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ВВЕДЕНИЕ
Согласно мировым исследованиям, миома 

матки встречается у 20% женщин старше 30 лет 
и более чем у 40% женщин старше 40 лет. Аль-
тернативой хирургическому лечению в насто-
ящее время стало использование ýмболизации 
маточных артерий (ЭМА) – наиболее щадящего 

и минимально инвазивного, органосохраняюще-
го метода [1, 2]. Операция ýмболизации являет-
ся малотравматичной, выполняется в условиях 
местной анестезии с ýлементами седации [3, 4]. 
Вместе с тем  в результате ýндоваскулярной опе-
рации в ближайшем послеоперационном периоде 
развивается клиническая картина постýмболиче-
ского синдрома, одним из основных проявлений 
которого является боль различной интенсивно-
сти. Выраженность боли, скорее всего, определя-
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РЕЗЮМЕ

Цель исследования. Оценка иммунобиохимических маркеров стресс-реакции при эмболизации 
маточных артерий (ЭМА), оценка связи выраженности эндокринного и иммунного ответа с выраженно-
стью болевого синдрома.

Материал и методы. Пациенткам (n = 62) в возрасте 31–56 лет с диагнозом «симптомная множественная 
миома тела матки» выполнена ЭМА, анальгезия достигалась внутривенным введением наркотических и 
ненаркотических анальгетиков. Исследован иммунобиохимический профиль стресс-реакции (IL-1, IL-6, 
TNFα, IL-4, IL-10,  С-реактивный  протеин (CRP), адренокортикотропный гормон (АКТГ), кортизол, 
глюкоза крови) в динамике, на четырех точках контроля (исходный уровень, через 2 ч после окклюзии 
маточных артерий, через 24 и 48 ч после операции). Болевой синдром оценивался по визуально-
аналоговой шкале (ВАШ), с помощью гемодинамического профиля. 

Результаты. Окклюзия маточных артерий и ишемия в миоматозных узлах ведет к развитию стресс-
реакции: увеличение концентрации в сыворотке крови провоспалительных (IL-1, IL-6, TNFα) и 
противовоспалительных (IL-4, IL-10) цитокинов, CRP, гормонов стресса (АКТГ, кортизола), уровня 
гликемии. Болевой синдром разной степени интенсивности  регистрируется в 100% случаев, 18% паци-
енток испытывали  выраженные болевые ощущения (7–10 баллов по ВАШ). 

Заключение. Максимальный прирост иммунобиохимических маркеров стресса совпадает  по времени 
с максимальными проявлениями болевого  синдрома. Выявлена необходимость оптимизации методов 
анальгезии при выполнении ЭМА с использованием в качестве контроля иммунобиохимических маркеров 
стресс-реакции, учитывая гемодинамический профиль и данные ВАШ.
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ется индивидуальной чувствительностью, которая 
зависит от характера антиноцептивной системы 
данной конкретной больной [2, 5, 6].

Системная реакция организма на хирурги-
ческую травму складывается из ýндокринного 
стресс-ответа, включающего в себя активацию 
симпатической нервной системы, секрецию гор-
монов гипофиза, инсулинорезистентность и си-
стемный воспалительный (иммунный) ответ, про-
являющийся продукцией цитокинов, реакцией 
острой фазы, нейтрофильным лейкоцитозом, 
пролиферацией лимфоцитов [7–9]. Для адекват-
ного обеспечения защиты организма от боли не-
обходимо контролировать  интенсивность ноци-
цептивной информации от области повреждения 
на безопасном уровне на всем пути передачи дан-
ного сигнала, устранить стрессовые гемодинами-
ческие, ýндокринные и метаболические реакции, 
предотвратить психологическое восприятия боли 
и сопутствующие ей ýмоциональные реакции [9, 
10]. Поýтому изучение маркеров стресс-реакции 
и оптимизация методов обезболивания при опе-
ративных вмешательствах  являются актуальной 
научной проблемой. 

