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Цель. Изучить закономерности выявления гликогена в эпителии эктоцервикса и нейтральных 
мукополисахаридов в столбчатом эпителии в зоне трансформации у пациенток с ВПЧ(инфекцией.  
Материалы и методы. Объектом исследований явились 105 женщин в возрасте от 25 до 39 лет 
с установленной при помощи ПЦР(метода ВПЧ(инфекцией. Больным проводилось стандартное 
гинекологическое обследование и расширенная кольпоскопия с прицельной (кольпоскопически 
ориентированной) биопсией шейки матки. Биопсийный материал подвергали гистологическому 
исследованию с использованием общепринятых гистологических методик. Полисахаридный состав 
мукополисахаридов изучали на основе комплекса гистохимических методов, включающего ряд 
аналитических и ферментативных обработок (PAS(реакция с постановкой контрольных реакций 
с диастазой); при проведении полуколичественной оценки результатов рассчитывали средний 
цитохимический коэффициент. Подсчет клеток в гистологических препаратах осуществляли при 
увеличении микроскопа ×400 на тестовой площади 0,042 мм

2
 не менее чем в 5 полях зрения в каждом 

препарате. Статистический анализ выполнен при помощи программного пакета Biostat. При 
проведении статистической обработки результатов использовали метод Крускала–Уоллиса. 
Результаты. Анализ содержания углеводов (гликогена и нейтральных мукополисахаридов) в клетках 
многослойного плоского и однослойного столбчатого железистого эпителия в шейке матки 
пациенток с ВПЧ(инфекцией продемонстрировал уменьшение количества гликогена в плоских 
эпителиальных клетках по мере прогрессирования CIN вплоть до полного его исчезновения 
у пациенток с CIN III, а также уменьшение содержания в клетках столбчатого (железистого) эпителия 
нейтральных мукополисахаридов по мере прогрессирования CGIN. Полученные данные согласуются с 
современными представлениями о диспластических процессах в плоском и железистом эпителии 
шейки матки и отражают диспластические изменения в многослойном плоском и однослойном 
столбчатом эпителии, сопровождающие инфицирование вирусом папилломы человека. 
Выводы. При проведении гистохимического исследования биопсийного материала, полученного от 
пациенток с патологией шейки матки при ВПЧ(инфекции, установлены закономерности изменения 
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содержания гликогена в многослойном плоском эпителии эктоцервикса по мере прогрессирования 
CIN и содержания нейтральных мукополисахаридов по мере прогрессирования CGIN. 
Ключевые слова. Предраковые заболевания шейки матки, ВПЧ(инфекция, гистохимические 
реакции, гликоген, нейтральные мукополисахариды, CIN, CGIN. 
 
Aim. To study the patterns of detecting glycogen in ectocervix epithelium and neutral polysaccharides – in 
columnar epithelium in the zone of transformation among patients with human papilloma virus infection 
(HPV(infection).  
Materials and methods. The object of the study – 105 women aged 25 to 39 years who were diagnosed 
HPV(infection using PCR(method. Patients underwent standard gynecological examination and extended 
colposcopy with target (colposcopically oriented) biopsy of the uterine cervix. Bioptic material was subjected 
to histological investigation with generally accepted histological methods. Polysaccharide content of 
mucopolysaccharides was investigated on the basis of histochemical methods including analytical and 
enzymatic treatment (PAS(reaction with control diastase reactions; semiquantitative estimation of results by 
mean cytochemical coefficient). Histological specimens cells were calculated with 400(enlargement (x 400) 
of microscope on the test area of 0,042 mm

2
, not less than in 5 vision fields for each specimen. Statistical 

analysis was performed using the program package Biostat. Statistical processing of the results was conducted 
with Kruscal(Wallis method.  
Results. Analysis of carbohydrate content (glycogen and neutral mucopolysaccharides) in the cells of 
multilayer flat and monolayer columnar glandular epithelium of uterine cervix in HPV(infected patients 
demonstrated decrease in flat epithelial cells glycogen content as CIN was progressing just till its full 
disappearance in patients with CIN III, as well as decrease in columnar (glandular) epithelial cells neutral 
mucopolysaccharide content as CGIN was progressing. The obtained data agree with a modern notion of 
dysplastic processes in flat and glandular uterine cervix epithelium and reflect dysplastic changes in multilayer 
flat and monolayer columnar epithelium which accompany human papilloma virus infection. 
Conclusion. Histological investigation of bioptic material obtained from patients with uterine cervix 
pathology associated with HPV(infection established the regularities of changes in multilayer flat ectocervix 
epithelium glycogen content as CIN was progressing and neutral mucopolysaccharide content as CGIN was 
progressing.  
Key words. Precancerous uterine cervix diseases, HPV(infection, histochemical reaction, glycogen, neutral 
mucopolysaccharides, CIN, CGIN.  

