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Резюме
Цель работы  — определить морфологические проявления папилломавирусной инфекции в си- 

стеме «мать-плацента-плод». Проводились органометрия, гистологическое и имм уногист охи- 
мическое (со специфическими ант ит елами к ДНК вируса папилломы человека) исследования 
30 плацент  новорожденных от матерей с клиническим проявлениялш  папилломавирусной и н 
ф екции, легких умершего на вторые сут ки новорожденного, изучалась медицинская документ а
ция. Определено, что в большинстве случаев отмечается патология беременности, родов, пла
цент арная и пуповинная недостаточность. Иммуногистохимическое исследование показало 
наличие иммунополож ительной реакции на антиген вируса папилломы человека в ядрах и ц и 
топлазме децидуальных клеток, ворсинчатого и периферического цитотрофобласта, синци- 
тиотрофобласта, эндотелиоцитов ворсин, амниоцитов плодны х оболочек. Наличие вирусного  
антигена в ядрах и цитоплазме эндотелиоцитов ворсин и амниотического эпит елия в 23 (76,6%) 
случаев свидетельствует о внут риут робном  инфицировании. Исследование легких умершего 
новорожденного установило ат елект ат ическую  пневмопатию и показало вклю чения вирусно
го антигена в альвеолоцитах и аспирированных керат иноцит ах. Таким образом, папилломави- 
русная инф екция в системе мат ь-плацент а-плод определяет патологию беременности и ро
дового акт а, вы сокий риск  внут риут робного  и н ф и ц и р о ва н и я , развит ие п лацент арной  
недостаточности и ателектатической пневмопатии новорожденного.
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Введение
Вирусы папилломы человека (ВПЧ) широ

ко распространены среди женщин репродуктив
ного возраста [3, 10, 11]. По данным Ю.Н.Алек- 
сандровой с соавторами (2000 г.) 29% здоровых 
женщин репродуктивного возраста являю тся 
носителями ВПЧ. В настоящее время недоста
точно изучено влияние папилломавирусной 
инфекции (ПВИ) на развивающийся плод. В 
мировой литературе имеются разноречивые 
сведения о возможном восходящем и вертикаль
ном [9, 13] инфицировании плода, а такж е о 
том, что инфекция шейки матки, вызванная 
ВПЧ низкоонкогенных типов, может ассоции
роваться с незначительным риском патологичес
кого кариотипа плода [8], а такж е с папилло- 
матозом гортани у детей в возрасте до 5 лет 
[12]. В доступной литературе отсутствуют све
дения о патологии плацент и легких новорож
денных при папилломавирусной инфекции.

Цель: изучить морфологические проявле
ния папилломавирусной инфекции в системе 
«мать-плацента-плод».

Материалы и методы исследования
М атериалом послужили 30 последов де

тей, родившихся от матерей с клиническими

проявлениями папилломавирусной инфекции. 
Проводили органометрию плацент. Для гис
тологического исследования брали кусочки из 
краевы х и центральны х отделов плаценты, 
пуповины, плодны х оболочек. И сследовали 
легкие умерш его новорожденного. П ар аф и 
новые срезы  плацент окраш ивали гематок
силином и эозином. О пределение антигенов 
ВПЧ в парафиновы х срезах плаценты и лег
ких новорожденного проводили с помощью 
имммуногистохимического анализа. Использо
вали группоспецифический иммуноглобулин к 
ВПЧ («Daco»), а такж е моноклональные анти
тела к б, 11 и 18 серотипам («Novacastra»). 
Изучали медицинскую документацию.

Результаты исследования
Средний возраст женщин с (ПВИ) соста

вил 21,7 года, средний возраст начала половой 
жизни — 14,8 лет, в анамнезе от 2 до 4 абор
тов. У 10 (33,3%) женщин имелись заболевания, 
передающиеся половым путем (ЗППП), по по
воду которых было проведено лечение по об
щепринятым схемам до наступления данной бе
ременности. У 6(20%) ж енщ ин установлен  
хронический аднексит. Патология беременнос
ти: в 20 (66,6%) случаях наблюдалось развитие



отеков, протеинурии, гипертензии второй по
ловины беременности, в 3 (10%) — угроза пре
рывания беременности в первом и втором три
местрах беременности. Патология родов: раннее 
излитие вод в 3 (10%) случаях, тугое обвитие 
пуповины вокруг шеи плода — в 6 (20%), сла
бость родовой деятельности — в 4 (13,3%) слу
чаях, частичная отслойка нормально располо
женной плаценты — в 1 (3,3%) случае. Кесарево 
сечение вы полнено у 3 (10%) ж енщ ин, у 
12 (40%) диагностирован разрыв шейки матки 
1-11 степени. По данным медицинской доку
ментации определено, что страдает гормональ
ная функция плаценты: показатели альф а-ф е- 
топротеина и плацентарного лактогена в 31-33 
недели гестации статистически ниже нормы.

