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Цитологическое исследование биологического материала органов репродуктивной системы зарекомендовало себя как 
эффективный метод выявления и уточняющей диагностики рака и неопухолевых заболеваний эндометрия. Однако при 
традиционном (классическом) цитологическом исследовании могут возникать сложности интерпретации результатов 
из-за высокого уровня неадекватных образцов: наличие слизи, большого количества элементов крови, структур из плохо 
просматриваемых клеток при неправильном приготовлении препарата. В настоящее время все более широкое признание 
и распространение получает метод жидкостной цитологии, основанный на технологии приготовления стандартных 
тонкослойных цитологических препаратов из жидкой клеточной суспензии. Эти слайд-препараты при необходимости 
можно использовать для проведения морфометрии, цитохимических, иммуноцитохимических исследований. Также из 
этого материала можно готовить клеточные блоки, и при наличии небольших кусочков ткани получать информацию 
о гистологическом строении биоптата, использовать эти блоки для проведения иммуногистохимических исследований. 
Детальное исследование содержимого полости матки также необходимо для рассмотрения возможности попадания 
в нее опухолевых клеток рака яичника, маточной трубы или рака другой локализации, это необходимо для получения до-
полнительной информации о происхождении, верификации морфологического диагноза и определения тактики ведения 
и лечения пациентов, так как в вопросах возникновения рака яичника и эндометрия многое остается неясным. Иссле-
дование аспиратов и смывов из полости матки с применением усовершенствованных молекулярных методик вместе с 
уже существующими методами обследования может позволить создавать группы риска по развитию опухолей матки, 
придатков и брюшины. В литературном обзоре приведены сравнительные характеристики различных методов и их 
сочетания, позволяющие совершенствовать диагностику неопухолевых поражений и опухолей органов репродуктивной 
системы, в частности, эндометрия. Поиск литературы проводился по базам данных Scopus, Web of Science, MedLine, 
The Cochrane Library.
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A cytological examination of uterine cavity material has proven to be the effective method of detecting and clarifying the diagnosis 
of cancer and non-tumor endometrial diseases. However, sometimes there are difficulties in interpreting the results in a traditional 
(classical) cytological examination, due to high level of inadequate samples: the presence of mucus, a large number of blood 
elements, structures of poorly visible cells in the wrong preparation of the smear. At present, the method of liquid cytology, based 
on the technology of preparation of standard thin-layer cytological preparations from liquid cell suspension, is increasingly 
developed and widespread. These slides, if necessary, can be used for morphometry, cytochemical, immunocytochemical studies 
etc. It is also possible to prepare cell blocks from this material, and to obtain information about the histological structure if small 
pieces of tissue are presented in cytological material, moreover, to use these blocks for immunohistochemical reactions. Material 
from the uterine cavity may contain tumor cells from ovarian, tubal or other non- endometrial carcinoma, and it is necessary to 
obtain information about their origin, to verify the morphological diagnosis and to determine the management and treatment of 
patients, as a lot of problems concerning ovarian and endometrial cancer remains unclear. Examination of aspirates and scrapes 
from the uterine cavity using advanced molecular techniques, together with existing examination methods, can help to form risk 
groups for uterine, tubal, ovarian and even peritoneal tumors. The review of literature contains comparative characteristics of 
different methods and their combinations, which allow improving diagnostics of non-tumor lesions and endometrial tumors. 
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Введение. По данным ВОЗ среди злокачественных 
новообразований женских половых органов рак эндо-
метрия занимает четвертое место после рака молочной 
железы, шейки матки и яичников. Рак эндометрия (РЭ) 
в развитых странах занимает первое место и составляет 
более 80% в структуре злокачественных новообразова-
ний (ЗНО) тела матки [1]. По данным ВОЗ, в 2018 г. в 
мире зарегистрировано 382 069 новых случаев рака те-
ла матки (РТМ), а смертность от данного заболевания 
составила более 89 000 наблюдений.  В целом в мире 
рак тела матки занимает 6-е ранговое место среди зло-
качественных новообразований у женщин всех возраст-
ных групп и на его долю среди всех злокачественных 
новообразований женского населения приходится до 
8,4%. [2]. В России в 2019 г. число первично выявлен-
ных наблюдений ЗНО тела матки превысило 26 000 [3]. 
Распространенность ЗНО тела матки в России с 2009 по 
2019 гг. увеличилась с 133,7 до 187,3 больных на 100 000 
населения. У 84,6% из них установлена I-II стадия, 8,6% 
– III стадия, 5,7% – IV [3]. Более 90% всех случаев РЭ 
приходится на женщин старше 50 лет, при этом медиана 
возраста и средний возраст заболевших РЭ как в России, 
так и в большинстве стран Евроатлантического блока, 
составляет 63 года и 60–62 года соответственно [2, 4].