Цель исследования – оценка иммунобиохими-
ческих маркеров стресс-реакции при ЭМА, оцен-
ка связи выраженности ýндокринного и иммун-
ного ответа с выраженностью болевого синдрома.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
Исследования проведены у 62 больных в воз-

расте 31–56 лет с диагнозом «симптомная мно-
жественная миома тела матки», находившихся в 
гинекологическом отделении клиники НИИКЭЛ. 
Критерии включения: верифицированный диагноз 
«интерстициальная  или  интерстициально-субсе-
розная множественная миома тела матки», про-
ведение операции ýмболизации маточных арте-
рий, анестезиологический риск I–II по Аmerican 
Society of Anesthesiologists (ASA), отсутствие бо-
левого синдрома, вызванного сопутствующей па-
тологией. 

Ангиохирургическое вмешательство произво-
дилось в условиях рентгеноперационной. Доступ 
к маточным артериям осуществлялся посред-
ством пункции правой бедренной  артерии  по 
стандартной методике Сельдингера с использо-
ванием местной анестезии раствором лидокаина.  
В качестве ýмболизата использовались микроýм-
болы Contour PVA 710–1000 microns и микроýм-
болы MeriMedical 500–700. В качестве рентген-
контраста использовался йопамидол 370 мг/мл. 
Средняя продолжительность операции составила 
(43 ± 0,9) мин.

Обезболивание производилось с использова-
нием наркотических и ненаркотических аналь-
гетиков по стандартным показаниям для обе-
спечения адекватной анальгезии: внутривенное 
введение кетопрофена 100 мг с момента посту-
пления пациентки в операционную и введение 
промедола на момент ýмболизации маточных ар-
терий.  

Оценка ýффективности проводилась на осно-
ве мониторинга гемодинамических показателей, 
динамической оценки маркеров стресс-реакции. 
В послеоперационном периоде пациентки запол-
няли дневник болевых ощущений, где им предла-
галось дать характеристику болевому синдрому, 
в том числе с использованием визуально-анало-
говой шкалы (ВАШ); оценить в динамике нали-
чие, степень выраженности болей. При указании 
на наличие болевого синдрома предлагалось оце-
нить интенсивность боли и ее влияние на повсед-
невную деятельность,  влияние на сон и качество 
жизни. 

Производилась оценка иммунобиохимическо-
го профиля стресс-реакции, включавшая оценку 
уровня в сыворотке крови провоспалительных 
(IL-1, IL-6, TNFα) и противовоспалительных 
(IL-4, IL-10) цитокинов, С-реактивного проте-
ина (CRP); оценка гормонального фона (гормо-
нов стресса) – адренокортикотропного гормона 
(АКТГ), кортизола; оценка уровня гликемии. 

Исследование цитокинов проводилось  им-
муноферментным  методом с  использованием 
тест-систем: Human IL-1beta Platinum ELISA 
Bender MedSystems GmbH, (Австрия BMS224HS);  
IL-10 Platinum ELISA, BMS215/2 BMS215HS, 
Bender MedSystems GmbH (Австрия); Human 
TNF-alpha Platinum ELISA, BMS223/4 BMS223HS 
Bender MedSystems GmbH (Австрия); CRP, HS 
(C-Reactive Protein) EIA3954 DRG International 
Inc. (США).  Количественное определение адре-
нокортикотропного гормона производили в 
плазме, обработанной ЭДТА, на анализаторе 
IMMULITE 2000 (Siemens, Германия), количе-
ственное определение кортизола в сыворот-
ке крови – на анализаторе IMMULITE 2000 
(Siemens, Германия). На анализаторе  Beckman 
Coulter AU480 (Япония) проводилось определе-
ние уровня гликемии  гексокиназным методом, 
С-реактивного протеина – иммунотубидиоме-
трическим методом.

Гемодинамический профиль включал оценку 
ýлектрокардиограммы (ЭКГ), частоты сердечных 
сокращений, неинвазивное измерение артериаль-
ного давления (АД) (систолического, диастоли-
ческого, среднего (ср));  мониторинг насыщения 
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гемоглобина кислородом. Исследование прово-
дилось с использованием монитора Nihon Kohden 
(Япония).

