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Как известно, проблемы интенсификации и оптимизации догоспитальной диагностики во многом определяют успех лечения и яв-

ляются одними из наиболее важных его разделов. Именно такой подход позволяет рассчитывать на проведение эффективного 

органосберегающего лечения и тем самым максимально сохранить репродуктивные возможности женщин. Нерешенной в наши дни 

остается проблема скрининга увеличивающихся в популяции предраковых и раковых заболеваний тела и придатков матки. Меж-

ду тем необходимость регулярных мер профилактики в аспекте формирования рассматриваемых болезней заключается в высоких 

шансах их ликвидации именно при раннем выявлении. В работе проанализированы и представлены клинико-лабораторные данные 

о 176 пациентках, из которых 45 (25,6 %) – женщины контрольной группы, не имевшие заболеваний репродуктивных органов, 

87 (49,4 %) – пациентки с опухолями придатков матки различного гистологического строения и 44 (25,0 %) – больные с воспали-

тельными процессами придатков матки.

Цель исследования – усовершенствовать диагностику опухолей придатков матки путем выявления структурных и биохимических 

маркеров заболевания в менструальных выделениях и эндометриальных смывах.

В исследовании использовались клинический, патогистологический, цитологический, биохимический, статистический методы, 

а также методы клиновидной дегидратации биологических жидкостей и трансвагинальной эхографии.

Ключевые слова: опухоли придатков матки, эндометриальные смывы, менструальные выделения, структуры фаций, окислитель-

ная модификация белков (карбонильные группы белков)
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As it is known, the problem of intensification and optimization of pre-hospital diagnostics largely determines the success of treatment and is one 

of its most important items. It is this approach that gives an opportunity for effective, preserving organs, treatment and thus at most saves reproduc-

tive abilities of women. Nowadays the problem of screening precancerous and cancerous diseases of uterine body and appendages, which are in-

creasing in population, is still unsolved. It is the necessity of regular prophylactic measures, in the aspect of forming the considered diseases, that 

consists in high chances of their elimination just when they are early revealed. The object of research is clinico-laboratory data of 176 patients 

consisted of 45 (25.6 %) women control group without tumors of reproductive organs, all the rest were divided into two groups: the first one con-

sisted of 87 (49.4 %) patients with ovarian tumors (benignant and malignant) and the second group included 44 (25.0 %) patients with adnexitis.

Objective: to improve the diagnostics of the adnexis tumors by indentification structural and biochemical markers in menstrual discharges and 

endometrial washes.

The study used сlinical, pathohystological, cytological, biochemical, statistical methods and the methods wedge-shaped dehydration of bio-

logical liquids, transvaginal echography.

Key words: adnexis tumors, endometrial washes, menstrual discharges, structural peculiasities of facies, oxidative modification of proteins 

(carbonyl groups of proteins)
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Введение

Не будет преувеличением считать, что ранняя, 

а тем более дифференциальная диагностика заболева-

ний внутренних гениталий остается одной из наиболее 

сложных проблем гинекологии. Особое значение она 

приобретает при формировании концепции раннего 

выявления опухолей придатков матки, когда отсутст-

вует или крайне скудна симптоматика, размеры пато-

логических образований минимальны и нет распро-

странения на другие органы (как известно, в этих 

случаях лечебные мероприятия оказываются наиболее 

щадящими и эффективными, а репродуктивный про-

гноз – максимально благоприятным). Внутренняя 

анатомическая локализация, сложность микроскопи-

ческой структуры новообразований женских гонад, 

нечеткие границы между опухолями различной степе-

ни зрелости и многообразие их сочетаний – все это 

существенно усложняет раннее выявление опухолей 

яичников (ОЯ) и создает препятствия для рациональ-

ного планирования лечения больных [1, 2]. Следует 

упомянуть и мнение экспертов Всемирной организа-

ции здравоохранения об отсутствии до сих пор надеж-

ных программ скрининга предопухолевой и опухоле-

вой патологии тела матки и яичников.