Кольпоскопия и прицельная биопсия пока
зали наличие плоских кондилом шейки матки 
у 15 (50%) женщин, у б (20%) — интраэпители- 
альных кондилом, у 4 (13,3%)— остроконеч
ных кондилом, у 5 (16,6%) ж енщ ин— остроко
нечные кондиломы  на наруж ны х половых 
органах.

Роды проходили в сроке гестации 36 не
дель — 7 случаев, 38-39 недель — 23 случая. 
Средняя масса рожденных детей — 3115+430 г, 
длина 52,7+4 см, окруж ность головы 33,3+
2,5 см, окружность грудной клетки 32,4+2,1 см. 
средняя оценка по шкале Апгар — 7,2+1,3 бал
ла. Здоровыми родились 4 (13,3%) ребенка, ги
поксия легкой степени диагностирована у 7 
(23,3%), средней степени— у 12(40%), тяж е
лой степени — у 7 (23,3%) новорожденных. В 
неонатальном периоде снижение массы тела 
больше физиологической наблюдалось у 18 
(60%) детей, гипербилирубинемия — у 6 (20%), 
нарушение сердечного ритма — у 8 (26,6%), рес
пираторные нарушения — в б (20%) случаев.

С редняя масса плацент составила 411 + 
165 г., плац ен тарн о-п лодн ы й  коэф ф и ц и ен т 
(ППК) 0,13+0,04. В 12 (40%) случаях показате
ли ППК колебались в пределах 0,12-0,09 при 
сниженной массе плацент от 280 до 400 г. П ла
центы новорожденных макроскопически оваль
ной или округлой формы, средние размеры  
плацентарного диска составили 16,5x16x1,8 см. 
В 3 (10%) плацентах выявлены единичные бе
лые инфаркты , локализованные в парацент- 
ральных и краевых отделах. На разрезе пла
центы бардовые, полнокровные. В некоторых 
плацентах обнаруживались единичные псевдо
инфаркты.

Патоморфологическое исследование пока
зало, что в 18 (60%) случаев имелось диссоци
ированное развитие ворсин хориона (рис. 1, см. 
цв. вкладку). В некоторых плацентах преобла
дали зрелы е переходные ворсины с достаточ
ным ангиогенезом. В 7 (27,3%) — диф ф узно 
склерозированные ворсины. В терминальных

ворсинах отмечалась гипертрофия ядер эндо
телиоцитов. В ряде случаев наблюдалась об- 
литерационная ангиопатия мелких артерий 
опорных ворсин и эктазия вен в этих ворси
нах с развитием очагово-распространенных 
псевдоинфарктов. Такие изменения в ворси
нах сочетались с варикозным расширением 
вены пуповины. Во всех плацентах выявлялись 
компенсаторно-приспособительные реакции, 
которые выражены умеренно, иногда значи
тельно, но имели очаговый характер. В 5 пла
центах диагностирован очаговый продуктивный 
виллузит.

Б азальная децидуальная пластинка, как 
правило, истончена, трофобластический слой 
дифференцируется не всегда. Часто распрост
ранены отек и лимфо-гистиоцитарная инфиль
трация. В 13 (43,3%) плацентах в стенках ма- 
точ но-плацентарны х артери й  сохранялись 
участки эндотелиальной выстилки и гладкомы
шечные волокна.

Пуповина во всех случаях содержала три 
сосуда, длина ее 62±3,2 см. В б (20%) последах 
пуповина прикреплялась к плацентарному дис
ку центрально, в 7 (23,3%) — парацентрально, 
в 15 (50%) пуповина имела краевое прикрепле
ние, в 1 (3,3%) — вилообразное центральное, в 
1 (3,3%) — оболочечное. Варикоз сосудов пупо
вины наблюдался в 12 (40%) случаев, ложные 
узлы  в 5 (16,6%), уплощ ение пуповины в 
2(6,6%), отек пуповины в 4 (13,3%) случаях. 
Микроскопически в 2 (6,6%) случаях в пупови
не обнаруживались отек вартонова студня и 
васкулиты.

