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Очерк 3. Нейроиммуноэндокринология эндометрия

Иммунокомпетентные клетки в эндометрии не формируют 
лимфоидные фолликулы, но способны группироваться, локализу
ясь рядом с эндометриальными железами и кровеносными сосу
дами, а также могут быть разбросаны в виде единичных клеток 
в строме и небольшими группами суб- или интраэпителиально 
в железах эндометрия.

В течение менструального цикла во всех слоях эндометрия 
обнаруживаются макрофаги, CD84 С04+-лимфоциты при выра
женном превалировании специфических цитотоксических лимфо
цитов, которые, как правило, располагаются интраэпителиально.

Количество В-лимфоцитов (CD20) в здоровом эндометрии со
ставляет около 1 %, максимальная величина этой субпопуляции 
лимфоцитов может достигать 6 %. Эндометриальные макрофаги 
характеризуются экспрессией CD14, CD68 и молекул HLA-DRII.

В период между поздней пролиферативной и поздней секре
торной фазами отмечается нарастание NK-клеток от 26 до 83 % 
от общего количества клеток, экспрессирующих маркер CD45+. 
Концентрация Т-клеток снижается от 55 до 7 %. В противополож
ность этому субпопуляция двойных негативных Т-клеток (DN) — 
CD3+CD4'CD8" и TNK-клеток — CD3+CD56+ увеличивается соот
ветственно в позднюю секреторную фазу. Тогда как количество 
Т-лимфоцитов DN, TNK-клеток, в состав TCR которых входит уб- 
цепи, остается на нижней границе во всех стадиях цикла (2,3 %).

NK-клетки не несут на поверхностной мембране специфиче
ских TCR-CD3 (только i^-цепь), BCR, представленных Ig, они не 
относятся ни к Т-, ни к В-лимфоцитам, неспособны специфически 
взаимодействовать с антигенными детерминантами экзо- и эндо
антигенов, т. е. осуществляют в организме неспецифическую им
мунную защиту, являясь компонентом врожденного иммунитета. 
Различают две фенотипически и функционально различные суб
популяции NK-клеток. Эти различия определяются уровнем эк
спрессии на поверхностной мембране антигенов CD56 и CD 16. 
NK-клетки, характеризующиеся высокой экспрессией на поверх
ностной мембране CD16 и низкой CD56 (CD16brightCD56dim), 
составляют приблизительно 90 %, преобладают в циркуляции, 
а также локализуются в красной пульпе селезенки. Субпопуляция 
клеток с фенотипом CD56brightCD16dim или CD56brightCD16‘ ло
кализуется в печени, эндометрии, децидуальной оболочке, в крови 
их содержание минимальное.

Несмотря на разную локализацию и различия в экспрессии 
молекул поверхностных мембран, обе субпопуляции NK-клеток 
относятся к эффекторным клеткам иммунной системы, осущесгв-
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3.1. Нейроиммуноэндокринные взаимодействия в эндометрии

ляющим элиминацию клеток-мишеней. Эти клетки способны 
синтезировать широкий спектр цитокинов, участвующих в меж
клеточных взаимодействиях и обеспечивающих развитие полно
ценного иммунного ответа, т. е., кроме цитотоксической, обладают 
и регуляторной функцией. Реализация эффекторных функций NK- 
клеток зависит от экспрессии на поверхностной мембране рецеп
торов, которые активируют или ингибируют функции этих клеток. 
Способность NK-клеток убивать клетки-мишени и продуцировать 
цитокины опосредована взаимодействием поверхностных рецепто
ров с их родственными лигандами на клетках-мишенях. Клетками- 
мишенями для NK-клеток являются стареющие клетки организма, 
опухолетрансформированные клетки, а также клетки, инфициро
ванные внутриклеточными возбудителями.

Первым активационным антигеном, описанным на NK-клетках, 
был CD 16 (низкоаффинный рецептор к Fc-фрагменту иммуногло
булинов класса G — Fey R111A) — трансмембранный гликопро
теин, относящийся к суперсемейству Ig. Взаимодействие CD 16 
с mAb (моноклональными антителами) или иммунными комплек
сами стимулирует цитотоксичность и синтез цитокинов.

NK-клетки экспрессируют рецепторы, которые взаимодейству
ют с антигенами класса HLA-I, при этом на них экспрессируются 
рецепторы как к собственным, так и к чужим антигенам HLA, от
носящимся к KIR. Антигены класса HLA-I, стимулирующие KIR, 
могут защищать клетки-мишени от агрессии NK-клеток. Каждая 
NK-клетка несет один KIR к собственным антигенам HLA, поэтому 
аутологичные NK-клетки не поражают собственные нормальные 
клетки. Вторая группа рецепторов поверхностной мембраны NK- 
клеток, способная связываться с антигенами HLA-класса, относит
ся к лектиноподобным рецепторам CD94/NKG2.

Между NK-клетками крови и NK-клетками стромы эндометрия 
имеются различия. NK-клетки с фенотипом CD56~CD16+CD57+ 
превалируют в крови, а децидуальные NK-клетки CD56+ не эк
спрессируют молекулы CD 16 и CD57. Достоверных различий в ко
личестве NK-клеток в периферической крови между фолликуляр
ной и лютеиновой фазами менструального цикла у женщин репро
дуктивного возраста не выявлено. На NK-клетках крови выявлена 
слабая экспрессия a-цепи (р55 CD25) IL-2R, постоянно экспрес
сируется (3-цепь (р70 или р75 CD122), которая опосредует проли
ферацию и дифференцировку клеток. Сочетание обеих цепей со
здает высокоаффинный комплекс IL2-R (Kd congruent 10-100 рМ). 
На поверхности NK-клеток у-цепь IL-2R (CD132) не представле
на, она присутствует внутри клетки. Под воздействием цитоки-
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