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 Резюме 

Была проведена оценка уровня экспрессии иммуногистохимического пролиферативного 

маркера Ki-67 и расчёт индекса клеточной пролиферации при эндометриозе различных 

органов. Всего проанализировано 28 наблюдений эндометриоза, из них: 8 случаев 

поражения цервикального канала, 6 - миометрия, 7 - фаллопиевых труб, и 9 - яичников. 

Экспрессию белка Ki-67, связанного с фазами клеточного цикла, и пролиферативную 

активность оценивали с использованием иммуногистохимического метода. Согласно 

полученным данным, уровень экспрессии данного ядерного антигена варьировал в 

зависимости от анатомической локализации. По результатам установлено, что 

пролиферативный индекс этого маркера низкий в эпителии и строме миометрия, низкий в 

эпителии цервикального канала, умеренный в строме, умеренный в эпителии маточной 

трубы, низкий в в строме, очень высокие в эпителии яичника, умеренные в строме. 

Морфологический анализ показал, что экспрессия Ki-67, как индикатора митотической 

активности, наблюдалась на различных субклеточных уровнях — в ядре, кариоплазме и 

ядерных структурах. Это свидетельствует о нахождении клеток в различных фазах 

клеточного цикла- G1, S, G2 и M. Установлено, что локализация Ki-67 исключительно в 

ядре клеток соответствует фазе G1,выявление маркера как в ядре, так и в кариоплазме 

указывает на фазу G2.Таким образом, различия в уровне экспрессии Ki-67 при эндометриозе 

различных локализаций отражают неоднородность пролиферативной активности, что 

может иметь диагностическое и прогностическое значение, а также потенциал для 

персонализированной тактики лечения 

Ключевые слова: эндометриоз, миометрий, цервикальный канал, маточная труба, 

яичник, маркер Ki-67 иммуногистохимия 
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 Resume 

The level of expression of the immunohistochemical proliferative marker Ki-67 was assessed and 

the index of cell proliferation in endometriosis of various organs was calculated. A total of 28 cases 

of endometriosis were analyzed, of which: 8 cases of lesions of the cervical canal, 6 - myometrium, 

7 - fallopian tubes, and 9 - ovaries. The expression of the Ki-67 protein associated with the phases of 
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the cell cycle and proliferative activity were evaluated using an immunohistochemical method. 

According to the data obtained, the expression level of this nuclear antigen varied depending on the 

anatomical localization. The results showed that the proliferative index of this marker is low in the 

epithelium and stroma of the myometrium, low in the epithelium of the cervical canal, moderate in 

the stroma, moderate in the epithelium of the fallopian tube, low in the stroma, very high in the 

epithelium of the ovary, moderate in the stroma. Morphological analysis showed that Ki-67 

expression, as an indicator of mitotic activity, was observed at various subcellular levels — in the 

nucleus, karyoplasm, and nuclear structures. This indicates the presence of cells in different phases 

of the cell cycle- G1, S, G2 and M. It was found that the localization of Ki-67 exclusively in the cell 

nucleus corresponds to the G1 phase, the detection of the marker both in the nucleus and in the 

karyoplasm indicates the G2 phase.Thus, differences in the level of Ki-67 expression in 

endometriosis of different locations reflect the heterogeneity of proliferative activity, which may 

have diagnostic and prognostic significance, as well as the potential for personalized treatment 

tactics. 

Keywords: endometriosis, myometrium, cervical canal, fallopian tube, ovary, marker Ki-67 

immunohistochemistry 

 

ENDOMETRIOZDA KI - 67 IFODASINING TAVSIFI: BACHADON BO'YNI, 

MIYOMETRIUM, TUBOOVARIAL LEZYONNING QIYOSIY TAHLILI 

 
1Dzhuraeva Gulbakhor Bakhshillayevna, 2Ermanov Rustam Temirovich 

 
1Toshkent pediatriya tibbiyot instituti, O‘zbekiston 100140, Toshkent, Bog‘ishamol ko‘chasi 223, 

tel: 8 71 260 36 58 E.mail: interdep@tashpmi.uz 
1Samarqand davlat tibbiyot universiteti Oʻzbekiston, Samarqand, st. Amir Temur 18,  

Tel: +99818 66 2330841 E-mail: sammi@sammi.uz  

 

 Rezyume 

Ki-67 immunohistokimyoviy proliferativ markerining ifoda darajasini baholash va turli 

organlarning endometriozida hujayra proliferatsiyasi indeksini hisoblash amalga oshirildi. 