Для того, чтобы быстро, эффективно, экономично 
определить характер изменений на ранних этапах раз-
вития заболевания, важно установить морфологический 
диагноз по клеточному составу материала, полученному 
из патологического очага. Золотым стандартом морфо-
логического исследования является комплексное цито-
логическое и гистологическое исследование, взаимодо-
полняющие методы. 

В течение последних двух десятилетий в гинеколо-
гической практике помимо классического (традицион-
ного) метода приготовления и окрашивания препара-
тов (традиционная цитология (ТЦ) используют метод 
жидкостной цитологии (ЖЦ) [5]. Метод основан на 
технологии приготовления стандартных тонкослойных 
цитологических препаратов из жидкой клеточной су-
спензии. Метод ЖЦ приобретает все больший интерес 
в морфологической диагностике реактивных изменений 
и злокачественных новообразований. В сравнении с 
традиционным методом приготовления мазков для ци-
тологического исследования монослойные препараты 
более информативны и качество их не зависит от каче-
ства работы лаборанта. Препараты при необходимости 
можно использовать для проведения цитохимических, 
иммуноцитохимических исследований (ИЦХИ). Кроме 
того, из этого материала можно готовить клеточные бло-
ки, и при получении небольших кусочков ткани полу-

чать информацию о гистологическом строении ткани из 
патологического очага, а также использовать эти блоки 
для проведения иммуногистохимического исследования 
(ИГХИ) [5].

Целью данного обзора является анализ данных ли-
тературы по представлению возможностей повышения 
эффективности методов диагностики неопухолевых 
поражений и опухолей эндометрия за счет применения 
комплексного морфологического исследования (тради-
ционного цитологического, метода жидкостной цито-
логии и клеточных блоков, с использованием ИЦХИ и 
ИГХИ) аспирата из полости матки и материала, полу-
ченного в ходе операции по поводу неопухолевых по-
ражений и опухолей эндометрия.

Современные методы диагностики патологии 
эндометрия. В настоящее время значительное место в 
диагностике патологии эндометрия исследователи отво-
дят биохимическим методам, среди которых наиболее 
актуальными являются методы определения маркеров 
окислительной модификации белков, сопровождающих-
ся необратимыми изменениями тканей [6]. Достаточно 
надежными, хотя и не лишенными недостатков, авторы 
считают иммунофлюоресцентную и гистохимическую 
методику исследования ткани эндометрия с обнару-
жением выделившихся в эндометриальную слизь ряда 
ферментов и их изоформ [7]; определение в смывах из 
полости матки опухолевых маркеров [7]; содержание 
карбонильных групп белка [8]; цитологическое исследо-
вание (ЦИ) аспирата из полости матки [9]. 

Среди аппаратных методов широкое распростране-
ние получило эхографическое исследование органов 
репродуктивной системы при эндометриозе [10]. Среди 
дополнительных методов диагностики патологии эн-
дометрия описано радионуклидное исследование [9]. 
Ведущее место в диагностике внутриматочной патоло-
гии занимает гистероскопия [11], для которой авторами 
показана отрицательная прогностическая ценность на 
уровне более 97%, когда в полностью визуализирован-
ной полости матки не обнаруживается структурных от-
клонений и когда эндометрий кажется тонким и одно-
родным [12]. Авторы уточняют, что гистероскопия явля-
ется полезным диагностическим инструментом, но для 
диагностики патологии эндометрия должна дополняться 
биопсией эндометрия [13]. Максимально применяемым 
является метод диагностики патологии эндометрия, ос-
нованный на гистологическом исследовании соскоба из 
полости матки [14, 15]. 