Контроль вышеуказанных параметров произ-
водился на следующих ýтапах: 

1) при поступлении пациентки в операцион-
ную (исходный уровень); 

2) через 2 ч после окклюзии маточных артерий;
3) через 24 ч после операции;
4) через 48 ч после операции. 
Статистическая обработка результатов про-

изводилась на персональном компьютере с по-
мощью программы IBM SPSS Statistics Version 19 
(19.0.0.1). Проверку нормальности распределения 
количественных показателей проводили с приме-
нением критерия Колмогорова – Смирнова.  Для 
нормально распределенных выборок вычисляли 
следующие характеристики: среднюю арифмети-
ческую величину (М), стандартную ошибку сред-
ней арифметической (m). Данные в ýтом случае 
представлены в виде среднего значения  и стан-
дартной ошибки средней (М ± m).   Для выбо-
рок, распределение которых отличалось от нор-
мального, рассчитывали медиану (Мe), первый 
(Q1) и третий (Q3) квартили, данные при ýтом 
представлены в виде медианы и межквартиль-
ного размаха (Ме (Q1; Q3).  Для качественных 
признаков были рассчитаны абсолютная часто-
та проявления признака (в виде количества об-
следуемых) и относительная частота проявления 
признака, %. Для определения статистической 
значимости различий в показателях, получен-
ных в разные моменты времени, использовался 
критерий Фридмана. Для сравнения с исходным 
уровнем при соответствии нормальному закону 
распределения использовался парный критерий 
Стьюдента, в случае отсутствия согласия с нор-
мальным законом – критерий Вилкоксона. Раз-
личие двух сравниваемых величин считали ста-
тистически значимым при уровне значимости  

p < 0,05. Оценка взаимосвязи показателей про-
водилась посредством рангового коýффициента 
корреляции (r) по Спирмену.  Корреляционная 
связь оценивалась как сильная (r > 0,75), умерен-
ная (0,25 < r < 0,75) и слабая (r < 0,25).  Корре-
ляционную связь считали статистической значи-
мой  при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Средний возраст  пациенток составил 43,3 ± 

1,19 (31–56 лет); индекс массы тела 26,58 ± 1,06.  
Пациентки соответствовали I (15) и II (47) группе 
анестезиологического риска по классификации 
ASA.  Сопутствующая патология характеризова-
лась стадией компенсации или ремиссии (табл. 1). 

Т а б л и ц а  1

Структура сопутствующей патологии обследованных 
пациенток

Показатель 
Количество,

 абс. (отн., %)

Çаболевания сердечно-сосудистой 
системы

24 (39)

Çаболевания щитовидной железы 11 (18)

Анемия 10 (16)

Çаболевания опорно-двигательной  
системы 

7 (11)

Ожирение 12 (19)

Общие размеры матки не превышали 12– 
13 нед беременности, размеры миоматозных 
узлов до 70 мм в диаметре (39,5 ± 1,68); узлы 
имели различную локализацию (исключение для 
ЭМА – субсерозные узлы на тонком основа- 
нии).    

Проведенный анализ не выявил значимых из-
менений гемодинамики. Уровень АДср не превы-
шал (80,9 ± 1,86) мм рт. ст. и не имел  значимого 
прироста от исходных величин на всех ýтапах на-
блюдения (табл. 2).

Т а б л и ц а  2

Динамика уровня среднего АД (мм рт. ст.), M ± m

АДср исходно АДср после ЭМА Через 2 ч Через 4 ч Через 6 ч Через 8 ч Через 24 ч Через 48 ч

80,03 ± 2,49 83,7 ± 2,44 77,7 ± 1,29 77,5 ± 1,52 80,9 ± 1,86 79,2 ± 1,77 77,8 ± 2,19 77,2 ± 1,79