Endometriozning jami 28 ta kuzatuvi tahlil qilindi, ulardan: 8 ta servikal kanal, 6 ta miyometrium, 

7 ta fallop naychalari va 9 ta tuxumdon. Hujayra siklining fazalari bilan bog'liq Ki-67 oqsilining 

ifodasi va proliferativ faollik immunohistokimyoviy usul yordamida baholandi. Olingan 

ma'lumotlarga ko'ra, ushbu yadro antijenining ifoda darajasi anatomik joylashuvga qarab 

o'zgargan. Natijalarga ko'ra, ushbu markerning proliferativ indeksi miyometrium epiteliyasi va 

stromasida past, servikal kanal epiteliyasida past, stromada o'rtacha, fallop naychasi epiteliyasida 

o'rtacha, stromada past, tuxumdon epiteliyasida juda yuqori, stromada o'rtacha.  

Morfologik tahlillar shuni ko'rsatdiki, ki-67 ifodasi mitotik faollik ko'rsatkichi sifatida turli 

hujayra osti darajalarida — yadro, karyoplazma va yadro tuzilmalarida kuzatilgan. Bu hujayra 

siklining turli fazalarida hujayralar mavjudligini ko'rsatadi G1, S, G2 va M. Ki - 67 ning faqat 

hujayra yadrosida lokalizatsiyasi G1 fazasiga mos kelishi aniqlandi, yadroda ham,karioplazmada 

ham markerni aniqlash G2 fazasini ko'rsatadi.Shunday qilib, turli xil lokalizatsiyalardagi 

endometriozda Ki - 67 ekspression darajasidagi farqlar proliferativ faollikning heterojenligini aks 

ettiradi, bu diagnostik va prognostik ahamiyatga ega bo'lishi mumkin, shuningdek 

shaxsiylashtirilgan davolash taktikasi uchun potentsialga ega 

Kalit so'zlar: endometrioz, miyometrium, bachadon bo'yni kanali, fallop naychasi, tuxumdon, 

ki-67 belgisi immunohistokimyo  

 

Актуальность 

   ндометриоз – это процесс, при котором железы эндометрия прорастают за пределы  матки  в  

   другие ткани и органы. Эндометриоз встречается у 10% женщин репродуктивного 

возраста, а у 35-50% женщин клинически проявляется бесплодием и тазовыми болями (1, 2, 3). 

Изучение иммуногистохимического маркера Ki-67, четко показывающего пролиферацию 

железистых клеток эндометрия, имеет важное значение для постановки однозначного диагноза 

Э
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этого заболевания. Процесс эндометриоза чаще развивается в органах и тканях, прилежащих и 

близких к эндометрию. Скорость его развития, степень распространения, риск метаплазии и 

дисплазии могут быть различными в разных органах. При изучении этих процессов можно 

отметить, что иммуногистохимический маркер Ki-67, свидетельствующий об уровне клеточной 

пролиферации, является важной основой для определения скорости, уровня распространения и 

дисрегенерации в различных частях тела (4). , 5). 

Ki-67 является маркером клеточной пролиферации и экспрессируется на разных уровнях во 

всех фазах активации клеток, т.е. G1, S, G2, M. От начальной фазы клеточной активации, от G1 

до М фазы, этот маркер увеличивается и достигает максимума к метафазе митоза. В ранней 

фазе G1 маркер Ki-67 расположен на центромере сателлитной ДНК и на теломере хромосомы. 