Патологические состояния эндометрия, класси-
фикации. По классификации Я.В. Бохмана [16], патоло-
гические состояния эндометрия делятся на:
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– фоновые заболевания (железистая гиперплазия, по-
липы эндометрия);

– предраковые заболевания (атипическая гиперпла-
зия I, II, III степени);

– РЭ.
Гиперплазия эндометрия (ГЭ) – гормонально зависи-

мая патология эндометрия, которая развивается на фоне 
относительной или абсолютной гиперэстрогенемии и 
проявляется морфологическими изменениями желез и 
стромы эндометрия [17].

В 2014 г. ВОЗ принимает новую (действующую) 
классификацию ГЭ, объединяющую две категории [18]:

1) ГЭ без атипии; 2) атипическая гиперплазия эндо-
метрия/ эндометриальная интраэпителиальная неопла-
зия (AЕH/EIN).

Полипы эндометрия выносят за рамки данной клас-
сификации. В подавляющем большинстве наблюдений 
полипы формируются на фоне неизмененной слизистой 
оболочки, и поэтому по современным классификациям 
их не относят к гиперпластическим процессам эндоме-
трия [19].

Простая ГЭ без атипии – это наиболее часто встре-
чающийся вариант ГЭ, эквивалентом ее являются тер-
мины «железистая» и «железисто-кистозная» ГЭ. При 
гистологическом исследовании (ГИ) отмечают повы-
шение числа железистых и стромальных структур; при 
этом первые преобладают незначительно. Рак на фоне 
простой ГЭ развивается у 1-3% пациенток. 

Сложная ГЭ без атипии предполагает изменение 
формы и размера желез с преобладанием железистого 
компонента над стромальным. Сложная ГЭ без атипии 
соответствует термину «невыраженная аденоматозная 
гиперплазия», рак матки на ее фоне развивается прибли-
зительно в 3-10% наблюдений [20].

Атипическую гиперплазию эндометрия относят к 
облигатно предраковому процессу; выделяют преиму-
щественно структурную (аденоматозную) и клеточную 
гиперплазию. Атипическая гиперплазия эндометрия 
(аденоматоз, атипическая железистая гиперплазия) ха-
рактеризуется более выраженными пролиферативными 
изменениями эпителиального компонента с атипией 
строения желез (формы и расположения). Как правило 
отмечается преобладание объема желез над объемом 
стромы [21].

Простая ГЭ с атипией проявляется в изменении 
нормального расположения ядер железистых клеток, а 
также в их необычной, зачастую округлой форме. Отли-
чительным признаком является наличие атипии клеток 
желез без изменений стромы. Эпителий демонстрирует 
повышенную митотическую активность. Рак на ее фоне 
развивается приблизительно в 8-20% наблюдений. 

Сложная ГЭ с атипией — наиболее опасная форма 
гиперплазии, приблизительно в 22-57% случаев на ее 
фоне развивается РЭ. Возрастает митотическая актив-
ность, число и спектр патологических митозов, что про-
является выраженной пролиферацией железистого ком-
понента, явлениями тканевой и клеточной атипии без 
инвазии базальной мембраны [20].

РТМ – симптомное заболевание, при этом основной 
и первый признак РЭ – кровянистые выделения из по-
ловых путей, ациклическое или на фоне постменопаузы. 
При своевременном обращении к врачу и правильной 
верификации диагноза заболевание диагностируют на 
ранних (I–II) стадиях опухолевого процесса более чем 
у 80% пациенток. С этим связаны благоприятный про-

гноз и низкие показатели одногодичной летальности 
больных: в 2018 г. данный показатель составил 8,9% в 
России, 6,5% – в США, 5–10% – в различных странах 
Европы [2, 22].

