкому проценту 
ложноотрицательных результатов и, соот-
ветственно, низкой вероятности «пропу-
стить» заболевание. На фоне высокой чув-
ствительности (83,0%) определение в сы-
воротке СРБ и ФНО обладает специфично-
стью (43,0%), а, соответственно, и хорошей 
прогностической ценностью. Прогности-
ческая ценность положительных результа-
тов (ППЦ) (40,5%) позволяет подтвердить 
наличие эндометриоидной кисты у паци-
ента с действительным её присутствием, 
в то время как прогностическая ценность 
отрицательных результатов (ОПЦ) (84,1%) 
способствует достаточно достоверному ис-
ключению данного заболевания. Также су-
щественна точность (63%) СРБ и (69%) 
ФНО в выявлении и дифференциальной 
диагностике эндометриоза яичников. Дан-
ный тест имеет диагностическое значение 

Таблица 5 – Диагностическая ценность 
параметров СРБ и ФНОα у пациентов с 
образованиями яичников

Диагностический 
критерий

СРБ
[95%ДИ]

n=128

ФНО-α
[95%ДИ]

n=128

Чувствительность, % 83 [68; 93] 83 [68; 93]
Специфичность, % 43 [32; 54] 43 [32; 54]
ОППР 1,4 [1,1; 1,8] 1,4 [1,1; 1,8]
ОПОР 0,4 [0,2; 0,8] 0,4 [02; 0,8]
Точность, % 63 [54; 71] 69 [60; 77]
ППЦ, % 40 [29; 51] 40 [29; 51]
ОПЦ, % 84 [69; 93] 84 [69; 93]

Таблица 4 – Уровни СРБ в исследуемых группах у пациентов с яичниковыми 
образованиями Ме (Q1-Q3)

Показатель 
сыворотки 

крови

Группы исследования (n=128)

рГруппа I (n=98)
Группа II 

(n=30)Группа 1.1 (n=72) Группа 1.2 (n=26)
До лечения После лечения До лечения После лечения

СРБ, мг/л 1,75 (1,0 -2,4) 0,0 (0,0-2,0)* 1,0 (0,1-2,4) 0,0 (0,0-1,1)* 1,0 (1,0-1,0) Р1,1; 1.2=0,131
Р I, II =0,022

Примечание: * – р <0,05 

Рисунок 2 – ROC-кривые для 
параметров СРБ и ФНО в диагностике 

эндометриоидных кист яичников у 
пациенток исследуемых групп 
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при использовании с другими клинически-
ми исследованиями, в частности, с общим 
клиническим осмотром и УЗИ яичников. 

Таким образом, гиперпродукция про-
воспалительных цитокинов ИЛ-2, ФНО, 
ИЛ-8 на системном уровне имеет ме-
сто у пациентов с КДОЯ, в частности, с 
опухолевидными образованиями яични-
ков. В исследовании динамики цитокинов 
при лечении выявлено изменение в сторо-
ну снижения всех показателей в сыворот-
ке крови у пациентов подгруппы 1.1. Из-
менения уровней цитокинов ИЛ-8 и фак-
тора некроза опухоли в подгруппе 1.2 не 
имеют значимых различий, а превышение 
ФНО-α отмечено у пациентов подгруппы 
1.2 с эндомериозом. 

Выводы

1. Снижение уровня ФНО при использо-
вании комплексного противовоспали-
тельного лечения пациентов группы 
1.1 с опухолевидными образованиями 
яичников позволяет расценивать дан-
ный показатель как маркер воспали-
тельного процесса. 

2. Снижение уровня ФНО при фолликуляр-
ных кистах и кистах желтого тела может 
служить критерием для дифференциаль-
ной диагностики с другими опухолевид-
ными образованиями яичников, а имен-
но эндометриозом яичников, что позво-
ляет определиться с лечебной тактикой 
на амбулаторном этапе. 

3. Исследование СРБ (пороговое зна-
чение 2,0) и ФНО (пороговое значе-
ние 5,0) (диагностическая чувстви-
тельность метода 83,0 специфичность 
43,0%, точность для СРБ – 63,0%, для 
ФНО – 69,0%) в совокупности с клини-
ческим обследованием и УЗИ яични-
ков позволяют дифференцировано под-
ходить к лечению кистозных доброка-
чественных опухолей яичников. От-
сутствие динамики снижения этих по-

казателей после противовоспалитель-
ного лечения и при наличии опухоли 
яичника предполагает рассматривать 
опухоль как эндометриоидную кисту и 
планировать лечение согласно принци-
пам лечения эндометриоза. 

4. Значимое снижение уровней ИЛ-2 
(р<0,001) и ИЛ-8 (р=0,026) в подгруп-
пе 1.1 у пациентов с фолликулярными 
кистами, кистами желтого тела и сни-
жение ИЛ-2 в подгруппе 1.2 у пациен-
тов с опухолевидными образованиями 
яичников и эндометриоидными киста-
ми яичников (р<0,001) после комплекс-
ного противовоспалительного лечения 
позволяет рассматривать эти цитокины 
как маркеры воспалительного процес-
са при кистозных доброкачественных 
опухолях яичников.
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ThE ANALYSIS Of CYTOKINE INDICES IN ThE TREATMENT 
Of BENIGN CYSTIC OVARIAN TuMORS

The article provides analysis data of cytokine levels in blood serum within the patients 
with cystic benign tumors of the ovaries as well as changes of IL-2 , IL-8 cytokines  and TNF 
during anti-inflammatory therapy. Examinations and treatment are conducted on the basis of 
clinical and gynecology departments of SI «RRC for RM&HE». 98 patients of the major group 
(group1) and 30 patients of monitoring group (group 2) were examined. Anti-inflammatory 
treatment was provided for the patients of the major group. There were detected statistically 
significant changes of cytokine level after the treatment and the differences in cytokine levels 
within the patients with tumorous neoplasms and endometrioid ovarian cysts. Using ROC – 
analysis it was found out that the most informative in identifying patients with endometrial 
cysts were the indices of CRP and TNF. Thus, the changes in cytokine levels and CRP are 
indicative during outpatient stage and allow holding a differentiated approach to the diagnosis 
and treatment of benign cystic ovarian tumors. 
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