В средние фазы активации клеток маркер Ki-67 появляется в ядре, а к фазе G2 экспрессируется 

как в ядре, так и в кариоплазме (6, 7, 8). Когда клетка входит в постмитотический G0, маркер 

Ki-67 расщепляется протеосомами, подвергается полному катаболизму и не экспрессируется в 

интерфазных клетках. Поэтому этот иммуногистохимический маркер имеет большое значение 

не только при опухолевых процессах, но и при гиперплазии, метаплазии, регенерации, 

дисплазии и эндометриозе, которые продолжаются при клеточной пролиферации, так как 

показывает активность клеточной пролиферации. 

Индекс клеточной пролиферации можно рассчитать на основе маркера Ki-67. Всего при 

подсчете было подсчитано 500 клеток, и было определено, сколько из них имели 

положительную экспрессию этого маркера в ядре, и какой процент всех клеток был 

положительным (6). 1) 10% - низкий уровень, 2) 10-20% - средний уровень, 3) более 20% 

считается высоким уровнем экспрессии. 

Цель исследования: Принимая во внимание вышеизложенное, целью настоящего 

исследования было определение скорости развития эндометриоза, степени его 

распространения, риска развития метаплазии и дисплазии в различных органах по уровню 

экспрессии иммуногистохимического маркера Ki-67 и индекс пролиферации. 

 

Материал и метод исследования 

Всего в этом исследовании было рассмотрено 28 случаев эндометриоза, в том числе 8 

случаев эндометриоза цервикального канала, 6 случаев миометрия, 7 случаев фаллопиевых 

труб и 9 случаев эндометриоза яичников. Первоначально эндометриоз этих органов был 

обнаружен в гистологических препаратах, приготовленных общегистологическим методом. 

Затем из парафиновых блоков, приготовленных из этих фрагментов органов, готовили срезы 

толщиной 4-5 мкм и проводили иммуногистохимические методы окрашивания по маркеру Ki-

67. Срезы микротома помещали на предметные стекла и продолжали иммуногистохимическое 

окрашивание. При этом были получены кроличьи моноклональные антитела против Ki-67 

(клон 30-9, VENTANA). Гистологические препараты готовили по стандартным протоколам на 

иммуногистостейнерной системе Ventana Benchmark XT, Roche, Швейцария. Результаты 

маркера Ki-67 рассчитывали путем подсчета 500 клеток, и процентное содержание определяли, 

исходя из того, сколько из них экспрессировало этот маркер. 

 

Результат и обсуждение 

Результаты исследования показали, что экспрессия фактора клеточной пролиферации имеет 

разные показатели в клетках эпителия и интерстициальных клетках изучаемых нами органов. 

При эндометриозе цервикального канала пролиферативный индекс Ki-67, 

иммуногистохимического маркера клеток железистого эпителия, составил 7,16±0,13, что было 

подтверждено как низкое (табл. 1). Пролиферативный индекс Ki-67, иммуногистохимический 

маркер клеток соединительной ткани интерстициальной ткани цервикального канала, отмечен 

относительно высоким (18,64±1,41), а морфологически установлено, что маркер Ki-67 

экспрессируется в темно-коричневая окраска ядер большинства гистиоцитарных клеток вокруг 

желез эндометриоза (1 - рисунок). Экспрессия как в кариоплазме, так и в ядрышках 

эпителиоцитов подтверждает, что клетки находятся в средней фазе активации, т. е. в фазе G2. 

Так, эндометриоз, развившийся в ткани цервикального канала, свидетельствует об 
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относительно медленном развитии, низком уровне распространения, практически отсутствии 

метаплазии и дисплазии клеток эпителия. 