Эндокринный ответ активируется афферентны-
ми стимулами из зоны операционного воздействия, 
хирургическое вмешательство является мощней-
шим активатором секреции АКТГ и кортизола. При 
оценке ýндокринно-метаболического компонента 
стресс-реакции  после ЭМА отмечался статистиче-
ски значимый прирост указанных гормонов. Мак-

симальные значения АКТГ регистрировались через 
24 ч и составили 14,7 (10,2; 18,7) пг/мл (191% от ис-
ходного уровня 7,7 (5,8; 12,8) пг/мл), р < 0,05. В то 
же время зарегистрирован прирост сывороточной 
концентрации кортизола, достигающий 12,8 (10,2; 
15,6) мкг/дл (150% от исходного уровня 8,6 (5,7; 
10,9) мкг/дл),  р < 0,05 (табл. 3).
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В ответ на хирургическую агрессию увели-
чивается продукция глюкозы  за счет гликоге-
нолиза в печени, индуцируемого симпатической 
адренергической стимуляцией. Повышение кон-
центрации глюкозы в крови  пропорционально 

интенсивности хирургической травмы. Уже через 
2 ч после ЭМА уровень гликемии значимо пре-
вышал исходные значения  и сохранялся значимо 
повышенным в течение 24 ч послеоперационного 
периода (табл. 4).

Т а б л и ц а  3

Динамика уровня АКТГ и кортизола, Me (Q1; Q3)

Параметр Исходно Через 2 ч Прирост, % Через 24 ч Прирост, % Через 48–60 ч Прирост, %

АКТГ (пг/мл) 7,7 (5,8; 12,7) 13,5 (11,3; 17,5)* 175 14,7 (10,2; 18,7)* 191 13,7 (8,8; 17,8)* 179

Кортизол 
(мкг/дл)

8,6 (5,7; 10,9) 11,5 (9,5; 15,7)* 135 12,8 (10,2; 15,6)* 150 11,9 (9,9; 15,5)* 149

* р < 0,05 по сравнению с исходными уровнями. 

Т а б л и ц а  4

Динамика уровня гликемии после ЭМА, ммоль/л, M ± m

Исходно Сразу Через 2 ч Через 6 ч Через 24 ч Через 48 ч

5,42 ± 0,08 5,2 ± 0,09 6,06 ± 0,13* 7,13 ± 0,22* 6,13 ± 0,15* 5,98 ± 0,11

* р < 0,05 по сравнению с исходным уровнем. 

Продукция цитокинов повышается пропорци-
онально тяжести хирургической агрессии и отра-
жает травматичность хирургического вмешатель-
ства.  Эмболизация маточных артерий относится 
к малотравматичным и органосохраняющим ме-
тодикам лечения, что оказывает влияние на уро-
вень выраженности как провоспалительного, так 
и противовоспалительного ответа. В целом в по-
стоперационном периоде наблюдался прирост 
концентрации цитокинов, но показатели во всех 
исследуемых группах не превышали референс-
ных значений.  При ýтом прирост концентрации 
как провосполительных (IL-1, IL-6, TNFα), так 
и противовоспалительных цитокинов (IL-4, IL-
10)  от исходного уровня достигал статистиче-
ски значимых значений. Максимальный прирост 
концентраций провоспалительных и противовос-
палительных цитокинов совпадал по времени и 
регистрировался на 2–3-и  сут после ЭМА.  

Содержание IL-1 увеличилось по сравне-
нию с исходными данными и составило 6,4 (5,5;  
7,4) пг/мл (148 % от исходного уровня 4,3 (3,6; 5,3) 

пг/мл), р < 0,05.  Более значительные изменения 
концентраций  в динамике наблюдались при опре-
делении  содержания  IL-6 в послеоперационном 
периоде. Отмечен рост данного показателя до 9,7 
(7,9; 11,2) пг/мл (237% от исходного уровня 4,1 
(2,9; 5,2) пг/мл), р < 0,05. Изучение секреции TNFα 
в динамике показало прирост показателей до 0,93 
(0,62; 1,3) пг/мл (182% от исходного уровня 0,54 
(0,40; 0,62) пг/мл), р < 0,05. Также увеличились 
показатели CRP до 4,9 (1,09; 9,1) мг/л (216% от 
исходного уровня 2,27 (0,62;3,57), р < 0,05.

