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Резюме
Обследовано 180 пациенток с диагнозом эндометриальный полип (ЭП). Идентифицировали функциональные (п=123), 
атрофические (п=26), гиперпластические (п=31) морфологические типы ЭП. При ЭП функционального типа чаще ре
гистрируются бесплодие и бессимптом-ное течение болезни. При ЭП атрофического и гиперпластического ти-пов пре
валируют аномальные маточные кровотечения и боли в гипога-стрии. Гистологическое строение ЭП функционального 
типа соответ-ствует фазе менструального цикла, в которой находится и окружающий эндометрий. В 73,1 % наблюдений 
в ЭП атрофического типа и окружа-ющем его эндометрии регистрируется хронический воспалительный процесс низкой 
степени выраженности и активности либо неактивный со значительным фиброзным компонентом. При ЭП гиперпла
стического типа у каждой второй пациентки также выявляется хроническое воспа-ление в полипе и окружающем 
эндометрии. В ЭП гиперпластического типа имеется высокий уровень экспрессии онкопротеина p16INK4a, что диктует 
необходимость проведения ВПЧ-тестирования. При ЭП атрофи-ческого типа экспрессии p16INK4a не обнаружено. 
Регистрируемый при ЭП гиперппастического типа рост уровня экспрессии ER, p16INK4a, №67 и Вс12 свидетельствует о 
высокой пролиферативной активности клеток, что требует назначения препаратов с антипролиферативным действием. 
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Summary
180 patients diagnosed with endometrial polyp (EP) were examined. Identi-fied functional (n =123), atrophic (n =26). hyperplastic 
(n = 31) m orphological types of EP. In case of EP of functional type, infertility and asymptomatic disease course are more 
often registered. W ith EP atrophic and hyperplastic types, ab-normal uterine bleeding and pain in hypogastrium prevail. The 
h istological struc-ture of the functional type EP corresponds to the phase of the menstrual cycle, in which the surrounding 
endometrium is located. In 73.1% of the observations in the EP of the atrophic type and the endometrium surrounding it, a 
chronic in-flammatory process of low severity and activity, or inactive with a significant fi-brous component, is recorded. W ith 
hyperplastic EP type, every second patient also develops chronic inflammation in the polyp and surrounding endometrium. In 
hyperplastic EP type there is a high level of oncoprotein expression on p16INK4a, which dictates the need fo r HPV testing. At 
EP, an atrophic type of ex-pression of p16INK4a was not detected. The increase in the expression level of ER, p16INK4a, Ki67, 
and Bcl2, registered in hyperplastic EP type, indicates a high pro-liferative activity of cells, which requires prescription of drugs 
with antiproliferative action.
Key words: endometrial polyps, morphological forms, clin ica l and morphological features

Введение
Эндометриальные полипы (ЭП) -  образования, воз- 

вышаю-щиеся над поверхностью слизистой оболочки 
матки, имеющие сосудистую ножку и характеризующи
еся локализованной моноклональной пролифераци-ей 
стромальных элементов эндометрия с неопухолевым же

лезистым компонентом [1,2].
Согласно классификации опухолей женских репро

дуктивных органов ВОЗ (2014), ЭП относятся к опухо
леподобным образованиям [3]. В структу-ре МКБ-10 ЭП 
расположены в XIV классе «Болезни мочеполовой систе
мы» и отнесены к рубрике «Невоспалительные болезни



женских половых органов» с кодированием диагноза 
N84.0.

В современных руководствах [4,5], в соответствии 
с положениями клас-сификации ВОЗ (2014), выделяется 
5 основных морфологических типов ЭП: гиперпласти- 
ческие, атрофические, функциональные, смешанные и 
аденомио-матозные. Среди редких вариантов ЭП упо
минаются полипы с такими изме-нениями, как плоско
клеточная, муцинозная, цилиарная метаплазия, а также 
гиперпластическая папиллярная пролиферация [6]. На
конец, выделяют груп-пу ЭП у пациенток, принима
ющих тамоксифен, которые обозначают та-моксифен- 
индуцированными [7,8].

В литературе имеются лишь немногочисленные 
указания на различия в распределении морфологических 
типов ЭП в зависимости от возрастного пе-риода. От
мечено, что полипы функционального типа чаще встре
чаются в ре-продуктивном возрасте, атрофические -  в 
постменопаузе [9,10]. По данным Е.Е. Воропаевой с со- 
авт. [11], функциональные ЭП чаще встречаются в позд
нем репродуктивном возрасте (45,4%), атрофические 
ЭП -  в постменопаузе (78,5%), равно как и смешанные 
ЭП (85,7%). Что касается гиперпластических ЭП, то они 
регистрируются одинаково часто в позднем репродуктив
ном воз-расте (30,8%), периоде менопаузального перехо
да (25,2%), постменопаузы (28,5%) и в 2 раза реже -  в 
раннем репродуктивном возрасте (15,4%). Аденомиома- 
тозные ЭП чаще встречаются у женщин старших возраст
ных групп.