Между тем статистические данные отечественных 

и зарубежных ученых убедительно свидетельствуют 

не только о неуклонном росте заболеваемости, 

но и об «омоложении» контингента больных доброка-

чественными и злокачественными гормонозависимы-

ми опухолями репродуктивных органов [3]. Этот факт 

объясняется не только ростом средней продолжитель-

ности жизни, но и существенным увеличением в по-

пуляции таких «болезней цивилизации», как ожире-

ние, ановуляция, хроническая гиперэстрогения, 

бесплодие, возросшей частотой воспалительных забо-

леваний матки и придатков, а также многократными 

«агрессивными» акушерско-гинекологическими ма-

нипуляциями [4, 5]. Поэтому необходимость форми-

рования нового подхода к «активному поиску» паци-

енток с предопухолевыми и ранними опухолевыми 

заболеваниями внутренних гениталий следует рассма-

тривать прежде всего с позиции разработки нового 

скринирующего теста как одного из наиболее перспек-

тивных способов их вторичной профилактики [6].

Известно, что при опухолевом росте митохондри-

альное окисление вытесняется гликолизом – более 

примитивным способом энергообеспечения. Это со-

провождается образованием активных форм кислоро-

да и лежит в основе стимуляции свободнорадикально-

го окисления в организме (состояние, получившее 

название оксидативного стресса (ОС)). Свободные 

радикалы поражают все виды биологических макро-

молекул, в первую очередь белки клеток и биологиче-

ских жидкостей (БЖ) организма [7]. Этот процесс 

может лежать и в основе структурно-функциональных 

нарушений органов репродуктивной системы, в том 

числе при развитии предопухолевой и опухолевой 

трансформации яичниковой ткани. Однако для окон-

чательного формирования опухоли нужен значитель-

ный объем патологически деформированных молеку-

лярных составляющих клетки, а следовательно, 

и длительный временной интервал, на завершающем 

этапе которого становится уже возможным использо-

вание традиционных цитологических и гистологиче-

ских методов исследования. В этом одна из причин 

смещения формирующейся клинической картины 

и, соответственно, инициации диагностических меро-

приятий заболевания на более позднее время.

Важно отметить, что структурные изменения эндо-

метрия, как гормонозависимой ткани, во многом зави-

сят от функционального состояния яичников. Именно 

ткань эндометрия наиболее чутко реагирует на измене-

ния гомеостаза органов репродуктивной системы, в том 

числе и на функциональные нарушения при формиро-

вании опухолей гонад. В этой связи следует указать 

на описанную М. А. Володиным и соавт. (1987) способ-

ность ряда ферментов и их изоформ накапливаться 

в апикальных отделах железистых клеток, а затем выде-

ляться в состав эндометриального секрета при гипер-

пластических процессах и раке эндометрия [7].

Как известно, в состав менструальных выделений 

(МВ) кроме собственно крови и фрагментов отторга-

ющегося эндометрия также входят эндометриальный 

и эндоцервикальный секрет. С учетом сказанного 

можно предположить, что и маркеры ОС, среди кото-

рых наиболее ранними являются карбонильные груп-

пы белков (КГБ), могут быть выявлены в МВ и эндо-

метриальных смывах (ЭС) обследуемых пациенток 

при формировании ОЯ задолго до появления мани-

фестных признаков заболевания [8–11].

Традиционно морфологические исследования в ме-

дицине сосредоточены главным образом на тканях 

и клеточных элементах, в то время как особенности 

строения БЖ остаются малоизученными. Перспектив-

ным в этом отношении является микроскопическое 

исследование структур сухой капли (фации), образую-

щихся в БЖ при ее переходе в твердую фазу в результате 

процесса дегидратации. Это новое научное направление 

получило название морфологии БЖ. Суть нового мето-

да диагностики состоит в том, что в норме микроскопи-

ческая картина исследуемой капли БЖ имеет более 

или менее однородную структуру, а при малейшем воз-

действии различных повреждающих факторов (окисли-

тельных, токсичных) гидратная оболочка белков изме-

няется и начинаются процессы агрегации молекул.

По мнению профессоров В. Н. Шабалина 

и С. Н. Шатохиной (2001), фация – это структурный 

портрет молекулярных взаимосвязей в БЖ, позволя-

ющий вывести глубинные микропроцессы на макро-

уровень [11]. Микроскопическая картина фации отли-
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чается структурами, характерными для каждого вида 

БЖ человека, связанными с особенностями течения 

физиологических и патологических процессов в орга-

низме [12]. При использовании технологии морфоло-

гического анализа БЖ «литос-система» даже самые 

начальные патологические изменения молекулярных 

структур можно наблюдать сразу же, без «инкубаци-

онного периода», необходимого для оценки измене-

ний на клеточном, органном и / или системном уров-

нях. Следовательно, морфологический анализ БЖ 

открывает возможности для наиболее ранней диагно-

стики развивающегося патологического процесса.

