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Аннотация. В современной гинекологии большое количество исследований посвящено хрониче-

скому эндометриту, который занимает ведущее место в структуре воспалительных заболеваний женских 
половых органов. При хроническом эндометрите нет четких диагностических критериев и яркой клини-
ческой картины. Диагноз является сложным и требует сотрудничества между клиницистом и патологом 
для обмена мнениями и рассмотрения каждого случая индивидуально, что особенно важно при наличии 
бесплодия. Целью исследования явилось изучить патоморфологические и иммуноморфологические при-
знаки хронического эндометрита, выявленного на биопсийном материале. Биопсию эндометрия прово-
дили 250 пациенткам, 103 их которых имели аномальные маточные кровотечения. Материал окрашивали 
гематоксилином и эозином, по Маллори. Иммуногистохимически выявляли эстрогеновые ER и прогесте-
роновые PR рецепторы. С целью изучения местного иммунитета использовали антитела к CD4, CD8, 
CD20, СD138. Всем женщинам было проведено стандартное клиническое обследование. Нами установ-
лено, что ведущую роль в развитии эндометриальной дисфункции играет хронический эндометрит, кото-
рый диагностируется у женщин репродуктивного возраста от 12 до 68%. Необходимо проводить УЗИ 
органов малого таза с цветовым допплеровским картированием кровеносных сосудов и комплексное ис-
следование биоптатов эндометрия с применением иммуногистохимического исследования с оценкой 
рецепции к половым гормонам (эстрогену и прогестерону).  

Ключевые слова: хронический эндометрит, бесплодие, патоморфологические и иммуноморфоло-
гические признаки хронического эндометрита.  
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Abstract. In modern gynecology, a large number of studies are devoted to chronic endometritis, which 

occupies a leading place in the structure of inflammatory diseases of female genital organs. With chronic endo-
metrium, there are no clear diagnostic criteria and a vivid clinical picture. The diagnosis is complex and requires 
cooperation between the clinician and the pathologist for the exchange of opinions and consideration of each 
case individually, which is especially important in the presence of infertility. The research purpose was to study 
pathomorphological and immunomorphological signs of chronic endometritis, revealed on a biopsy material. 
Endometrial biopsies were performed in 250 patients, 103 of whom had abnormal uterine bleeding. The material 
was stained with hematoxylin and eosin, according to Mallory. Immunohistochemically, estrogen ER and proge-
sterone PR receptors were detected. To study local immunity, antibodies to CD4, CD8, CD20, CD138 were 
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used. All women underwent a standard clinical examination. We established that the leading role in the devel-
opment of endometrial dysfunction is played by chronic endometritis, which is diagnosed in women of reproduc-
tive age from 12 to 68%. It is necessary to perform ultrasound of pelvic organs with color Doppler mapping of 
blood vessels and a complex study of endometrial biopsies using an immunohistochemical study with an evalua-
tion of the reception for sex hormones (estrogen and progesterone).  

Key words: chronic endometritis, infertility, pathomorphological and immunomorphological signs of 
chronic endometritis. 

 
В современной гинекологии большое количество исследований посвящено хроническому эндо-

метриту (ХЭ), который занимает ведущее место в структуре воспалительных заболеваний женских по-
ловых органов. Морфофункциональные изменения эндометрия при ХЭ являются причиной нарушения 
менструального цикла (НМЦ), половой функции, бесплодия, неудачных попыток экстракорпорального 
оплодотворения (ЭКО), привычного невынашивания, осложненного течения беременности, родов и по-
слеродового периода, патологии развития плода и новорожденного, способствуют развитию гиперпла-
стических и неопластических процессов [2, 3, 5, 7, 8].  

При ХЭ нет четких диагностических критериев и яркой клинической картины. Диагноз является 
сложным и требует сотрудничества между клиницистом и патологом для обмена мнениями и рассмотре-
ния каждого случая индивидуально, что особенно важно при наличии бесплодия [9]. Выявление очаго-
вой лимфо-лейкоцитарной инфильтрации, эозинофилов, очагового фиброза стромы, склеротических из-
менений стенок спиральных артерий являются лишь косвенными признаками хронического эндометрита. 
Гистологической верификацией диагноза является наличие плазматических клеток в биоптатах эндомет-
рия в первую фазу менструального цикла [13, 14].  