Средний возраст пациенток составляет 59-62 года. 
Иными словами, РЭ – это прежде всего постменопау-
зальный рак. Данный фактор чрезвычайно важен, так 
как именно состояние постменопаузального эндометрия 
(линейный тип М-эхо) формирует некоторое понятие 
нормы при ультразвуковом сканировании, что может и 
должно быть использовано в качестве скринингового 
теста [23].

Аденокарцинома эндометрия (эндометриальная аде-
нокарцинома) – наиболее часто встречающаяся злокаче-
ственная опухоль тела матки (80%), которая в большин-
стве наблюдений (80-85%) является эстроген-зависимой 
опухолью и только на 15-20% – эстроген-независимой. 

Йокогамская система для отчетности по эндоме-
триальной цитологии. На симпозиуме, посвященном 
цитологическому исследованию материала из полости 
матки, проходившем на международном конгрессе ICC 
(International Congress of Cytology) в 2016 г. в г. Иоко-
гама (Япония), международные эксперты по эндометри-
альной цитологии договорились о разработке приемле-
мой для всего мира системы под названием Йокогамская 
система (The Yokohama System (TYS) для отчетности по 
эндометриальной цитологии [24].

Согласно классификации Йокогамской системы вы-
деляют следующие критерии цитологических исследо-
ваний:

TYS0 – неинформативный материал.
Полученный образец нельзя оценить по разному ря-

ду причин (например, избыток примеси крови или эле-
ментов воспаления, контаминация содержимым влага-
лища, отсутствие клеток эндометрия и т.д.);

TYS1 – отсутствие ЗНО и предшествующих пораже-
ний.

Непатологический/физиологический эндометрий. 
Если все структуры (кластеры) клеток в препарате пред-
ставлены физиологическими трубчатыми или плоскими 
формами, сопровождаемыми стромальными клетками и 
ядерное перекрытие составляет менее трех слоев, цито-
логическая картина оценивается как отрицательная по 
наличию злокачественной опухоли и предшественников 
(TYS1). 

TYS2 – атипичные клетки эндометрия неопределен-
ного значения (ATEC-US).

Заключение по ATEC-US дают в случае, когда ати-
пичные клетки эндометрия присутствуют, но их зна-
чимость не может быть определена из-за имеющихся 
воспалительных, метапластических или ятрогенных 
изменений. Если цитологических данных недостаточно 
для классификации по любой другой из вышеуказанных 
диагностических категорий, следует выбрать ATEC-US 
(TYS2). В таких случаях последующая биопсия эндоме-
трия не требуется, если только изменения не повторя-
ются.

TYS3 – гиперплазия эндометрия без атипии. При ма-
лом увеличении микроскопа обнаруживают более пяти 
клеточных скоплений в виде расширенных ветвящихся 
железистых структур, с наложением ядер не более чем 
в три слоя. Для того, чтобы дать заключение о гипер-
плазии эндометрия без атипии, необходимо убедиться 
в отсутствии ядерной атипии на среднем увеличении 
микроскопа. 
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Однако, отмечены две основные проблемы: во-
первых, биопсия является очень болезненной и инвазив-
ной процедурой, во-вторых, высока доля неадекватных 
образцов. Поэтому проведение биопсии у всех пациен-
тов с аномальным генитальным кровотечением считают 
проблематичным [30].

Альтернативой выскабливанию полости матки явля-
ется Пайпель-биопсия – метод, позволяющий получить 
адекватный материал для исследования, при этом мини-
мально травмирующий эндометрий [29].

Зарубежные коллеги признали, что эндометриальная 
цитология является полезным методом диагностики с 
высокой чувствительностью и специфичностью при вы-
явлении эндометриальных нарушений [31]. В Японии 
ЦИ материала из полости матки является первым шагом 
для оценки состояния эндометрия у женщин с подозре-
нием на карциному [30]. 

Применение метода жидкостной цитологии в 
диагностике патологии эндометрия. Внедрение ЖЦ в 
рутинную практику позволило исследовать клетки эндо-
метрия на предмет установления цитологического диа-
гноза, а также сделало возможным применение вспомо-
гательных методов изучения молекулярных изменений 
при РЭ [24].