 

ВВЕДЕНИЕ 

Рак шейки матки относится к весьма 
распространенным онкологическим заболе(
ваниям органов репродуктивной системы у 
женщин, отличающимся высокой летально(
стью [9]; занимает второе место по частоте 
среди злокачественных новообразований 
органов репродуктивной системы у женщин, 
уступая лишь раку молочной железы [9]. 
В Российской Федерации в 2009 г. рак шейки 
матки был зарегистрирован у 14 351 жен(
щины, что составляет 13,9 на 100 000 жен(
ского населения. Кроме того, отмечается по(
стоянный прирост этого показателя [9]. 
В Пермском крае в период с 2007 по 2010 г. 

наблюдается рост заболеваемости раком 
шейки матки с 15,6 случая на 100 000 жен(
ского населения в 2007 г. до 16,2 в 2010 г. [3]. 

Диагностика предраковых состояний 
шейки матки имеет важное значение для 
предотвращения злокачественных новооб(
разований [6]. Ситуация осложняется тем, 
что пациентки с одной и той же степенью 
цервикальной интраэпителиальной неопла(
зии (CIN) представляют собой весьма гете(
рогенные группы, внутри которых возмож(
ны разные исходы – с «понижением» степе(
ни CIN или, напротив, с «повышением», 
а также с развитием спонтанной регрессии 
CIN, что во многом обусловлено гистологи(
ческими особенностями [15]. Поэтому де(
тальное изучение гистопатологических про(
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цессов в шейке матки при CIN и инфициро(
вании вирусом папилломы человека (ВПЧ(
инфекция), связь которой с CIN общеизвест(
на, представляет в настоящее время несо(
мненную актуальность.  

Цель исследования – изучить законо(
мерности выявления гликогена в эпителии 
эктоцервикса и нейтральных мукополисаха(
ридов в однослойном столбчатом эпителии 
в зоне трансформации у пациенток с ВПЧ(
инфекцией. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ 

Объектом наших исследований явились 
105 женщин в возрасте от 25 до 39 лет –  
пациентки амбулаторно(поликлинического 
приема, которые проходили обследование в 
Пермском краевом онкологическом диспан(
сере (главный врач – В. П. Плотников), а так(
же в ООО «Центр эстетической гинекологии». 
Критериями включения пациенток в исследо(
вание являлось: наличие аномальных кольпо(
скопических картин, а именно: пунктуации 
и мозаики; неравномерная реакция на нане(
сение раствора уксусной кислоты и различ(
ный ее уровень; визуализация ацетобелого 
эпителия; визуализация атипических сосудов; 
обнаружение нетипичной ткани шейки мат(
ки, особенно легкоранимой; неровная по(
верхность ткани шейки матки (плюс ткань); 
наличие папиллярных разрастаний или изъ(
язвлений; наличие лейкоплакии шейки матки, 
наличие установленной методом ПЦР ВПЧ(
инфекции. Критерии исключения пациенток 
из исследования: наличие на момент обсле(
дования острых воспалительных заболеваний 
репродуктивных органов, беременность; хла(
мидийная, цитомегаловирусная и герпесви(
русная инфекции урогенительного тракта; 
экстрагенитальные заболевания в стадии де(
компенсации; прием антибактериальных, 
противовирусных и иммунотропных препа(
ратов на протяжении последних 3 месяцев. 

При постановке диагноза руководствовались 
Приказом Министерства здравоохранения 
и социального развития РФ № 808н от 2 ок(
тября 2009 г. «Об утверждении порядка ока(
зания акушерско(гинекологической помощи». 
Диагностика цервикальных интраэпители(
альных неоплазий осуществлялась в соответ(
ствии МКБ(Х (1995).  

С целью верификации диагноза и опре(
деления распространенности патологиче(
ских изменений всем больным проводились 
стандартное гинекологическое обследова(
ние и расширенная кольпоскопия с при(
цельной (кольпоскопически ориентирован(
ной) биопсией шейки матки аппаратом 
«ФОТЕК Е80М» (г. Екатеринбург). Биопсий(
ный материал маркировали, фиксировали в 
10%(ном забуференном по Лилли (рН – 7,2) 
формалине и подвергали гистологическому 
исследованию с использованием общепри(
нятых гистологических методик. Для окра(
шивания микропрепаратов применяли рас(
творы красителей, приготовленные обще(
принятыми методами [8]. При проведении 
гистохимических исследований руково(
дствовались рекомендациями Пирс (1968), 
согласно которым полисахаридный состав 
мукополисахаридов изучают на основе ком(
плекса гистохимических методов, включаю(
щего ряд аналитических и ферментативных 
обработок [14]. Для визуализации в эпители(
альных клетках гликогена и нейтральных 
мукополисахаридов использовали PAS(
реакцию, которую дополняли постановкой 
контрольных реакций с диастазой (Diastase 
pig pancreas for enzymatic digestion 04(
140805, Bio(Optica, Milano S.p.a., Italia) [7].  