В структуре ткани миометрия эндометриоз проявлялся в виде аденомиоза, то есть в виде 

железистых клеток различной величины в интерстиции между пучками гладкомышечных 

клеток. Маркер Ki-67 выражен темно-коричневой окраской ядер отдельных клеток в ряду 

однослойного призматического эпителия, покрывающего железу (рис. 2). При этом 

наблюдается его четко выраженная светло- и темно-коричневая окраска в ядрах и кариоплазме 

некоторых эпителиоцитов. В строме миометрия обнаружено, что он экспрессируется на 

относительно низком уровне только в ядрах некоторых лимфоидных клеток. При подсчете 

экспрессированных клеток маркера Ki-67 в ядрах железистого эпителия при эндометриозе и 

лимфоидных клеток в строме миометрия пролиферативный индекс этого маркера составил 

5,26±0,09% в эпителиальных клетках, т. е. при очень низкий уровень и 6,33±0,15% в 

стромальных клетках.Очень низкий уровень экспрессии (табл. 1) свидетельствует о низком 

уровне развития эндометриозного процесса в миометрии, замедлении процесса пролиферации. 

 

 

Рис 2. Ki-67 положительно экспрессировался 

в большинстве гистиоцитарных и 

лимфоидных клеток цервикального канала, в 

структуре эпителия и в строме. Окраска: 

иммуногистохимия. Ув: 10х40. 

 Рис 2. Низкая экспрессия маркера Ki-67 в 

некоторых клетках эпителия миометрия, 

аденомиозных железах, в лимфоидных 

клетках стромы. Окраска: 

иммуногистохимия. Ув: 10х40. 

 

 

Рис 3. Экспрессия маркера Ki-67 в ядрах 

эпителия более обильная при гиперплазии 

железистых клеток эндометриозе маточной 

трубы. Окраска: иммуногистохимия. Этаж: 

10х40. 

4-расм. Тухумдон эндометриози, Ki-67 

маркерини иммуногистокимёвий усулида 

бўяш. Кат: 10х40. 

Рис 4. Эндометриоз яичников, 

иммуногистохимическое окрашивание на 

маркер Ki-67. Этаж: 10х40. 

 

 

При эндометриозе маточных труб гистологическое исследование показало, что первичная 

эндометриоидная гиперплазия развилась в слизистых оболочках трубы. При этом наблюдается, 

что сосочки слизистой оболочки в разной степени гиперпластичны, в разной степени утолщены 

как по длине, так и по ширине. Определено, что железистый эпителий при эндометриозе имеет 

гиперплазию в сосках, в одних местах появились соски, а в других участках появились 
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железистые клетки неопределенной формы. Иммуногистохимическое исследование маркера 

Ki-67 показало, что гиперплазированные и неправильно расположенные эндометриоидные 

железы экспрессируют значительное количество клеток в ядрах эпителиальных клеток в виде 

темно-коричневого цвета. При этом некоторые ядра увеличены, и этот маркер экспрессируется 

как в кариоплазме, так и в ядре (рис. 3). Определено, что ядра других клеток имеют 

относительно небольшие размеры и имеют относительно светло-коричневый цвет. Экспрессия 

маркера Ki-67 на разных уровнях свидетельствует о том, что эти клетки активируются на 

разных уровнях митотической и пролиферативной активности. При подсчете 

экспрессированных клеток маркера Ki-67 в ядрах железистого эпителия эндометриоза и 

лимфоидных клеток в строме пролиферативный индекс этого маркера составил 11,37±1,06% в 

эпителиальных клетках, т. е. при среднем уровне активности, и 4,86. ±0,07% в стромальных 

клетках низкий уровень экспрессии (табл. 1) в эпителии эндометриозного процесса низкий в 

строме маточной трубы, соответственно и пролиферативный индекс тоже разный. 

Из исследованных нами органов и тканей было установлено, что в яичнике сильно развит 

процесс эндометриоза, то есть метаплазия призматического эпителия, покрывающего его 

наружную поверхность, в эндометриоидный эпителий, эндометриозные железы появляются в 

коре яичника и в ряде случаев в эндометрии. Иммуногистохимическое окрашивание маркера 

Ki-67, свидетельствующего о пролиферативной активности клеток, показало, что этот 

иммунологический маркер обильно и высоко экспрессирован в железистом эпителии при 

эндометриозе, развившемся в яичнике по сравнению с другими исследованными нами 

органами (рис. 4). 