В образцах, приготовленных методом ЖЦ, клетки 
эндометрия могут казаться более гиперхромными и по-
лиморфными, с более видимыми ядрышками, чем в тра-
диционных мазках. Лучший диагностический результат 
по материалу, приготовленному методом ЖЦ, объясня-
ется хорошим сохранением клеток и отсутствием за-
грязнения элементами крови или воспаления, с которы-
ми часто сталкиваются в традиционных мазках. ЖЦ по-
зволяет обнаружить диагностические клетки даже при 
их небольшом количестве [21].

В настоящее время используют различные техноло-
гии для приготовления препаратов, по данным литера-
туры наиболее распространенными в мире являются две 
основные технологии жидкостной цитологии: ThinPrep 
(TP; Hologic Inc., Marlborough, MA, USA) [32, 33] и Sure-
Path (SP; BD Diagnostics, Burlington, NC, USA) [34 – 36].
Эти два способа отличаются устройствами для отбора 
проб и технологическими особенностями, но в целом 
оба метода имеют хорошую диагностическую точность. 

Q.Wang и соавт. [37] провели метаанализ для оценки 
метода цитологии эндометрия в диагностике рака эндо-
метрия примерно у 4179 пациенток с различными по-
ражениями эндометрия с цито-гистопатологическими 
результатами и установили, что цитологическое иссле-
дование эндометрия является эффективным диагности-
ческим методом.

В результате исследования F. Yanaki и соавт. [38] 1116 
образцов эндометрия, приготовленных методом ЖЦ и 
1044 образцов аспирационной биопсии эндометрия, ав-
торы сообщили, что ЖЦ эндометрия может иметь важ-
ное значение в различных клинических ситуациях для 
выявления и уточняющей диагностики злокачествен-
ных опухолей эндометрия. Также они отметили, что ЖЦ 
можно использовать для скрининга опухолей эндоме-
трия в более широком масштабе.

В исследовании Х. Yang и соавт. [39] по анализу при-
менения этих методов показано, что при атипической 
гиперплазии диагностическая точность ЖЦ при ис-
следовании эндометрия составила 86,1%, чувствитель-
ность – 70,3%, специфичность – 88,5%, положительное 
прогностическое значение – 48,0% и отрицательное 

TYS4 – атипичные клетки эндометрия, нельзя ис-
ключить AEH/EIN (ATEC-AE). 

Термин АТЕС используют, когда обнаруживают ати-
пичные клетки эндометрия. ATEC-AE используют, ког-
да есть предположение об атипичной гиперплазии эн-
дометрия или злокачественной опухоли, но изменений 
недостаточно для того, чтобы интерпретировать их как 
злокачественное новообразования (TYS6): количество 
атипичных клеток ограничено или атипия вызвана вос-
палением, метапластическими изменениями или ятро-
генным воздействием. В таком случае рекомендуется 
последующая биопсия эндометрия.

TYS5 – атипическая гиперплазия эндометрия/ эн-
дометриальная интраэпителиальная неоплазия (AЕH/
EIN).

TYS6 – Malignant neoplasms (adenocarcinoma). При 
малом увеличении микроскопа наблюдаются ком-
плексы из клеток с неравномерными выпячиваниями, 
нагромождением ядер в три или более слоев. Морфо-
логический диагноз аденокарциномы (TYS6) или ати-
пичной гиперплазии эндометрия/эндометриоидной 
внутриэпителиальной неоплазии (AEH/EIN) (TYS5) 
устанавливают, если при среднем увеличении микро-
скопа отмечают ядерную атипию или некротический 
фон, нарушение цитоархитектоники в структурах (ком-
плексах): крибриформные структуры и/или структуры 
«спина к спине» [24]. 

AEH/EIN (TYS5) можно отличить от аденокарци-
номы (TYS6), если при наличии четко определенных 
ядерных аномалий отсутствуют дополнительные дан-
ные, свидетельствующие об инвазии: нет явного не-
кротического фона, изолированных злокачественных 
клеток, структур «спина к спине» или крибриформных 
структур [24].