Анализируя содержание нейтральных му(
кополисахаридов в клетках столбчатого (желе(
зистого) эпителия, при проведении полуколи(
чественной оценки результатов рассчитывали 
средний цитохимический коэффициент с ис(
пользованием принципа Астальди и Берга 
(1967), основанного на выявлении различной 
степени интенсивности специфической окра(
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ски клеток [10]. Согласно этому принципу 
клетки столбчатого эпителия в зависимости от 
интенсивности их окрашивания относили  
к 4 группам: с отрицательной реакцией (–), 
слабоположительной (+), положительной (++) 
и резко положительной (+++). Для количест(
венного выражения результатов подсчитывали 
100 клеток, дифференцируя их по указанному 
принципу, затем число клеток с одинаковой 
интенсивностью окраски (выраженное в про(
центах) умножали на соответствующее данной 
группе число плюсов. Сумма этих произведе(
ний, деленная на 100, и являлась средним ци(
тохимическим коэффициентом для одной 
клетки [5]. Подсчет клеток в гистологических 
препаратах осуществляли при увеличении 
микроскопа×400 на тестовой площади 
0,042 мм

2
 не менее чем в 5 полях зрения в каж(

дом препарате. Статистический анализ выпол(
нен при помощи программного пакета Biostat. 
При проведении статистической обработки 
результатов, характеризуя выборки, вычисляли 
выборочные средние, ошибку среднего 
и стандартное отклонение; для оценки разли(
чий между несколькими случайными выбор(
ками использовали метод Крускала–Уоллиса 
[1]. За критический уровень значимости выяв(
ленных различий принимали p<0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

При проведении кольпоскопии у об(

следуемых пациенток выявлены макроско(
пические признаки патологии шейки матки. 
Анализируя гистологические препараты, мы 
систематизировали изучаемую выборку по 
степени CIN. В исследуемой когорте 39 па(
циенток имели CIN I, 24 – CIN II, 12 – CIN III. 
Группу сравнения составили 30 пациенток 
без CIN, но с доказанной при помощи ПЦР(
исследования ВПЧ(инфекцией. 

У пациенток группы сравнения глико(
ген в клетках многослойного плоского эпи(
телия выявлялся в промежуточном и по(
верхностном слоях. В группе лиц с CIN I 

и CIN II его содержание снижалось, что вы(
ражалось как в уменьшении количества кле(
точных слоев, содержащих гликоген, так и в 
обеднении клеток гликогеном (рис. 1). У па(
циенток с CIN III мы наблюдали практически 
полное исчезновение гликогена из клеток 
многослойного плоского эпителия, включая 
клетки поверхностного слоя (рис. 2). 

 

Рис. 1. Многослойный плоский эпителий 
эктоцервикса у пациентки с CIN II: гликоген 

определяется только в верхних слоях 
поверхностного слоя. PAS[реакция, ×600 

 

Рис. 2. Исчезновение гликогена из клеток 
многослойного плоского эпителия эктоцервикса 

у пациентки с CIN III; клетки желез в 
собственной пластинке слизистой оболочки 
содержат большое количество нейтральных 

мукополисахаридов. PAS[реакция, ×150 

Известно, что ВПЧ(инфекция вызывает, 
помимо CIN, также цервикальную гланду(
лярную интраэпителиальную неоплазию 
(CGIN), т.е. предшествующие аденокарцино(
ме изменения железистого (однослойного 
столбчатого) эпителия шейки матки, неред(



Пермский медицинский журнал                                                                                                     2013 том XXX № 3 

 57 

ко сопровождающие CIN [2]. Клетки как по(
верхностного железистого эпителия, так и 
эпителия желез шейки матки в норме содер(
жат большое количество нейтральных муци(
нов [12]. При проведении гистологического 
анализа мы выявляли у наблюдаемых паци(
енток дисплазию железистого эпителия раз(
ной степени. Так, в группе сравнения (ВПЧ 
без CIN) CGIN I была обнаружена у 46,67% 
больных (от количества пациенток с опре(
деляемой в гистологических препаратах зо(
ной трансформации), в группе больных 
с CIN I CGIN I определена у 52,94% человек 
(от общего числа случаев выявления зоны 
трансформации в группе), в группе с CIN II 
CGIN I определялась у 33,33%, CGIN II – 
у 16,67% (от количества пациенток с опреде(
ляемой в препаратах зоной трансформа(
ции), в группе с CIN III CGIN I определялась у 
50,0%, CGIN II – у 20,0% и CGIN III  – у 10,0% 
больных (от числа пациенток с визуализи(
руемой зоной трансформации в гистологи(
ческих препаратах) (см. рис. 1). 