Внеплацентарные оболочки имели полу
прозрачный вид, в 4 (13,3%) случаях бледно- 
зеленые и уплотненные. Микроскопически в 
большинстве случаев определялись все слои 
оболочек. Амниотический эпителий низкий 
кубический, в ряде случаев имеется очаговая 
его пролиферация. Много вакуолизированных 
форм трофобласта с несколько увеличенны
ми гиперхромными ядрами. В 4 случаях нахо
дили множественные атрофичные ворсины с 
плотной гиалинизированной стромой в цитот- 
роф областическом  слое плодных оболочек, 
что может свидетельствовать о наличии ди- 
зонтогенетической формы маловодия. У этих 
женщин маловодие диагностировано при уль
тразвуковом сканировании матки в 35 недель 
беременности. В двух случаях определен гной
ный париетальный децидуит.

Иммуногистохимическое исследование па
рафиновых срезов пероксидазным методом по
казало наличие в 23 (76,6%) случаев иммуно- 
положительной реакции на антиген ДНК ПВЧ 
в ядрах и цитоплазме децидуальных клеток, 
синцитиотрофобласта и цитотрофобласта, эн
дотелиоцитов ворсин и амниотического эпите-



ли я (рис. 2, 3, см. цв. вкладку). В 19 случаях 
определены ВПЧ низкоонкогенных типов, в 8 — 
ВПЧ высокоонкогенных типов, в 3 — их соче
тание.

Один новорож денный, из исследуем ой 
группы, умер, прожив 29 часов. У ребенка раз
вилась клиника респираторного дистресс-син
дрома. В результате патологоанатомического 
исследования трупа определена основная при
чина смерти — ателектатическая пневмопатия. 
При микроскопии в альвеолах определялись 
аспирированные кератиноциты. При иммуно- 
гистохимическом исследовании легких иммуно- 
положительная реакция на антигены ДНК ВПЧ 
определялась в альвеолоцитах с гипертрофи
рованными ядрами и аспирированных керати- 
ноцитах (рис. 4, см. цв. вкладку).

Обсуждение
Изучение медицинской документации по

казало, что патология родов развилась в поло
вине случаев. В 1 случае частичная отслойка 
нормально расположенной плаценты. Послеро
довое исследование плацент подтвердило на
личие в большинстве случаев плацентарной 
недостаточности. Средняя масса плацент сни
жена, в 12 (40%) случаях показатели ППК ко
лебались в пределах 0,12-0,09 при сниженной 
массе плацент от 280 до 400 г., что позволило 
диагностировать плацентарную  недостаточ
ность [2].

В плацентах, пораженных ВПЧ, обнару
ж ивались м аточно-плацентарны е артерии  с 
неполной гестационной перестройкой стенок. 
В 13 (43,3%) плацентах в стенках маточно-пла
центарных артерий сохранялись участки эндо
телиальной выстилки и гладкомышечные во
локна. Т аки е и зм ен ен и я х а р а к т е р н ы  для 
недостаточности первой волны трофобластичес- 
кой инвазии и неполной гестационной пере
стройки спиральных артерий. Результаты  на
стоящей работы подтверждают исследования 
Ф. Г. Забозлаева с соавторами (2006 г.), кото
рые диагностировали в ряде случаев частич
ную перестройку маточно-плацентарных сосу
дов при преждевременных родах в условиях 
генитального инфицирования. Незавершенная 
гестационная перестройка маточно-плацентар
ных артерий является пусковым механизмом 
для развития ОПГ-гестоза и инфарктов пла
центы [6].

Диагностированная патология пуповины 
свидетельствует о наличии пуповинной недоста
точности [2]. В большинстве случаев при пора
жении плаценты ВПЧ наблюдалось нарушение 
прикрепления пуповины к плацентарному дис
ку, которое определено бластопатией с отсро
ченным клиническим эффектом в результате 
нарушения ориентации эмбриобласта [6].

М аловодие, наблю даемое клинически в 
5 случаях, в 4 из них подтверждено морфоло
гическим исследованием плодных оболочек. На
ходили множественные атрофичные ворсины 
с плотной гиалинизированной стромой в цитот- 
рофобластическом слое внеплацентарных обо
лочек, что может свидетельствовать о нали
чии дизонтогенетической формы маловодия [6]. 
У этих женщ ин маловодие диагностировано 
при ультразвуковом  сканировании матки в 
35 недель беременности.

Иммуногистохимическое исследование пе- 
роксидазным методом в парафиновых срезах 
показало наличие антигенов ПВЧ в ядрах и 
цитоплазме децидуальных клеток, синцитиот
рофобласта и цитотрофобласта, стромальных 
клеток ворсин, в лейкоцитах матери и плода, 
эндотелиоцитах ворсин в 23 (76,6%) случаев. 
Присутствие вируса в эндотелиоцитах ворсин 
и амниотическом эпителии в 76,6% случаев 
свидетельствует о внутриутробном инфициро
вании плода. При этом в результате пораж е
ния вирусами эндотелиоцитов ворсин хориона 
ядра эндотелиальных клеток становятся круг
лыми, увеличиваю тся в размере, гиперхром- 
ные при окраске гематоксилином.