Очень важна правильность трактовки изменений 
в клетках железистого и стромального компонентов в 
фазу пролиферации и в фазу секреции, так как труд-
ности, с которыми сталкивается цитолог при изучении 
аспиратов из полости матки, связаны, прежде всего, с 
тем, что эндометрий постоянно меняется в зависимо-
сти от фаз менструального цикла.  В пластах отторга-
ющегося менструального эндометрия в отдельных слу-
чаях встречаются группы клеток, которые могут оши-
бочно расцениваться как элементы злокачественного 
новообразования [25]

Сравнительная характеристика различных мето-
дов диагностики патологии матки. Существуют ин-
струментальные методы выявления патологии эндоме-
трия, такие как трансвагинальное ультразвуковое иссле-
дование (УЗИ), гистероскопия, соногистерография. УЗИ 
считается первым шагом в оценке состояния женщин с 
постменопаузальным кровотечением [26]. 

Трансвагинальное УЗИ является наиболее распро-
страненным диагностическим тестом, который позво-
ляет измерить толщину эндометрия [27]. S. Granberg и 
соавт. [28] полагают, что толщина эндометрия у женщин 
в постменопаузе, равная 5 мм и менее, позволяет с вы-
сокой (96%) вероятностью исключить заболевание сли-
зистой оболочки тела матки. 

«Золотым стандартом» в комплексной оценке состо-
яния эндометрия в репродуктивном возрасте считают 
морфологическую диагностику по биоптату эндометрия 
в середине фазы пролиферации на 7–10-й день менстру-
ального цикла с последующим исследованием его ре-
цепторного аппарата при помощи ИГХИ [29]. 



91

КЛИНИЧЕСКАЯ  ЛАБОРАТОРНАЯ  ДИАГНОСТИКА.  2021 66(2)
DOI: http://dx.doi.org/10.51620/0869-2084-2021-66-2-87-94

CYTOLOGY

прогностическое значение – 95,2%. В отношении кар-
циномы эндометрия диагностическая точность ЖЦ эн-
дометрия составила 94,4%; чувствительность – 53,2%, 
специфичность – 98,6%, положительное прогностиче-
ское значение – 79,8% и отрицательное прогностическое 
значение – 95,3%. Авторы сделали обоснованный вывод 
о полезности применения ЖЦ в качестве метода первой 
линии [39]. Число неадекватных образцов, приготовлен-
ных методом ЖЦ, ниже, чем у образцов, приготовлен-
ных, традиционным методом [30].

Применение иммуноцитохимического метода 
в диагностике РЭ. ИЦХИ может быть применено на 
препарате клеточного блока с отличными результата-
ми и высокой диагностической точностью [40]. Метод 
клеточного блока может быть использован в качестве 
вспомогательного способа дифференциальной диагно-
стики при гиперплазии в связи с атипией и аденокарци-
номе. Подготовка клеточного блока – это хорошо заре-
комендовавший себя метод подготовки материала для 
ЦИ [24]. Показано, что обычная подготовка клеточных 
блоков требует большого количества клеток в образце, 
чтобы получить оптимальные парафиновые блоки, ко-
торые содержат достаточное количество встроенных 
клеток, а коэффициент достижения заключенных в 
парафин срезов клеточных блоков из эффузионных об-
разцов составляет 47,7%, что не является оптимальным 
для анализа [41].

Имеются основания полагать, что рецепторный ста-
тус пайпель-биоптата также возможно исследовать с 
помощью ИЦХИ. Преимуществами являются: малая 
инвазивность, небольшой объем достаточного для ис-
следования материала, т.к. материал оценивается цито-
логически, доступность, всего три этапа предподготов-
ки, высокая скорость, а также высокая информативность 
метода [29]. 