Неизмененный железистый эпителий в 
группе сравнения и у некоторых пациенток с 
CIN I и CIN II (не имеющих CGIN) содержал 
большое количество нейтральных мукополи(
сахаридов (см. рис. 2). При увеличении степе(
ни тяжести CGIN его количество в клетках же(
лезистого эпителия уменьшалось (рис. 3). 

 

Рис. 3. Обеднение клеток столбчатого эпителия 
в зоне трансформации нейтральными 

мукополисахаридами у пациентки с CIN II, 
CGIN II. PAS[реакция, контоль с диастазой, ×600 

В гистохимических исследованиях 
с помощью РАS–реакции с диастазой уста(
новлен следующий средний цитохимиче(
ский коэффициент в столбчатом эпителии 
зоны трансформации: у пациенток группы 
сравнения (n=30) – 2,768±0,094; у пациен(
ток c CIN I (n=39) – 2,352±0,182; c CIN II 
(n=24) – 1,28±0,57; c CIN III (n=12) – 
0,45±0,013 (р<0,05) по отношению к группе 
сравнения; метод статистического анали(
за – критерий Крускала–Уоллиса. Анализ 
содержания углеводов (гликогена и ней(
тральных мукополисахаридов) в клетках 
многослойного плоского и однослойного 
столбчатого железистого эпителия в шейке 
матки пациенток с ВПЧ(инфекцией проде(
монстрировал уменьшение количества гли(
когена в плоских эпителиальных клетках по 
мере прогрессирования CIN вплоть до пол(
ного его исчезновения у пациенток 
с CIN III, а также уменьшение содержания 
в клетках железистого эпителия нейтраль(
ных мукополисахаридов по мере прогрес(
сирования CGIN. Полученные данные со(
гласуются с современными представления(
ми о диспластических процессах в плоском 
и железистом эпителии шейки матки и сви(
детельствуют о наличии диспластических 
изменений в многослойном плоском и од(
нослойном столбчатом эпителии, сопрово(
ждающих инфицирование вирусом папил(
ломы человека. 

Проведенные исследования показали 
уменьшение содержания гликогена в пло(
ских эпителиальных клетках по мере про(
грессирования CIN (вплоть до полного его 
исчезновения у пациенток с CIN III), а также 
уменьшение содержания в клетках желези(
стого эпителия нейтральных мукополисаха(
ридов по мере прогрессирования CGIN.  

Полученные результаты не противоре(
чат литературным данным. Известно, что 
процесс метаплазии многослойного плоско(
го эпителия представляет собой механизм 
реэпителизации, который восстанавливает 
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на уровне шейки, занятой эктропионом, фи(
зиологически желаемую ситуацию; при этом 
происходят пролиферация многослойного 
плоского эпителия, «соскальзывание» его 
клеток под слой столбчатого эпителия, по(
следующее их созревание и дифференци(
ровка [4]. Тем не менее этот процесс не все(
гда идет гладко – метапластический эпите(
лий может задерживаться в своем 
созревании, количество слоев, состоящих из 
парабазальных клеток, увеличивается, про(
исходит неполноценная дифференциация 
многослойного плоского эпителия; при этом 
новообразованные клетки незрелые, не со(
держат гликоген [4]. С другой стороны, ци(
топлазма предраковых и злокачественных 
эпителиальных клеток в эндометрии и шей(
ке матки содержит сульфатированные и не(
сульфатированные кислые мукополисахари(
ды, в отличие от нормальных плоских и же(
лезистых эпителиальных клеток, цитоплазма 
которых содержит гликоген и нейтральные 
мукополисахариды соответственно [13, 11]. 

ВЫВОДЫ 

У пациенток с ВПЧ(инфекцией отмеча(
ется уменьшение содержания гликогена 
в плоских эпителиальных клетках по мере 
прогрессирования CIN (вплоть до полного 
его исчезновения у пациенток с CIN III).  

По мере прогрессирования CGIN умень(
шается содержание в клетках железистого 
эпителия нейтральных мукополисахаридов. 
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