Параллельно с ростом концентрации провос- 
палительных цитокинов увеличивались показате- 
ли и противовоспалительных цитокинов. Так,  уро- 
вень концентрации IL-10 через 48 ч после ЭМА со- 
ставил 8,6 (6,5; 9,7) пг/мл (181% от исходного 
уровня 4,7 (3,5;5,4) пг/мл), р < 0,05. Аналогичная 
ситуация прослежена с изменением содержания 
IL-4, концентрация которого увеличилась до 4,4 
(2,9; 5,3) пг/мл (188% от исходного уровня 2,3 
(1,4; 3,4) пг/мл), р < 0,05. Полные данные приве-
дены в табл. 5.

Т а б л и ц а  5

Динамика показателей воспалительного (иммунного) ответа после ЭМА, Ме (Q1; Q3) 

Показатель Исходно Через 2  ч Прирост, % Через 24 ч Прирост, % Через 48 ч Прирост, %

TNFα, пг/мл 0,54 (0,40; 0,62) 0,52 (0,46; 0,70) 101 0,7 (0,55; 0,95)* 137 0,93 (0,62; 1,3)* 182

IL-1, пг/мл 4,3 (3,6; 5,3) 4,6 (4,2; 5,75) 106 5,9  (5,2; 6,4)* 137 6,4 (5,5; 7,4)* 148

IL-4, пг/мл 2,3 (1,4; 3,4) 3,8 (3,2; 4,4)* 164 4,3 (2,8; 5,2)* 186 4,4 (2,9; 5,3)* 188

IL-6, пг/мл 4,1 (2,9; 5,2) 5,9 (4,2; 6,3)* 144 8,3 (6,9; 9,3)* 202 9,7 (7,9; 11,2)* 237

Il-10, пг/мл 4,7 (3,5; 5,4) 5,5 (4,5; 6,3) 116 7,5 (6,1; 7,9)* 158 8,6 (6,5; 9,7)* 181

CRP, мг/л 2,27 (0,62; 3,57) 2,51 (0,61; 3,97) 110 4,2 (0,62; 7,48)* 185 4,9 (1,09; 9,1)* 216

* р < 0,05 по сравнению с исходными уровнями. 
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При анализе динамики болевых ощущений 
выявлено нарастание болевого синдрома через 
4–8 ч после ЭМА с сохранением максимальных 
показателей в 1–2-е сут послеоперационного пе-
риода (табл. 6). Большая часть пациенток оцени-
вали боль как слабую или умеренную,  но 11 (18% 

из 62) пациенток испытывали довольно сильные, 
7–10 баллов по ВАШ, боли, которые повторно 
они бы не хотели ощущать. При ýтом 5 (8% из 
62) женщин,  описывали боль как «нестерпимую, 
ужасную, невыносимую», что отражалось в виде 
10 баллов по ВАШ (табл. 7).  

Т а б л и ц а  6

Оценка выраженности боли по ВАШ в динамике, баллы, Me (Q1; Q3)

Исходно Сразу Через 2 ч Через 4 ч Через 6 ч Через 8 ч Через 24 ч Через 48 ч

0 1 (0; 2) 3 (1; 4,75) 3 (2; 5) 3 (2; 5) 3 (2; 6) 3,5 (2; 5,75) 3 (2; 4)

Т а б л и ц а  7

Распределение пациенток  по уровню болевых ощущений

Срок 
наблюде-

ния, ч

1–4 
(слабая боль),
абс. (отн., %) 

5–7 
(умеренная 

боль),
абс. (отн., %)

8–10 
(сильная 
боль),

абс. (отн., %)

2 59 (95) 3 (5) 0 (0)

4 44 (71) 8 (13) 10 (16)

6 39 (63) 14 (22) 9 (15)

8 40 (64) 11 (18) 11 (18)

24 34 (56) 17 (27) 11 (18)

48 49 (79) 6 (10) 7 (11)

Наркотические анальгетики использовали у 
17 (27% из 62) больных, в том числе при ВАШ 
более 7 баллов у 11 (18% из 62). Помимо жалоб 
на боли, 36 пациенток (56% из 62) отмечали сла-
бость, головокружение. У 18 пациенток (29% из 
62) боль негативно влияла на настроение;  у 15 
(24% из 62) боль тревожила или нарушала сон; у 
10 (16% из 62) женщин приводила к нарушению 
мобильности. 