Таким образом, количественный анализ содержа-

ния маркеров ОС с одновременным определением 

структурных микроскопических особенностей твердой 

фазы МВ и ЭС предлагается нами в качестве нового 

диагностического (и прогностического) подхода 

для оценки состояния внутренних гениталий у жен-

щин репродуктивного и (это особенно важно!) пери-

менопаузального возраста.

Материалы и методы

Проанализированы клинико-лабораторные данные 

176 пациенток, из них 87 (49,4 %) – больные эпители-

альными ОЯ (59 – с доброкачественными ОЯ и 28 – 

с раком яичников), 44 (25,0 %) – пациентки с хрони-

ческими воспалительными процессами придатков 

матки, 45 (25,6 %) – женщины, не имевшие заболева-

ний репродуктивных органов (контрольная группа). 

По возрасту и характеру экстрагенитальной патологии 

пациентки указанных групп были сопоставимы.

Для получения ЭС использовали специальные од-

норазовые катетеры диаметром 1,4 мм. Стерильным 

одноразовым шприцем в полость матки вводили (а за-

тем аспирировали) 0,9 % раствор натрия хлорида в ко-

личестве 4–5 мл, который затем центрифугировали. 

Супернатант использовали для дальнейшей работы 

по оценке биохимических и структурных показателей, 

а из осадка готовили препараты для цитологического 

анализа.

Оценка содержания КГБ. В супернатантах ЭС об-

следованных пациенток определяли концентрацию 

белка биуретовым методом Кингслея–Вейксельбаума. 

Интенсивность окислительной деструкции белков 

оценивали по уровню их карбонильных производных 

с использованием метода, основанного на реакции 

с 2,4-динитрофенилгидразином [2, 8].

Оптическую плотность образовавшихся динитро-

фенилгидразинов регистрировали при длине волны 363 

нм. При расчете уровня карбонильных производных 

использовали коэффициент молярной экстинкции – 

22 000 М–1 см–1. Результаты выражали в нмоль / мг бел-

ка. Полученный показатель анализировали с учетом 

результатов патогистологического исследования уда-

ленных новообразований придатков матки.

Метод клиновидной дегидратации заключается 

в микроскопическом исследовании структур, образу-

ющихся при высыхании капли БЖ на твердой подлож-

ке [13]. Для этого стандартные предметные стекла 

размером 75 × 25 мм предварительно замачивали 

на 24–48 ч в растворе детергента, затем промывали 

в проточной воде в течение 10 мин и помещали в смесь 

Никифорова, состоящую из равных частей спирта 

и эфира, на 30 мин. Стекла вытирали сухой безворсо-

вой тканью, после чего на их поверхность наносили 

0,2 мл исследуемой БЖ и высушивали при комнатной 

температуре. Через 18–24 ч полученную пленку – фа-

цию – исследовали под микроскопом в проходящем 

свете.

Фации БЖ описывали по следующему плану:

– наличие зон, ширина периферической зоны (уз-

кая, средняя, широкая – половина длины радиуса фа-

ции и более), четкость ее границы;

– наличие трещин, их количество, расположение 

(радиальное, циркулярное, в виде беспорядочной сети) 

по зонам и форма (аркообразные, прямые, трехлучевые);

– наличие и форма конкреций;

– наличие аномальных структур (языковых полей, 

складчатости, структур листа и др.).

Фотографирование фации проводилось с исполь-

зованием ССD-камеры, соединенной с персональным 

компьютером. С помощью программы ASUS форми-

ровали компьютерную базу изображений.

Для объективизации оценки сформировавшихся 

структур в исследуемых ЭС нами были рассчитаны 

специальные коэффициенты.

Окончательное уточнение гистотипа исследуемого 

образования проводилось путем сопоставления ре-

зультатов цитологического и гистологического иссле-

дований операционного материала с данными строе-

ния фации.

Результаты

Выбор МВ (и ЭС) в качестве исследуемого объек-

та объясняется не только научным любопытством 

(из-за их малоизученности), но также и тем, что раз 

в месяц в достаточном для исследования объеме (от 10 

до 80 мл у здоровых женщин) эта БЖ спонтанно вы-

деляется из полости матки и может быть самостоятель-

но собрана пациентками (в прокладки или специаль-

ные колпачки) для проведения лабораторного анализа.