Данные об иммуногистохимических особенно
стях ЭП в зависимости от их морфологических типов и 
возраста пациенток немногочисленны и разно-речивы 
[1,5,10,12,13]. Вместе с тем знание этих особенностей 
может способ-ствовать оптимизации диагностических, 
терапевтических и реабилитационных технологий у жен
щин с ЭП.

Цель исследования -  определение клинико-мор- 
фологических особенно-стей эндометриальных полипов 
функционального, атрофического и гиперпластического 
типов.

Материм и методы
Проведено ретроспективное одномоментное иссле

дование, в которое вошли 180 пациенток с диагнозом 
ЭП. Обследование вы-полнено в соответствие с Поряд
ком оказания медицинской помощи по про-филю «аку
шерство и гинекология» (за исключением использования 
вспомо-гательных репродуктивных технологий) (Приказ 
Минздрава России от 12 ноября 2012 г. № 572н). Поли- 
пэктомию осуществляли в ходе гистероскопии. Морфо
логическое исследование материала проводили в ГБУЗ 
ЧОПАБ г. Челябинска и на кафедре патологической ана
томии и судебной медицины ФГБОУ ВО ЮУГМУ Минз
драва России.

Критерии включения в исследование: патоморфоло
гический диагноз ЭП. Критерии исключения: возраст мо
ложе 18 лет, овуляторная дисфункция у пациенток репро
дуктивного возраста, наличие атипический гиперплазии

и очагов малигнизации в ЭП и окружающем эндометрии, 
аденомиоматозные, смешанные и тамоксифен-индуциро- 
ванные ЭП, аденомноз, миома матки, требующая хирур
гического лечения, опухоли яичников.

Градацию ЭП проводили в соответствии с поло
жениями международ-ной классификации (ВОЗ 2014) и 
её модификациями [4,5]. При этом иденти-фицировали 
функциональные (n=123, I группа наблюдений), атро
фические (n=26, II группа), гиперпластические (п=31, III 
группа) морфологические ти-пы ЭП.

Гистологические препараты готовили по стан
дартной методике. Окраска -  гематоксилин и эозин, пн- 
крофуксин по ван Гизону, Ш ИК-реакция. Плазмоциты 
выявляли с применением мышиных моноклональных 
антител (МКАТ) CD138/syndecan-l (clone В-А38, r.t.u; 
Cell Marque Sigma-Aldrichcompany, USA). При изучении 
состояния эндометрия, окружающего ЭП, учитывали 
структурные проявления стадии и фазы менструального 
цик-ла, а также наличие или отсутствие воспалительного 
либо гиперпластическо-го процессов.

Для иммуногистохимического исследования 
на предметных стёклах с полилизиновым покрыти
ем были изготовлены срезы толщиной 4 мкм. Им- 
муногистохимическое изучение материала проведе
но с использованием гото-вых (ready-to-use) антител 
к Estrogen rec. (ER) (clone SP1, DAKO, Denmark), к 
Progesteron rec. (PR) (clone Y85, Cell Marque, USA), к бел
ковым факторам Ki-67 (clone MIB-1, DAKO, Denmark) и 
Bcl2 (clone E l7, Cell Marque, USA), а также к онкобел
ку pl6IN K 4a (CINTec, Roche, Switzerland). В качестве 
системы детекции использовали N-Histofine<S> DAB-2V 
(Nichirei Bioscience Inc., Japan). Оценку препаратов про
водили на светооптическом уровне с использованием ми
кроскопа JIOMO Микмед-6. За положительную реакцию 
принимали нали-чие коричневого ядерного и/или цито
плазматического окрашивания в клет-ках в зависимости 
от используемого маркёра. Все исследования проводили 
с тест-контролем, регламентированным в аннотациях к 
антителам.