Произведено исследование корреляцион-
ных связей между данными объективной оцен-
ки уровня стресс-маркеров и субъективным 
восприятием пациентками болевых ощущений. 
Максимальный прирост уровня стресс-гормо-
нов и уровня гликемии совпадал по времени с 
динамикой выраженности болевого синдрома. 
максимальные концентрации АКТГ,  кортизола 
и гликемии регистрировались в те же временные 
промежутки, что и максимальные баллы по ВАШ 
(рис. 1, 2). Коýффициент корреляции указанных 
параметров и субъективной оценки болей не 
превышал 0,18–0,25 (р < 0,05), что соответствует 
слабой степени корреляции на всех ýтапах ис-
следования. 

При оценке уровня болевых ощущений и ци-
токинового профиля в динамике выявлен опере-

жающий рост болевых ощущений.  Максималь-
ную боль пациентки отмечали через 6–8 ч после 
оперативного вмешательства, в то время как мак-
симальный прирост уровня цитокинов регистри-
ровался через 24–48 ч после оперативного вме-
шательства (рис. 3). 

Рис. 1. Динамика прироста стресс-гормонов, % от исход-
ного уровня

 Fig. 1. Dynamics of stress hormones growth, % of the initial 
level

Рис. 2. Динамика прироста цитокинов, % от исходного 
уровня

Fig. 2. Dynamics of cytokine growth, % of baseline
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Тем не менее максимальные значения про-
воспалительных цитокинов ассоциировались с 
большей оценкой по ВАШ, при ýтом выявлена 
корреляционная зависимость средней степени 
выраженности между приростом IL-1, IL-6, r = 
0,48 (р < 0,05) и r = 0,56 (р < 0,05) соответствен-
но. При оценке взаимосвязи уровня болевых 
ощущений и прироста показателей IL-4, IL-10 и  
TNFα степень корреляционной связи не превы-
шала слабой (r < 0,19–0,27; р < 0,05)  для данных 
показателей на всех ýтапах исследования.

ОБСУЖДЕНИЕ
Окклюзия маточных сосудов и снижение кро-

воснабжения в узлах миомы приводят к запуску  
стресса-ответа, проявляющегося как метаболиче-
скими, ýндокринными, так и иммунными сдвига-
ми.  Безусловно, прирост исследуемых иммуно-
биохимических показателей не так выражен, как 
при обширных оперативных вмешательствах. Тем 
не менее увеличение концентраций АКТГ, кор-
тизола, уровня гликемии в данном исследовании 
достигает статистически значимых величин от 
исходного уровня, так же как и прирост сыво-
роточных концентраций оцениваемых цитокинов 
в динамике.

В последние годы установлена значительная 
взаимозависимость нейроýндокринной и меди-
аторной цитокиновой систем. Увеличение кон-
центрации провоспалительных цитокинов уси-
ливает секрецию АКТГ, кортикостероидов и 
катехоламинов, белков острой фазы воспаления, 
то есть увеличивает интенсивность ýндокринного 
стресс-ответа. В свою очередь, активация гор-
монального стресс-ответа оказывает стимулиру-
ющее влияние на продукцию цитокинов. Таким 
образом, взаимодействие ýтих систем имеет чер-
ты биологической связи [11, 12]. Так, зарегистри-

рованные изменения гуморального и иммунного 
статуса носят однонаправленный характер. Через 
2 ч с момента оперативного вмешательства уро-
вень  цитокинов и стресс-гормонов начинает уве-
личиваться,  достигая максимума через 24–48 ч. 