При этом наблюдали, что в ядрах почти всех эпителиоцитов желез с эндометриозом этот 

маркер окрашивался в большинстве случаев в темно-коричневый цвет, а в некоторых в светлый 

и зернисто-коричневый. Подсчитав 500 эпителиев эндометриозной железы, определив, сколько 

из них имеют положительную экспрессию и рассчитав пролиферативный индекс, было 

подтверждено, что этот показатель высок в эпителиальных клетках, т.е. 76,24±2,37%, а в 

стромальных клетках 13,36±1,04% (табл.№1) . 

В заключение следует отметить, что среди всех исследованных нами органов маркер Ki-67, 

подтверждающий пролиферативную активность гиперплазированных эпителиальных клеток в 

яичнике в форме эндометриоза, был выражен на высоком уровне, а пролиферативный индекс 

был соответственно высоким, а пролиферативный индекс этого маркера в стромальных клетках 

также находился на среднем уровне, в яичнике подтверждает высокую скорость развития 

эндометриоза, высокий уровень его распространения, риск метаплазии и дисплазии. 

                                                                                                              Таблица 1 

Пролиферативный индекс Ki-67, иммуногистохимического маркера эпителиальных и 

стромальных клеток, у женщин с эндометриозом, (%) 

 

№  Ki-67 

 Эндометриоз окружающих органов эпителий строма р 

1 Цервикальный канал 7,16±0,13 18,64±1,41 0,044 

2 Миометрий 5,26±0,09 6,33±0,15 0,309 

3 Маточная труба 11,37±1,06 4,86±0,07 0,287 

4 Яичник 76,24±2,37 13,36±1,04 0,056 

 

Приложение: оценка разницы между показателями проведена по критерию Манна-Уитни, 

уровень  достоверности r≤0,05 

 

Заключение 

Иммуногистохимическое исследование маркера Ki-67, свидетельствующего о 

пролиферативной активности клеток в следующих органах, прилежащих к матке в процессе 

эндометриоза, показало, что пролиферативный индекс этого маркера низкий в эпителии и 

строме миометрия, низкая в эпителии цервикального канала, умеренная в строме, умеренная в 

эпителии маточной трубы, низкая в строме и очень высокая в эпителии яичника и умеренная в 

строме. Морфологически экспрессия маркера Ki-67 на разных уровнях в ядре клеток и в 
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кариоплазме и ядре ядра подтверждает, что клетки находятся в разных фазах пролиферативной 

и митотической активации, т.е. уровни G1, S, G2, М . выражается по-разному. Если маркер Ki-

67 находится в ядре, это указывает на фазу G1, а если он расположен и в ядре, и в кариоплазме, 

это указывает на фазу G2. 

Среди всех исследованных нами органов маркер Ki-67, подтверждающий пролиферативную 

активность в гиперплазированных эпителиальных клетках в форме эндометриоза в яичнике, 

был экспрессирован на высоком уровне и соответственно был высок пролиферативный индекс, 

пролиферативный индекс этого маркер в стромальных клетках был умеренным, скорость 

развития эндометриоза в яичнике была высокой, высокий уровень распространения 

подтверждает риск развития метаплазии и дисплазии. 
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	Согласно данным Курбонова К. М. и соавт., клиническая картина у этих пациентов может варьироваться от тяжёлой формы с выраженной симптоматикой, связанной с механической желтухой. Она характеризуется тяжелым течением и возникает при прорыве содержимого...
	Существуют также стертые клинические формы, при которых цистобилиарный свищ образуется с сегментарными желчными протоками. В этих случаях полной обтурации не происходит, так как крупные дочерние пузыри и частицы хитиновой оболочки не могут проникнуть ...
	Наблюдались и лёгкие формы заболевания, которые обусловлены небольшим перфоративным отверстием и сохранностью хитиновой оболочки паразита. В этих случаях присутствует только перицистобилиарный свищ, который является наиболее распространённой формой ци...
	Патологоанатомически процесс формирования свища проходит три стадии: 1) эрозивная, 2) стадия разрыва и 3) полная фистула. По мере роста паразита происходит увеличение всех компонентов кисты, что приводит к повышению внутрикистозного давления и растяже...
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