Морфометрический анализ выполнен с помощью 
персонального ком-пьютера и лицензионного программ
ного обеспечения «ВидеоТест, Морфоло-гия 5.2, 2009» 
(Россия). Экспрессию рецепторов гормонов анализиро
вали с учетом интенсивности окрашивания ядер клеток 
желёз (gl), стромы (st) ЭП и окружающего эндометрия (1 
-  слабое, 2 -  умеренное, 3 -  сильное) и с даль-нейшим 
вычислением общей суммы по формуле HISTO Score (%) 
= la+2b+3c (а, Ь, с -  процент слабо, умеренно и сильно 
окрашенных клеток, 1,2,3 -  сте-пень выраженности экс
прессии). Для подсчета ядерной экспрессии Ki-67, ци
топлазматический экспрессии Вс12 и ядерно-цитоплаз
матической экспрессии pl6IN K 4a оценивали количество 
окрашенных клеток желез (gl), стромы (st) ЭП и окружа
ющего эндометрия к общему количеству соответствую
щих клеток (в %) в 20 полях зрения.

Статистическую обработку полученных в исследо
вании результатов проводили при помощи программного 
пакета Statistica 12.0. Принадлеж-ность распределения



Таблица. Экспрессия нммуногнстохимических маркеров в структурах функциональных полипов эндометрия 
в зависимости от их гистологического варианта у женщин репродуктивного возраста

Эндометриальный полип функционального типа 
п=112

Показатель Пролиферативный вариант n Секреторный вариант P
= 74 (66,1%) n = 38 (33,9%)

Me [ДИ] Me [ДИ]
HS ER gl 168 [141; 175] 148 [122; 163] 0,154
(HISTO Score (%))
HS ER st 136 [105; 154] 119 [97; 143] 0,023*
(HISTO Score (%))
HS PR gl 144 [114; 170] 157 [133; 171] 0,093
(HISTO Score (%))
HS PR st 120 [89; 147] 139 [110; 158] 0,045*
(HISTO Score (%))
p i6 м и - gl (%) 5(3; 8] 4 [2; 11] 0,437
р16 1мс4. st (o/o) 7 [4; 12] 5 [2; 10] 0,377
Ki67 gl (%) 39 [24; 50] 17 [12; 29] 0,004*
Ki67 st (%) 44 [21; 64] 20 [11;31 ] 0,024*
Bcl2 gl (%) 7[5; 10] 4 [1; 8] 0,062
Bcl2 st (%) 4 [2; 8] 2 [1: 5] 0,077

Примечания: п -  количество полипов в группе; Me -  медиана; [ДИ] -  интерквартильное расстояние; H S ER  -  количе
ство рецепторов к эстрогенам; H S PR  -  количество рецепторов к прогестерону; p l6 IN K 4a  -  количество онкобелка 

pi6INK4a; Ki67 -  количество белкового фактора пролиферации Ki67; Вс12 -количество белкового антиапоптотиче- 
ского фактора Bcl2; g l -  клетки желёз; st -  клетки стромы; *р -  <0,05.

количественных признаков к нормальному типу рас
пределения определяли при помощи критерия Шапиро- 
Уилка. Для средних величин вычисляли медиану и ин
теркварт ильное расстояние. Для пропорций определяли 
доверительный интервал (доверительная вероятность 
0,95) при помощи Z-теста (хи-квадрат). Для сравнения 
более двух независимых групп по количественному 
признаку, распределение которого отличалось от нор
мального, применяли тест Краскелла-Уоллиса. Сравне
ние пропорций прово-дили с применением 2-стороннего 
точного критерия Фишера или, когда он был неприме
ним, критерий хи-квадрат. При количестве наблюдений 
в одном из полей таблицы менее 10 случаев критерий хи- 
квадрат вычисляли с по-правкой Йетса.

Результаты и обсуждение
Пациентки с функциональным ЭП (п=123) состави

ли I группу. В раннем репродуктивном возрасте находи
лись 65 (52,9%) женщин, в позднем репродуктивном воз
расте -  47 (38,2%), в воз-расте менопаузального перехода 
-  11 (8,9%). Каждая вторая пациентка (50,4%) предъяв
ляла жалобы на бесплодие. Обильные менструальные и 
межменструальные кровотечения отметили 19,5% боль
ных. У 30% женщин функциональный ЭП имел бессим
птомное течение.

Функциональные ЭП, как и эндометрий вокруг 
них, по строению, в ос-новном, соответствовали фазе 
менструального цикла, в которую осуществ-лялся забор 
материала: пролиферации либо секреции (пролифератив
ный и секреторный варианты функционального полипа). 
При этом железы в функ-циональном ЭП в отличие от 
нормальных желез имели хаотичное распреде-ление и те
ряли ориентацию к поверхностному эпителию, распола
гаясь ино-гда в виде прожилок листа. Строма была либо

плотной, либо слегка отёчной и предецидуально транс
формированной. При наличии секреторных измене-ний 
железы в ЭП были зачастую менее развиты, чем в окру
жающем эндомет-рии (рисунок, а,б).

