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и сопоставимости с ней физико�химических

свойств препарата. Важна также оценка кри�

терия «стоимость�эффективность». 

Основу схемы инфузионной терапии, на�

правленной на восстановление ОЦК и ткане�

вой перфузии, составляет комбинация крис�

таллоидов и коллоидов. Результаты контро�

лируемых рандомизированных исследований

и последующего метаанализа не доказали

преимуществ изолированного использования

как коллоидов, так и кристаллоидов. Одно из

современных требований к применению ин�

фузионных сред – использование принципов

сбалансированной инфузионной терапии, то

есть используемые препараты по своему сос�

таву должны быть максимально приближен�

ными к плазме крови, а именно быть изото�

ническими изоонкотическими изоионными

и содержать носители резервной щелочности.

Проведение традиционной инфузионной те�

рапии с применением изотонических раство�

ров на основе 0,9% раствора NaCl приводит к

развитию гипернатриемии, гиперхлоремии,

гиперхлоремического и дилюционного аци�

доза, в результате чего возникает повышение

сопротивления сосудов почек, снижение клу�

бочковой фильтрации и темпа диуреза [15].

Исследованиями Silva Junior J.M. et al. (2009)

показано, что развитие метаболического ги�

перхлоремического ацидоза с уровнем хлора

более 114 ммоль/л повышает летальность в 2

раза у пациентов после больших абдоминаль�

ных операций [16]. Для предупреждения раз�

вития этих осложнений и в комплексной ин�

фузионной терапии необходимо использо�

вать новые сбалансированные инфузионные

растворы, которые полностью отвечают

принципам сбалансированной инфузионной

терапии и максимально приближены по сво�

ему электролитному составу к плазме крови.

Таким образом, проведение адекватной

интенсивной инфузионно�трансфузионной

терапии при лечении коагулопатических

кровотечений у родильниц не только позво�

ляет реализовать органосохраняющую такти�

ку, но и способствует снижению объемов

кровопотери и трансфузионных сред, умень�

шению глубины метаболических нарушений

и наиболее быстрому темпу восстановления

параметров гомеостаза.
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На основании иммуногистохимичес�

кого исследования установлено измене�

ние экспрессии генов при ГЭ в зависи�

мости от ее морфологического варианта.

Для различных гистологических вари�

антов ГЭ характерно абсолютное либо

относительное преобладание экспрессии

маркеров пролиферации над апоптозом,

повышение экспрессии маркеров неоан�

гиогенеза, измененный рецепторный

статус по сравнению с морфологически

неизмененным эндометрием фазы про�

лиферации [6, 7, 10]. 

Простая ГЭ развивается как результат

увеличения продолжительности жизни

клеток эндометрия за счет резкого угне�

тения апоптоза на фоне низкой проли�

ферации, а также гипертрофии эпителия

и стромообразования [6]. Морфологи�

ческое строение эндометрия при прос�

той ГЭ характеризуется потерей распре�

деления желез в строме. Железы сохра�

няют простое трубчатое строение, при�

обретают извитую форму, местами отме�

чается их кистозное расширение. Прос�

тая ГЭ отличается сбалансированной ги�

перплазией клеток паренхимы и стромы

(при отсутствии их атипии), а также яв�

лениями гипертрофии – укрупнением

размеров клеток эпителия желез [3]. 

Комплексная ГЭ возникает в результа�

те гиперплазии эпителиальных клеток

эндометрия и снижения стромообразо�

вания с подключением механизмов сти�

муляции неоангиогенеза, нехарактерных

для нормального эндометрия фазы про�

лиферации [6]. Комплексная ГЭ без ати�

пии характеризуется появлением сильно

извитых, ветвящихся желез эндометрия

на фоне уменьшения доли стромы.

Комплексная ГЭ без атипии отличается

прогрессирующим нарастанием ткане�

вой атипии – увеличение эпителиально�

стромального соотношения за счет как

пролиферации эпителиального компо�

нента, так и уменьшения стромообразо�

вания. Клетки при комплексной ГЭ без

атипии сохраняют полярность, ядерная

атипия отсутствует. Комплексная ГЭ с

атипией диагностируется на основании

появления признаков клеточной атипии.

Во всех наблюдениях комплексная ГЭ

носит очаговый характер и располагается

на фоне явлений простой ГЭ [3]. 

В последние годы европейский подход

выделяет две гистологические группы

изменений эндометрия матки: эндомет�

риальную гиперплазию (endometrial

hyperplasia (EH) и эндометриальную не�

оплазию (endometrial neoplasia(EN), в то

время как G. Mutter с соавт. (2000) – эн�

дометриальную гиперплазию (EH) и эн�

дометриальную интраэпителиальную не�

оплазию (endometrial intraepithelial neo�

plasia (EIN). ЕН является доброкачест�

венной патологией эндометрия почти

без риска развития РЭ, в то время как

EN/EIN – это предраковый процесс с

высоким риском прогрессии (30%) [2]. 

В работе В.М. Перельмутера (2008)

проведено исследование морфологичес�

ких изменений эндометрия при гиперэ�

строгении и эндометриальной интраэпи�

телиальной неоплазии. Автором сделан

вывод, что EIN может приобретать зло�

качественный фенотип при дополни�

тельных генетических повреждениях,

трансформируясь в эндометриальную

аденокарциному. Диагноз EIN возможен

только при наличии двух признаков –

уменьшения стромы менее чем на 45% и

атипии эпителия неопластических же�

лез, и должен сопровождаться заключе�

нием «сложная атипическая гиперплазия

эндометрия» [2]. 