Данные, полученные в ходе исследования, 
подтверж даю т результаты  научного поиска 
Favre М. с соавторами (1998 г.), W ang X. с со
авторами (1998 г.) и Xu S. с соавторами (1998 г.), 
которые утверждаю т, что возможна передача 
вируса в III триместре беременности до 78% 
случаев.

Поражение альвеолоцитов, вероятно, спо
собствовало развитию  ателектаза легких но
ворожденного. Данное исследование не проти
воречит гипотезе Б. А. Ерман с соавторами 
(1998 г.), заклю чаю щ ую ся в том, что вирусы 
могут вы зы вать  плацентарную  недостаточ
ность, пневмопатию с распадом сурфактанта. 
В этом случае у новорожденных развивается 
респираторный дистресс-синдром.

Т равм атизация шейки матки в родовом 
акте в 40% случаев нередко обусловлена фиб
розом подлежащ ей стромы шейки матки как 
исход хронического воспаления и вирусного 
поражения в виде папилломатозных разраста
ний плоского эпителия, что снижает ее элас
тичность и приводит к нарушению раскрытия 
шейки в родах.

Таким образом, вирус папилломы челове
ка определяет высокий риск внутриутробного 
инфицирования, структурную и функциональ
ную перестройку в системе мать-плацента-плод 
с развитием плацентарной недостаточности, па
тологии беременности и родового акта, пневмо
патии новорожденных. Папилломавирусную ин
фекцию следует считать преморбидным фоном 
травматизации шейки матки во время родов.
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Патоморфология маточно-плацентарной области 
при папилломавирусной инфекции 
в первом триместре беременности

М . А. Чистяков, Е. С. Беликов, А. Г. Сергеев, И. Л . М амаев, С. В. Лебедев
Свердловское областное патологоанатомическое бюро
Уральская государственная медицинская академия,
кафедра микробиологии, вирусологии, г. Екатеринбург

Резюме
Произведена морфометрия мат очно-плацент арной области и иммуногистохимическое ис

следование т каней ранних самопроизвольных выкидышей (п=16) в 7-8 недель беременности 
при папилломавирусной инфекции. Группу сравнения составили 30 плацент , полученны х при  
медицинском аборте от здоровых женщин в сроке гестации 7-8 недель. Результаты морфо- 
м ет рии показали, что нарушена ф ункция формирования мат очно-плацент арной области: у з 
кий и преры вист ы й слой фибриноида Рора, узкая полоска фибриноида в стенке гестационно 
измененных м ат очно-плацент арных арт ерий с сохраненной эндотелиальной выстилкой, умень
шено количество инвазивного и внутрисосудистого цитотрофобласта. При иммуногистохи- 
мическом исследовании парафиновых срезов антиген вируса папилломы человека определялся в 
ядрах и цит оплазме периферического и ворсинчатого цитотрофобласта, децидуальных кле
ток, эндот елиоцит ах эндометрия и ворсин хориона, ст ромальных макрофагов ворсин хориона  
и синцитиотрофобласта.

К лю чевы е слова: мат очно-плацент арная область, морфология, папилломавирусная инфек
ци я , ранние самопроизвольные выкидыши.
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Введение
Одной из широко распространенных ин

фекций, передаваемых половым путем, явля
ется папилломавирусная инфекция (ПВИ) [1,
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Диссоциированное развитие ворсин 
хориона при ПВИ.
Плацента в сроке 37 недель гестации. 
Окраска гематоксилином и эозином. 
Увеличение х 100.

А. Иммуноположительные включения 
антигена ВПЧ в ядрах и цитоплазме 
амниотического эпителия.
Б. Мелкие перинуклеарные вакуоли 
в амниоците плодной оболочки последа 
в сроке гестации 37 недель. 
Иммуногистохимическое исследование. 
Увеличение х 1000.
Докрашивание гематоксилином.

Иммуноположительные включения 
антигена ВПЧ в ядрах и цитоплазме: 
А. Синцитиотрофобласта;
Б. Эндотелиоцитов концевой ворсины 
плаценты в сроке гестации 
37 недель.
Иммуногистохимическое 
исследование. Увеличение х 1000. 
Докрашивание гематоксилином.

Иммуногистохимическое 
исследование парафинового среза 
легкого умершего новорожденного. 
Иммуноположительные включения 
антигена ВПЧ в ядрах и цитоплазме: 
А. Аспирированных кератиноцитов;
Б. Альвеолоцита.
Увеличение х 1000.
Докрашивание гематоксилином.