В последнее десятилетие накоплен значитель-
ный фактический материал, который убедительно 
свидетельствует о существенной роли иммуноло-
гических механизмов в развитии болевых синдро-
мов. Так, IL-1 в периферических тканях индуци-
рует синтез и высвобождение субстанции Р из 
терминалей первичных афферентных нейронов, 
что способствует формированию нейрогенного 
воспаления. В первые минуты после повреждения 
тканей глиальные клетки ЦНС реагируют на трав-
му увеличением продукции иммунных факторов, 
в том числе провоспалительных цитокинов. IL-1 
индуцирует центральную сенситизацию, воздей-
ствуя на одноименные рецепторы нейронов, или 
же посредством активации глиальных клеток, вы-
рабатывающих медиаторы боли, – субстанцию Р, 
глутамат, NO-синтазу. Данные медиаторы изме-
няют нормальные процессы ноцицепции в ЦНС. 
Повышение уровня IL-1 в ЦНС способствует уве-
личению продукции ЦОГ-2 нейронами головного 
и спинного мозга с последующим повышением 
синтеза простагландина Е2, что, как известно, 
играет роль в механизмах гиперальгезии [10–12].  
Помимо того что IL-6 является основным про-
воспалительным цитокином, ответственным за 
индукцию системного воспалительного ответа, он 
способен вызывать сенситизацию как перифери-
ческого, так и центрального звена ноцицептивной 
нервной системы, то есть усиливать интенсив-
ность послеоперационного болевого синдрома. 
Есть данные, что IL-6 участвует в формировании 
гиперальгезии, воздействуя преимущественно на 
спинальные механизмы ноцицепции. Известно,  

Рис. 3. Выраженность болевого синдрома по визуально-аналоговой шкале, балл

Fig. 3. Severity of pain syndrome according to visual-analogue scale, score
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что увеличение продукции провоспалительных 
цитокинов повышает интенсивность боли. В свою 
очередь интенсивные болевые ощущения способ-
ствуют увеличению продукции цитокинов [8, 9, 
13].  Çавершение воспалительного процесса обе-
спечивается по типу отрицательной обратной 
связи посредством синтеза цитокинов, облада-
ющих преимущественным противовоспалитель-
ным действием: IL-4, IL-10, IL -13, TFRβ. Они 
способны подавлять транскрипцию генов провос-
палительных цитокинов в клетках-продуцентах, 
индуцировать синтез рецепторных антагонистов 
интерлейкинов (РАИЛ), усиливать образование 
растворимых рецепторов и посредством down-ре-
гуляции снижать плотность провоспалительных 
рецепторов на клетках. Так, IL-4 и IL-10 пода-
вляют продукцию ПГЕ2, супер- и нитроксидных 
радикалов, респираторный взрыв, а также блоки-
руют образование провоспалительных цитокинов 
IL-1, IL-6, IL-8, TNFα, ингибируют синтез IL-2, 
ИНФγ [14]. 

Механизмы иммунологических изменений 
многообразны, однако бесспорно, что они яв-
ляются неотъемлемой частью всего комплекса 
патофизиологических реакций послеопераци-
онного периода, инициируемые одними и теми 
же триггерами альтерации и физиологического 
стресса и имеющими тесную связь.  Чрезмер-
ное воспаление, сопровождающееся избыточной 
продукцией и секрецией агрессивных радикалов 
и молекул, может превратиться в патологиче-
ский процесс, приводящий к массивным повреж-
дениям клеток и тканей организма. В связи с 
ýтим система противовоспалительных (деакти-
вирующих и ингибирующих) цитокинов так же 
необходима и физиологически оправдана для 
жесткого контроля и в случае необходимости 
для негативной регуляции воспалительного про-
цесса, не допускающей гиперпродукции провос-
палительных цитокинов.