Большинство морфологов для постановки диагноза «хронический эндометрит» подчеркивают обя-
зательное выявление в строме эндометрия даже единичных плазматических клеток, которые, по их мне-
нию, в здоровой ткани эндометрия не содержатся. Однако, выявление только одного или двух вышеопи-
санных критериев воспаления обычно вызывает у специалистов сомнение в постановке диагноза [1, 10, 13].  

В последние года в России используется термин «неполная морфологическая картина хроническо-
го эндометрита» при котором выявляется наличие очаговой и/или рассеянной лимфогистиоцитарной ин-
фильтрации стромы эндометрия, но без плазматических клеток. Однако, важно помнить о том, что при 
исследовании материала, полученного в среднесекреторную фазу менструального цикла (ЛГ+7) для 
оценки рецептивности эндометрия наличие лимфоидной инфильтрации стромы, отека стромы могут 
быть ошибочно расценены как признаки эндометрита. Следовательно, очень важно соблюдать времен-
ные промежутки взятия соскобов и биоптатов эндометрия [1, 2].  

Adegboyega P.A. и соавт. установили, что присутствие в биоптатах эндометрия эозинофилов может 
свидетельствовать о наличии хронического эндометрита [5]. 

Михнина Е.А. разработала критерии диагностики хронического эндометрита, определения харак-
тера воспалительных изменений в эндометрии и установления вовлечения иммунной системы в воспали-
тельный процесс на основании определения количества лимфоцитов, экспрессирующих маркеры естест-
венных киллерных клеток CD56+, CD16+ и маркеры активации HLA-DR(II)+ и уточнения характера вос-
палительного процесса при сопоставлении показателей местного и системного иммунитета [4, 6].  

Бурменская О.В. выделила наиболее важные молекулярно-генетические маркеры воспалительного 
процесса при хроническом эндометрите. Было установлено, что экспрессия генов иммунного ответа в 
эндометрии зависит от фазы менструального цикла и наличия воспаления [1]. При полном симптомо-
комплексе хронического эндометрита и лимфоидной инфильтрации стромы эндометрия повышена экс-
прессия мРНК генов IL1β, IL6, IL8, IL10, IL12A, TNF, TGFB1, Foxp3, IL2Rα, LIF, TLR9, VEGFA, TLR2. 
Склерозирование сосудов и фиброз стромы эндометрия сопровождаются более выраженным изменением 
цитокинового каскада: повышается экспрессия мРНК генов: IL1β, IL6, IL8, IL12A, TGFB1, Foxp3, IL2Rα, 
LIF, TLR9, VEGFA, TLR2, IL18, IFNG и TLR4 [10-12]. 

Tortorella C. и соавт. в 2014 году выявили молекулярно-генетические маркеры, ассоциированные с 
хроническим эндометритом: IL-6, IL1β и TNFα. Выраженный процесс фиброза стромы эндометрия пред-
ложено оценивать по уровню экспрессии мРНК 6 генов: интерлейкинов IL1β, IL2, IL10, Foxp3, TLR9 и 
IL2R. Несмотря на то, что на сегодняшний день существуют иммуногистохимические маркеры, которые 
могли бы упростить диагностику хронического эндометрита, они пока не нашли применения в ежеднев-
ной практике ввиду необходимости дополнительного окрашивания и увеличения экономических затрат. 

Цель исследования – изучить патоморфологические и иммуноморфологические признаки хрони-
ческого эндометрита, выявленного на биопсийном материале. 