Большинством исследователей хрони�

ческое воспаление рассматривается в ка�

честве предрасполагающего фактора для

последующего развития гиперпластичес�

ких и неопластических заболеваний. Од�

нако молекулярные механизмы, способ�

ствующие нарушению тканевого и кле�

точного гомеостаза с возникновением

гиперпластических изменений при дли�

тельно текущей местной воспалительной

реакции в эндометрии, изучены недоста�

точно. По мнению ряда авторов (В.М.

Зуев (1998), К.С. Бендарская (2006), хро�

нический эндометрит (ХЭ) имеет значе�

ние в возникновении гиперпластических

процессов эндометрия. 

По мнению ряда исследователей (Л.А.

Беляева (1984), В.М. Сидельникова

(1986, 2005), Н.Ю. Владимирова (1997),

В.П. Сметник, Л.Г. Тумилович (2005),

Д.М. Белоусов (2006), дисфункция стеро�

идо�рецепторных систем эндометрия яв�

ляется одним из механизмов нарушения

процессов пролиферации и секреторной

трансформации слизистой оболочки мат�

ки при ХЭ. Вследствие этого нарушается

связывание гормонов (эстрадиола и про�

гестерона) и устраняется их действие на

слизистую оболочку матки. В исследова�

нии Л.С. Ищенко (2007) выявлено, что

характерными для ХЭ с отсутствием сек�

реторных преобразований в эндометрии

являются более выраженные морфологи�

ческие и морфометрические изменения

слизистой оболочки матки: значитель�

ные дистрофические изменения покров�

ных эпителиоцитов и клеток желез, вы�

раженная воспалительная полиморфно�

клеточная инфильтрация с тенденцией к

диффузному расположению лимфоци�

тов, иногда с формированием очаговых

скоплений, фибробластическая пере�

стройка стромы и сосудов со снижением

объемной плотности покровного эпите�

лия, относительного объема желез, повы�

шением уровня относительного объема

соединительной ткани [1]. 

Современные методы молекулярной

биологии позволяют эффективно прово�

дить комплексный анализ определенно�

го типа опухоли и ДНК�диагностику для

конкретного пациента. Определенные

молекулярные маркеры или их сочета�

ние позволяют определить прогноз раз�

вития заболевания, подобрать оптималь�

ную тактику лечения и разработать но�

вые терапевтические средства. 

Инактивация генов, ответственных за

апоптоз, репарацию ДНК, адгезию и кон�

тактное торможение клеток, вследствие

метилирования CpG�островков промо�

торных и регуляторных областей этих ге�

нов является важнейшим событием

модификации генома в процессе гипер�

и неопластической трансформации тка�

ни [5, 7]. Аномальное метилирование

CpG�островков в промоторах генов�суп�

рессоров, вовлеченных в канцерогенез,

приводит к подавлению их функциони�

рования, при этом последовательность

гена не меняется, но он перестает рабо�

тать. Известно также, что метилирование

генов является одним из наиболее ран�

них изменений, происходящих в клетке

до морфологического проявления забо�

левания. Метилирование ряда ключевых

генов, ответственных за функциональ�

ное ремоделирование ткани, вносит зна�

чительный вклад в появление морфоло�

гических признаков [5]. 

В ряде исследований убедительно по�

казано, что хроническое воспаление со�

провождается повышенным уровнем ме�

тилирования различных генов, в том

числе относящихся к генам�супрессорам

опухолевого роста. 

Ген MLH1 (mutL homolog 1) нахо�

дится в коротком плече 3�й хромосомы

человека (3p21.3). В исследовании

T. Kanaya (2003) аномальное метилиро�

вание MLH1 обнаружено в 51% случаев

при дисплазии шейки матки III ст.

Чувствительность составляет 45%, спе�

цифичность – 93%. 

Ген RASSF1, локализация 3p21.3, вы�

ступает посредником (модулятором) в

эффектах апоптоза, кодируя проапопто�

тические белки. В исследованиях J.M.A.

Pijnenborg (2007), Y. Suehiro (2008) часто�

та метилирования RASSF1A при РЭ до�

стигает 85%. При ГЭ метилирование об�

наруживалось в 50% случаев. 

В исследовании комплекса генов

RASSF1A, hMLH1, CDH13, HSPA2 и

SOCS2 [10] метилирование было обнару�

жено, по меньшей мере, в 3 из 5 генов

при РЭ. Специфичность метода состави�

ла 80%, чувствительность – 100%. 

В исследовании В.А. Пушкарева моле�

кулярно�генетический анализ полимо�

рфных локусов генов GSTP1 выявил су�

щественное повышение мутации при

РЭ. 

Ген p16 расположен в хромосоме 9p21

[11]. В исследовании K. Milde�langosch

была отмечена редкая встречаемость

экспрессии белка p16 в нормальном и ги�

перплазированном эндометрии и высо�

кая (до 74%) – при аденокарциноме. 

Изучение CDX1 при РЭ [13, 14] пока�

зало достоверную корреляцию метили�

рования этого гена со степенью злокаче�

ственности и инвазивными свойствами

опухоли и продолжительностью жизни

больных. 

Таким образом, ДНК�диагностика

предоставляет возможность диагности�

ровать патологические пролифератив�

ные процессы в эндометрии на более

ранних стадиях их развития, что позво�

ляет дифференцированно подойти к вы�

бору тактики ведения больных и патоге�

нетической профилактики. 
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Сочетание гиперпластических процессов
эндометрия с хроническим эндометритом

Гиперплазия эндометрия (ГЭ) у больных репродуктивного возраста представляет собой актуальную медико#
социальную проблему. Это обусловлено ограниченными возможностями консервативного лечения в связи 
с сопутствующими заболеваниями, высокой частотой рецидивирования и возможностью малигнизации. Изучение
различных аспектов патогенеза предрака и рака эндометрия (РЭ) является одной из актуальных задач.
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