Панель антител, применяемая для ИЦХИ эндометри-
альных поражений, включает: 

– рецепторы эстрогена (ER);
– рецепторы прогестерона (PR);
– PTEN (сокр. от англ. Phosphatase and tensin homolog 

delete on chromosome 10 – фосфатаза с двойной суб-
стратной специфичностью);

– р53 (белок p53 – транскрипционный фактор, ре-
гулирующий клеточный цикл, выполняет функцию су-
прессора образования злокачественных опухолей);

– Кі-67 белок-антиген, показывающий активность 
опухолевых клеток);

– р16 (белок – ингибитор циклин-зависимых киназ, 
регулирует клеточный цикл). 

Данные маркеры были отобраны исследователями с 
целью облегчения дифференциации эндометриальной 
и эндоцервикальной аденокарциномы и эндометриоид-
ной карциномы от серозной и светлоклеточной карци-
номы, а также для реализации использования маркеров, 
связанных с неоплазией и прогнозом [42]. Однако, про-
гностическая ценность каждого из этих критериев для 
диагностики определенного типа рака не в полной мере 
изучена, и имеется необходимость дальнейшего иссле-
дования.

На основе биомаркеров РЭ традиционно разделяют 
на два подтипа. Наиболее часто встречающийся и, как 
правило, спорадически возникающий РЭ типа I, обычно 
характеризуется наличием высокодифференцированных 
клеток, по гистологическим характеристикам является 
эндометриоидным, а сами клетки опухоли обнаружива-

ют нормальный диплоидный кариотип, нестабильность 
микросателлитов (MSI) и экспрессируют ER и PR. При 
РЭ типа I мутации в гене опухолевого супрессора TP53 
происходят редко, и больные имеют хорошие шансы на 
выздоровление [43]. РЭ типа I проявляется мутациями 
в K-ras, PTEN, фосфатидилинозитол-4,5-бисфосфат-3-
киназной каталитической субъединице альфа (PIK3CA), 
и генах катенина бета-1 (CTNNB1) [44].  

В отличие от этого, РЭ типа II не относится к эндо-
метриоидным опухолям, содержит низкодифференциро-
ванные клетки, для многих из которых характерна ане-
уплоидия, отсутствуют генетические изменения в белке 
p53, а ER и PR не экспрессируются. При этом течение 
болезни имеет неблагоприятный прогноз [43]. Однако, 
некоторые авторы указывают, что тип II проявляет хро-
мосомную нестабильность [45].

Внедрение в практику ИЦХИ и недавнее открытие 
новых генов и их функций при раке привели к откры-
тию клеточных белков или нуклеиновых кислот, кото-
рые экспрессируются исключительно в опухолях.  Эти 
биомаркеры обладают потенциалом повышения диагно-
стической согласованности и воспроизводимости рако-
вых заболеваний [46]. К биомаркерам помимо описан-
ных относят L1-молекулу клеточной адгезии (L1CAM), 
MutL гомолог 1 (MLH1), белок-продукт PMS2-гена, 
участвующий в  восстановлении несоответствия ДНК, 
β-катенин и Е-кадгерин [47].

Согласно данным литературы, совпадение результа-
тов ИГХИ и ИЦХИ при опухолевых процессах состав-
ляет для ER 98%, для PR – 97% [48]. 

Мутации генов PTEN, β-Катенин и p53 – наиболее 
частые молекулярные дефекты при раке эндометрия I и 
II типа [49, 50, 51]. Потеря PTEN и положительное ядер-
ное окрашивание β-Катенин часто наблюдались при ати-
пической гиперплазии эндометрия, но не в нормальном 
пролиферативном эндометрии. Комбинация PTEN – и 
β-Катенин + в результате могут стать надежными мар-
керами в диагностике атипической гиперплазии эндоме-
трия [52]. 

Несмотря на большое количество работ, как отече-
ственных, так и зарубежных авторов, посвященных изу-
чению молекулярно-биологических аспектов РЭ, в насто-
ящее время к широкому клиническому использованию 
при раке тела матки не рекомендован ни один из опухо-
левых маркеров, поскольку недостаточно информации 
для их внедрения в клиническую практику. Детальное 
изучение данной проблемы позволит оптимизировать не 
только диагностику, но и лечение рака эндометрия, а ис-
следование генетических особенностей двух вариантов 
РЭ, будет способствовать персонализации подходов в его 
терапии [53], в связи с чем исследовательские усилия со-
средоточены на открытии новых неинвазивных методов 
диагностики и понимания молекулярной архитектуры 
опухоли в режиме реального времени [54].