Как уже было сказано, ткань эндометрия очень 

чутко реагирует на изменения гомеостаза органов ре-

продуктивной системы, в том числе увеличением со-

держания маркеров ОС в ЭС, в частности КГБ, 

при формировании ОЯ. Так, у женщин контрольной 

группы с нормальным строением яичников содержа-

ние КГБ в ЭС находилось в пределах 0–1,9 (0,9 ± 0,14) 

нмоль / мг. При увеличении показателя до 2,0–3,5 

(2,8 ± 0,28) нмоль / мг в большинстве случаев были вы-
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явлены доброкачественные (p < 0,05), а при 3,6–4,9 

(4,8 ± 0,25) нмоль / мг – злокачественные ОЯ (p < 0,01).

Содержание КГБ в МВ больных доброкачествен-

ными ОЯ также было достоверно выше, чем у боль-

ных хроническими воспалительными процессами 

при датков матки и у пациенток контрольной группы 

(p < 0,01).

Микроскопическая картина фации ЭС у женщин 

контрольной группы в репродуктивном возрасте ха-

рактеризовалась четкой зональностью. В большинстве 

случаев регистрировались 2 зоны: периферическая – 

с радиальными трещинами и центральная, содержа-

щая кристаллы солей, реже трещины – прямые, ради-

альные, как продолжение трещин периферической 

зоны (рис. 1).

Кроме того, в 24,8 % случаев в фации ЭС женщин 

этой группы появлялась третья промежуточная зона, 

расположенная между 2 вышеописанными, содержа-

щая трехлучевые трещины.

У пациенток с хроническими воспалительными 

процессами придатков матки и при обострении про-

цесса величины площадей трехлучевых и радиальных 

трещин достоверно не отличались от аналогичных по-

казателей женщин контрольной группы. Однако в этих 

случаях в картине фации появлялись «языковые» 

структуры (маркеры воспаления), «закрутки» и жгуто-

вые блоки (маркеры гипоксии).

Фации ЭС больных доброкачественными ОЯ и ра-

ком яичников заметно отличались по своему строению 

от таковых у женщин контрольной группы. Зональ-

ность фации ЭС сохранялась у больных доброкачест-

венными ОЯ всех возрастных периодов, причем 

в 68,4 % случаев уже присутствовала зона трехлучевых 

трещин (рис. 2).

У больных раком яичников площадь зоны трех-

лучевых трещин на поверхности фации заметно уве-

личилась – до 2,2 ± 0,10 мм2 (рис. 3), достоверно 

отличаясь от таковой в контроле (p < 0,01) и в груп-

пе больных доброкачественными ОЯ (p < 0,05). Пло-

щадь периферической зоны с радиальными трещи-

нами находилась в пределах 6,1 ± 0,42 мм2 

и не отличалась от таковой у женщин контрольной 

группы.

Заключение

Полученные результаты свидетельствуют, что ми-

кроскопическая картина фации ЭС и МВ имеет четкие 

отличительные особенности у больных доброкачест-

венными, пограничными и злокачественными ОЯ. 

Включение методов структурного и биохимического 

анализа ЭС и МВ в диагностический комплекс у па-

циенток из групп риска по развитию ОЯ позволит уве-

личить чувствительность и повысить специфичность 

проводимого обследования.

Важными преимуществами предлагаемого спо-

соба диагностики являются неинвазивность и атрав-

матичность забора изучаемого материала, возмож-

ность многократного повторения исследования 

в условиях женских консультаций, проведения ана-

лизов силами лабораторий лечебно-профилактиче-

ских учреждений. Полученные результаты подтвер-

ждают возможность выявления заболевания ОЯ 

на начальных этапах его развития, когда наиболее 

реальным становится выполнение органосберегаю-

щих операций и тем самым сохранение репродук-

тивного здоровья женщин.

Рис. 1. Фация ЭС пациентки контрольной группы, × 10: а – перифери-

ческая зона с радиальными трещинами; б – солевая зона

а

б

Рис. 2. Фация ЭС больной доброкачественной ОЯ, × 10: а – перифери-

ческая зона с радиальными трещинами; б – трехлучевые трещины

а

б

Рис. 3. Фация ЭС больной злокачественной ОЯ, × 10: а – перифериче-

ская зона с радиальными трещинами; б – трехлучевые трещины

б

а
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