Материалы и методы исследования. В исследование было включено 250 пациенток репродук-
тивного возраста, из них 103 поступили на обследование по поводу аномальных маточных кровотечений 
в ЛПУ г. Москвы. В анамнезе имело место невынашивание беременности и бесплодие. Биопсия эндо-
метрия проводилась дважды: на 7–10-й день цикла и 18–24-й день цикла. Группой сравнения послужили 
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147 пациенток с нормальным менструальным циклом и репродуктивной функцией, которые перенесли 
раздельное диагностическое выскабливание перед предстоящей операцией по поводу миомы матки. 
Всем женщинам было проведено стандартное клинико-морфологическое обследование, включая сбор 
жалоб, анамнеза, проведение лабораторных методов как общих, так и специальных (оценка инфекцион-
ного статуса женщин путем проведения бактериоскопического и бактериологического исследования ма-
териала из влагалища, цервикального канала, а также ПЦР возбудителей ИППП в отделяемом канала 
шейки матки и эндометрия), патогистологическое исследование материала, полученного при гистеро-
скопии с раздельным диагностическим выскабливанием, аспирационная биопсия эндометрия  в иссле-
дуемые фазы менструального цикла с окраской срезов толщиной 4–5 микрон гематоксилином и эозином, 
по Маллори; трансвагинальное ультразвуковое исследование органов малого таза с цветовым допплеров-
ским картированием сосудов матки; 

Проведение иммуногистохимической диагностики с оценкой рецептивности эндометрия исполь-
зовали антитела к эстрогеновым ER и прогестероновым PR рецепторам (клоны 1D5 и 636 фирмы DAKO, 
Дания). Для иммуноокрашивания использовали систему визуализации (Ultra Vision TL-015-HD Lab 
Vision). 

С целью изучения местного иммунитета использовали антитела к CD 4 (Т-лимфоциты – хелперы) 
– клон SP35, CD8 (Т-лимфоциты – супрессоры) – клон SP57, CD20 (зрелые В-лимфоциты) – клон L26 
фирмы DAKO, Дания, СD 138 – на плазмоциты клон MI15, DAKO. Для иммуногистохимических реакций 
ставили положительные и отрицательные контроли. Оценка результатов иммуногистохимических реак-
ций проводилась полуколичественным и количественными методами. Оценка экспрессии ER, PR прово-
дилась методом гистологического счета HISTO SCORE с учетом количества и интенсивности окрашен-
ных клеток эпителия желез и стромы эндометрия и вычислялась по формуле: HS=1a+2b+3c, где a, b, c 
(%) слабо, умеренно и сильно окрашенных клеток, соответственно 1, 2, 3 – степени экспрессии, выра-
женные в баллах. При этом: 0-10 баллов – отсутствие экспрессии, 11-100 – слабая экспрессия, 101-200 – 
умеренная экспрессия, 201-300 – выраженная экспрессия ER, PR. 

Результаты и их обсуждение. Из 103 пациенток, поступивших в больницу с аномальным маточ-
ным кровотечением, у 52 (55,9%) – был выявлен ХЭ на основания патоморфологического исследования 
материала после проведенного раздельного диагностического исследования. Среди репродуктивно зна-
чимых инфекций в анамнезе у пациенток с ХЭ имели место: хламидиоз, трихомониаз, уреаплазмоз, ми-
коплазмоз, генитальный герпес, цитомегаловирусная инфекция, папилломовирусная инфекция, гени-
тальный кандидоз, бактериальный вагиноз. 

В результате проведенного морфологического исследования у всех пациенток, которым был уста-
новлен ХЭ, в средней стадии фазы пролиферации (7-10 день цикла) – были выявлены лимфо-
плазмоцитарные инфильтраты преимущественно вокруг маточных желез и кровеносных сосудов. В про-
свете отдельных желез были обнаружены скопление лимфоцитов, слущенный эпителий. Обращает на 
себя внимание строма эндометрия, которая почти у всех пациенток становилась плотной, с наличием 
фибробластоподобных клеток, формирующих некие «завихрения» вокруг эндометриальных желез (рис. 
1 а, б). В отдельных участках стромы отмечено разрастание соединительной ткани, которая особенно 
четко выявлялась при окраске по Маллори (рис. 1 в, г). 

Морфологические изменения выявлены и со стороны кровеносных сосудов в виде склеротических 
изменений их стенок. Отмечены нарушения функционального состояния железистого и поверхностного 
эпителия. Эпителий желез не всегда соответствовал фазе менструального цикла, нередко выявлялись 
железы с индифферентным эпителием, отдельные железы соответствовали ранней стадии фазы пролифе-
рации или с признаками железистой гиперплазии. 