Проблема ранней диагностики и лечения новообра-
зований органов репродуктивной системы крайне акту-
альна, и рассматривая вопросы РЭ нельзя обойти сторо-
ной взаимосвязь рака эндометрия, яичника и маточной 
трубы, тем более что проблема рака яичника является 
одной из самых трудных в гинекологии [55].  Детальное 
исследование содержимого полости матки также необ-
ходимо в связи с возможностью попадания в нее опухо-
левых клеток рака яичника и маточной трубы.  Актуаль-
ность исследований этих нозологических форм возрас-
тает в связи с широкой распространенностью опухолей 
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и опухолевидных образований яичников и стойкой тен-
денцией к росту заболеваемости злокачественными 
опухолями органов репродуктивной системы, хотя за 
последние за последние 20 лет пятилетняя выживае-
мость и увеличилась на 13% [56]. Во многих странах, 
включая и Россию, рак яичника занимает 8-е ранговое 
место среди злокачественных новообразований у жен-
щин всех возрастных групп и на его долю среди всех 
злокачественных новообразований женского населения 
приходится до 4,3% [3, 57].

Столь неутешительные показатели  связаны и  со   
скудной клинической симптоматикой на ранних стади-
ях заболевания, отсутствием оптимальных алгоритмов 
скрининга и  ранней диагностики  многочисленностью 
форм опухолей яичников. Также спорным остается во-
прос теории возникновения рака яичника, так как извест-
но, что мезотелий органов  репродуктивной системы жен-
щины не имеет  эмбриологической связи с малигнизиро-
ванным эпителием при раке яичника, и феномен   одного 
из звеньев патогенеза этого заболевания – регургитация 
клеток через маточные трубы, наблюдаемая почти у 95% 
женщин во время менструации, в связи с чем возможен 
перенос содержимого матки и труб на серозную поверх-
ность матки, придатков матки и брюшины. В 2016 г. R.J. 
Kurman и соавт [58] была предложена теория овариаль-
ного канцерогенеза, согласно которой первоисточником 
рака яичников является эпителий фимбриального отдела 
маточной трубы или серозная трубная интраэпителиаль-
ная карцинома маточной трубы. 

Большое число исследований, посвященных канце-
рогенезу рака яичников, указывает на необходимость 
детального иммуноцитохимического и иммуногистохи-
мического исследования содержимого полости матки с 
учетом возможности попадания опухолевых клеток не 
только в брюшную полость, но в первую очередь в по-
лость матки. Это важно для верификации морфологиче-
ского диагноза и определения тактики ведения и лече-
ния пациенток.

Исследование аспиратов и смывов из полости матки 
с применением усовершенствованных молекулярных 
методов вместе с уже существующими, позволит созда-
вать группы риска по развитию опухолей матки, придат-
ков и брюшины, в комплексе скринингового алгоритма.

Заключение. Увеличение заболеваемости рака эн-
дометрия продолжается во всем мире, в связи с чем 
активно идет поиск надежных критериев выявления и 
уточняющей диагностики злокачественных опухолей 
полости матки и предшествующих поражений. В на-
стоящее время получены научные доказательства связи 
рака эндометрия, маточных труб и яичника. Кроме того, 
элементы рака труб и яичника могут попадать в полость 
матки и быть обнаружены при исследовании материала 
из эндометрия. В связи с этим требуется внедрение на-
дежных, безопасных методов выявления и уточняющей 
диагностики злокачественных новообразований эндо-
метрия и придатков матки с учетом связи рака эндоме-
трия, маточной трубы и яичника. Таким образом, крайне 
важно изучать и расширять возможности традиционной 
и жидкостной цитологии с использованием молекуляр-
ных методов в выявлении и уточняющей диагностике 
рака тела и придатков матки.
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