Пролиферативный вариант ЭП функционального 
типа выявлен у 74 (66,1%) пациенток репродуктивного 
возраста, секреторный -  у 38 (33,9%). У женщин в воз
расте менопаузального перехода регистрировался только 
про-лиферативный вариант ЭП функционального типа. 
То есть ЭП функциональ-ного типа достоверно чаще 
встречаются в репродуктивном возрасте, чем в периоде 
менопаузального перехода (р=0,011), а в постменопаузе 
они не встречаются вовсе.

Изучена экспрессия эстрогеновых (ER), прогестеро- 
новых рецепторов (PR), онкопротеина pl6IN K 4a, уров
ня маркёра пролиферации Ki67 и антиапо-птотического 
фактора Вс12 в ЭП функционального типа пролифератив
ного и секреторного вариантов (таблица).

Как видно из таблицы, у женщин репродуктивного 
возраста при про-лифераггивном варианте ЭП функцио
нального типа уровни экспрессии ER в ядрах стромаль- 
ных клеток, а также белкового фактора KJ67 в ядрах 
клеток железистого и стромального компонентов эндо
метрия, статистически значимо превышали одноимен
ные показатели в образцах с секреторным вариантом ЭП, 
что не противоречило морфологическому варианту ЭП и 
фазе менстру-ального цикла. В связи с этим назначение 
гормональных препаратов, обла-дающих антипролифе- 
ративной активностью, в этих ситуациях не показано. 
Принимая во внимание наличие в ряде гистологических 
образцов ЭП функ-ционального типа как пролифера
тивного, так и секреторного вариантов, экс-прессин 
онкопротеина pl6IN K 4a, целесообразно проведение ис
следования тка-невого образца на присутствие вируса



папилломы человека (ВПЧ) высокого канцерогенного 
риска.

Пациентки с ЭП атрофического типа (п=26) со
ставили II группу. При этом 2 (7,7%) женщины были в 
раннем репродуктивном возрасте, 4 (15,4%) -  в позднем 
репродуктивном возрасте, ещё 4 (15,4%) -  в периоде ме- 
нопаузаль-ного перехода и 16 (61,5%) -  в постменопаузе. 
Жалобы на отсутствие наступления беременности предъ
являли 7,7% женщин. Обильные менструа-цин, межмен- 
струальные кровотечения и кровотечения в постмено
паузе сггме-тили 42,3% пациенток. Кроме того, у 42,3% 
женщин зарегистрированы боли в гипогасгрии.

При гистологическом исследовании образцов выяв
лено, что железы в ЭП атрофического типа немногочис
ленные, с расширенными, иногда кисто-видно трансфор
мированными просветами, выстланы низким кубическим 
ли-бо уплощённым индифферентным эпителием с очаго
вой муцинозной или се-розной папиллярной метаплазией 
(рисунок, в). Для ЭП этого морфологиче-ского типа была 
характерна грубая фиброзная строма, богатая коллагено
выми волокнами и занимающая большую часть образо
вания. Стромальные клетки изредка были очагово деци- 
дуализированными. Эндометрий, окружающий полип, 
выглядел индифферентным (покоящимся), слизистая 
оболочка матки была истончена, эпителиоциты без мито
зов, строма атрофична. Зача-стую (73,1%) в окружающем 
эндометрии регистрировались структурные из-менения,

характерные для хронического неспецифического вос
палительного процесса низкой степени выраженности и 
активности либо вне обострения с выраженным фиброз
ным компонентом.

При ЭП атрофического типа обнаружено статисти
чески значимое сни-жение уровней иммуногистохимиче- 
ских маркёров ER, PR, Ki67 и Вс12 в гландулоцитах же
лёз и строме по сравнению с ЭП функционального типа 
пролиферативного варианта, а метки pl6IN K 4a не были 
зарегистрированы во-все.

III группу составили пациентки с ЭП гиперпластн- 
ческого типа (п=31). Данный тип полипа встречался во 
всех исследуемых возрастных периодах: в раннем репро
дуктивном возрасте -  у 7 (22,6%) пациенток, в позднем 
репро-дуктивном возрасте -  у 9 (29,0%), в возрасте мено
паузального перехода -  у 9 (29,0%), в постменопаузе -  у 6 
(19,4%) женщин. При этом 19,4% пациенток предъявляли 
жалобы на бесплодие, каждая вторая (51,6%) отметила 
ано-мальные маточные кровотечения, у каждой у каждой 
третьей (32,3%) реги-стрировались боли внизу живота.