При морфологическом исследовании эндометрия в 18-24 день цикла в большинстве биоптатов эн-
дометрия маточные железы соответствовали ранней или средней стадии фазы пролиферации, иногда – 
поздней стадии фазы пролиферации. В группе сравнения маточные железы соответствовали средней ста-
дии фазы секреции. Обращает на себя внимание достоверное различие в отставании развития клеток 

Следующим этапом явилось изучение рецептивности эндометрия  с использованием антител к эс-
трогену и прогестерону (рис. 2 а, б). В ранней стадии фазы секреции отмечено незначительное снижение 
экспрессии рецепторов к эстрогенам. Экспрессия рецепторов в эпителиоцитах желез и элементов стромы 
эндометрия была существенно снижена как в средней стадии фазы пролиферации, так и ранней стадии 
фазы секреции. Полученные результаты свидетельствуют о том, что наиболее выраженные отличия от 
нормальных показателей имели место со стороны рецепторов к прогестерону в ранних стадиях фазы 
пролиферации и секреции. Данное обстоятельство объясняет низкую восприимчивость эндометрия к 
прогестерону, что приводит к неподготовленности слизистой матки к имплантации бластоцисты и для ее 
взаимодействия с эндометрием. Низкая восприимчивость эндометрия половых гормонов обусловлена 
фиброзными изменениями его стромы, что наглядно демонстрируется сниженной рецептивной чувстви-
тельности к эстрогену и прогестерону. 

 



ВЕСТНИК  НОВЫХ  МЕДИЦИНСКИХ  ТЕХНОЛОГИЙ, электронный журнал  –  2018 – N 4  
JOURNAL  OF  NEW  MEDICAL  TECHNOLOGIES,  eEdition –  2018 – N 4 

 

 
 

Рис. 1. Морфологическая характеристика ХЭ: лимфо-плазмоцитарные инфильтрации и очаговый склероз 
стромы вокруг маточных желез; окр. гематоксилином и эозином (а, б); окрашивание коллагеновых  

волокон в синий цвет (в, г) , а эластических волокон в красный цвет (г) стромы эндометрия; окраска по 
Маллори (в, г). Ув. 400 (а-в) 

 

 
Рис. 2. Иммуногистохимическое исследование к эстрогену – а и прогестерону – б – отсутствие  

экспрессии в зоне фиброза стромы эндометрия; к CD 4 – в и к CD 8 – г. Ув. 400 а-г. 
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Так же был изучен также местный иммунитет слизистой оболочки матки при хроническом воспа-
лении с помощью иммуногистохимической реакции с антителами к CD4, CD8, CD20, CD138 (рис. 2. в, г). 
Интересной находкой оказался тот факт, что у пациенток с непродолжительным анамнезом ХЭ иммуно-
гистохимически экспрессировались антитела к CD138, в то время как, у женщин с длительно сущест-
вующим ХЭ, с наличием выраженного фиброза стромы эндометрия, чаще в сочетании с бесплодием, 
данный маркер, который еще в недавнее время являлся «золотым стандартом» для выявления ХЭ, эс-
прессировался лишь в отдельных плазматических клетках или практически не выявлялся. Чрезвычайно 
важно, что длительно существующий и, как правило, не верифицированный или диагностированный 
только на позднем этапе течения ХЭ, оказывает существенное воздействие на местный иммунитет. 

Заключение. Ведущую роль в развитии эндометриальной дисфункции играет хронический эндо-
метрит, который диагностируется у женщин репродуктивного возраста от 12 до 68%. В связи с этим у 
молодых женщин с нарушениями репродуктивной функции и, особенно с наличием бесплодия необхо-
димо активно выявлять ХЭ. С этой целью наряду с клинико-лабораторными методами диагностики, 
включая выявление специфических и неспецифических возбудителей в уро-генитальном тракте, важно 
проводить УЗИ органов малого таза с цветовым допплеровским картированием кровеносных сосудов и 
комплексное исследование биоптатов эндометрия с применением иммуногистохимического исследова-
ния с оценкой рецепции к половым гормонам (эстрогену и прогестерону). Кроме того, важно проводить 
изучение местного иммунного статуса. 

Полученные данные должны лечь в основу прегравидарной подготовки пациенток с ХЭ, главные 
направления которой включают ликвидацию урогенитальной инфекции, восстановление толщины эндо-
метрия и местного иммунитета. 
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