Сенсорным и ýмоциональным отражением 
альтерации  является развитие боли. В послеопе-
рационном периоде все пациентки в данном ис-
следовании отмечали наличие болевого синдрома 
той или иной степени выраженности. Чуть более 
четверти пациенток оценивали боль как умерен-
ную, около 1/6 пациенток характеризовали боль 
как сильную, невыносимую. Болевые ощущения 
сопровождаются психологическим дискомфор-
том, нарушениями сна. Выявленный максималь-
ный прирост оцениваемых иммунобиохимических 
маркеров стресса  совпадает  по времени с макси-
мальными проявлениями болевого  синдрома. Од-
нако корреляционная зависимость не выше сред-

ней степени выявлена только между увеличением 
уровня IL-1, IL-6 и субъективной оценкой паци-
ентом болевого синдрома, что еще раз свидетель-
ствует о многогранности нейрофизиологических 
процессов формирования болевых ощущений и 
психоýмоциональных факторов восприятия боли.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Несмотря на то что ЭМА относится к малоин-

вазивным оперативным вмешательствам, окклю-
зия маточных артерий и ишемия в миоматозных 
узлах ведет к развитию стресс-ответа, маркера-
ми которого служат   изменения иммунобиохи-
мического профиля: увеличение концентрации в 
сыворотке крови провоспалительных (IL-1, IL-6, 
TNFα) и противовоспалительных (IL-4, IL-10) ци-
токинов, CRP; гормонов стресса  – АКТГ, корти-
зола, уровня гликемии.

Изменения иммунобиохимического профиля в 
целом совпадают по направленности и достиже-
нию максимальных значений  с динамикой вы-
раженности болевого синдрома. Корреляционная 
зависимость между выраженностью иммунобио-
химических сдвигов в послеоперационном перио-
де и субъективным восприятием болевых ощуще-
ний не превышала среднюю степень. 

Основные проявления хирургического стрес-
са развиваются в ближайшем послеоперацион-
ном периоде, клинически манифестируются раз-
витием постýмболического синдрома, одним из 
основных проявлений которого является боль.  
Болевой синдром разной степени интенсивно-
сти  регистрируется у 100% пациенток,  в том 
числе 11 больных (18% из 62) испытывали до-
вольно сильные боли (7–10 баллов по ВАШ), 
которые повторно они бы не хотели ощущать. 
Таким образом, требуется оптимизация методов 
анальгезии при выполнении ЭМА с использова-
нием в качестве контроля иммунобиохимических  
маркеров. 
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ABSTRACT

Aim. To estimate immunobiochemical markers of the stress response during uterine artery embolization 
(UAE), and to assess the connection of the endocrine and immune response with pain severity

Materials and мethods: 62 patients (ages 31 to 56) with a diagnosis of multiple symptomatic uterine body 
fibroids were made EMA, and analgesia was achieved by intravenous injection of narcotic and non-narcotic 
analgesics. Immunobiochemical profile of the stress reaction was investigated (IL-1, IL-6, TNFα, IL-4, IL-10, 
C-reactive protein (CRP), adrenocorticotropic hormone (ACTH), cortisol, blood glucose) at four (I ONLY 
SEE 3-SMT) time points (baseline at 2 hours after occlusion of the uterine arteries, and 24 and 48 hours after 
surgery). Pain syndrome was assessed using a visual analogue scale (VAS) by means of hemodynamic profile.

Results. The occlusion of the uterine arteries and ischemia myoma nodes lead to the development of the stress 
response, as anincrease in the serum concentration of pro-inflammatory (IL-1, IL-6, TNFα) and anti-inflam-
matory (IL-4, IL-10) cytokines, CRP, stress hormones (ACTH, cortisol) levels of glucose was observed. Pain 
of various intensity was recorded in all cases, and 18% of patients experienced marked pain (7 to 10 points 
on the VAS).

Conclusion. The maximum increase in immunobiochemical stress markers coincides with the highest mani-
festations of pain. The necessity of optimization methods of analgesia when performing EMA with the use of 
immunobiochemical stress markers as a control reaction taking into account hemodynamic profile and VAS 
data was observed. 

Key words: uterine artery embolization, stress reaction, pain, cytokines.
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