При гистологическом исследовании в ЭП гиперпла- 
стического типа вы-являлись иррегулярные пролифери
рующие железы различного размера и формы, выстлан
ные эпителиоцитами пролиферативного типа с наличием 
ми-тотической активности с псевдостратифицированны- 
ми ядрами. Эти ЭП ха-рактеризовались умеренным или 
низким количеством стромы между желези-стыми ацину-

Рисунок -  Э ндометриальны е полипы различны х морфологических типов, а -  эндом етриальны й полип функ
ционального типа, пролиферативны й вариант; б -  эндом етриальны й полип функционального типа, секретор
ны й вариант; в -  эндом етриальны й полип атрофического типа; г -  эндо-метриальны й полип гиперпластиче- 

ского типа. О краска: гематоксилин и эозин. Увеличение: а, б, г -  хЮО; в -  х200.



сами, а иногда выглядели «плотно упакованными», когда 
имело место сближение железистых ацинусов с очень 
тесным их расположением и многорядностью эпителия. 
Такие структурные изменения напоминали беспо-рядоч- 
ный пролиферативный железистый паттерн при гипер
плазии эндомет-рия без атипии (рисунок, г). При этом в 
окружающей ЭП ткани регистриро-вался пролифератив
ный, атрофический, реже секреторный эндометрий, не
редко (64,5%) с явлениями хронического неспецифиче
ского воспалительного процесса умеренной либо низкой 
степени выраженности и активности.

При ЭП гиперпластического типа обнаружено ста
тистически значимое повышение уровня ER и Ki67 в 
глаидулоцитах желёз и клетках стромы, в то время как 
уровень экспрессии PR в клетках желёз и стромы мало 
отличался от аналогичных значений у пациенток с ЭП 
функционального типа пролифе-ративного варианта. 
Уровень экспрессии р 16 INK4a в ЭП гиперпластическо
го типа у женщин в возрасте менопаузального перехода 
был в три раза выше, чем в ЭП функционального типа, а в 
менопаузе -  в пять раз выше. Уровень экспрессии антиа- 
поптотического фактора Вс12 также несколько повысился 
относительно одноимённого параметра в образцах эндо
метрия женщин с ЭП функционального типа пролифера
тивного варианта, но эти отличия не оказа-лись статисти
чески значимыми. Наивысшего уровня экспрессия ER, 
Р16 INK4a, Ki67 и Вс12 достигла в ЭП гиперпластическо
го типа у пациенток в постмено-паузе. Высокий пролифе
ративный потенциал гландулоцитов желёз и клеток стро
мы ЭП гиперпластического типа диктует необходимость 
назначения гормональных препаратов с антипролифера- 
тивным действием, а регистрация значительного уровня 
экспрессии р 16 INK4a -  обследования на наличие ВПЧ 
высокого канцерогенного риска. Принимая во внимание 
высокую частоту активного хронического воспаления в 
этой группе полипов и окружающем эндометрии, необхо
димо провести исследование микробиома слизистой обо
лочки матки для решения вопроса о целесообразности 
противомикробной терапии.

Заключение
Таким образом, при ЭП функционального типа чаще 

регистрируются бесплодие и бессимптомное течение бо

лезни. При ЭП атрофиче-ского и гиперпластического ти
пов превалируют аномальные маточные кро-вотечения и 
боли в гипогастрии. Гистологическое строение ЭП функ
ционального типа соответствует фазе менструального 
цикла, в которой находится и окружающий эндометрий. 
В 73,1% наблюдений в ЭП атрофического типа и окружа
ющем его эндометрии регистрируется хронический вос
палительный процесс низкой степени выраженности и 
активности либо неактивный со зна-чительным фиброз
ным компонентом. При ЭП гиперпластического типа у 
каждой второй пациентки также выявляется хроническое 
воспаление как в полипе, так и в окружающем эндоме
трии, умеренной либо низкой степени выраженности и 
активности.

Следует отметить, что в ЭП гиперпластического 
типа имеется высокий уровень экспрессии онкопротеина 
pl6INK4a: в возрасте менопаузального пере-хода -  в три 
раза выше, чем в ЭП функционального типа, а в постме
нопаузе -  в пять раз выше, что диктует необходимость 
проведения ВПЧ-тестирования при данной патологии. 
При ЭП атрофического типа экспрессии pl6IN K 4a не об
наружено. Регистрируемый при ЭП гиперпластического 
типа рост уровня экспрессии ER, р16 INK4a, Ki67 и Вс12 
свидетельствует о высокой пролифера-тивной активно
сти клеток, что требует назначения препаратов с антипро- 
лиферативным действием. ■
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