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It has been shown that ectopia of the cervix uteri accounts for the alterations of physical and 
biological cervical mucus properties. These alterations are proved to favor cervical factor of in-
fertility. In cases of revealed HPV ectopia fine structure examination has shown marked changes 
in epithelium, cell membrane and subepithelium layer in 83 % individuals with altered cervical 
mucus properties. Program for infertility examination is expected to incorporate those data. 

Бесплодный брак (около 15 %) в настоящее время является одной из 
самых актуальных медицинских и социальных проблем. В структуре бес-
плодного брака 59–60 % составляет женское бесплодие [1, 2]. 

Существует определенное мнение, что различная патология шейки 
матки может быть кофактором нарушения фертильности [3, 4]. Доказано, 
что ВПЧ (вирус папилломы человека) – поражения шейки матки, сопро-
вождающиеся снижением показателей местного иммунитета [5–7], в част-
ности, уменьшением выработки секреторного иммуноглобулина «А», что 
способствует изменению качества цервикальной слизи, влияющей на под-
вижность сперматозоидов [8]. Вопрос в том, являются ли изменения в 
системе секреторных иммуноглобулинов, обусловленных ВПЧ, единст-
венным фактором, приводящим к нарушению фертильных свойств церви-
кальной слизи. 

Клетки, продуцирующие цервикальную слизь, имеют базально распо-
ложенное ядро, высокую цитоплазму, заполненую муцинозными каплями. 
Капли имеют альциан-голубое окрашивание вследствие содержания в них 
кислых мукополисахаридов. Цилиндрические клетки эндоцервикса харак-
теризуются как простой эпителий с наличием только нескольких низкомо-
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лекулярных цитокератинов. Митозы в цилиндрическом эпителии при нор-
мальных условиях не видны. Цервикальная слизь подвергается цикличе-
ским изменениям. Под влиянием эстрогенной стимуляции эндоцервикаль-
ная секреция обильная, водянистая, щелочная, облегчающая спермальную 
пенетрацию. В течение постовуляторной фазы секрет скудный, густой, 
кислый, содержащий лейкоциты, представляющий барьер для спермато-
зоидов. Биохимический и структурный анализ показал, что цервикальная 
слизь представляет собой гель, состоящий из гетерогенной сети мицелл 
гликопротеинов, ответственных за кристаллизацию слизи. Под действием 
эстрогенов мицеллы располагаются параллельно друг другу, образуя сис-
тему канальцев, необходимую для спермальной пенетрации. Во время 
прогестероновой стимуляции система канальцев заменяется плотной се-
тью, состоящей из мицелярных мостиков, препятствующих пенетрации 
сперматозоидов [9–11]. 

Целью нашего исследования явилось изучение фертильных свойств 
цервикальной слизи у женщин с папилломовирусной инфекцией и осо-
бенностей строения цилиндрического эпителия на ультраструктурном 
уровне при наличии нарушенных физико-биологических свойств церви-
кальной слизи. 

Материалы и методы исследования 
Физико-биологические свойства цервикальной слизи и тест пенетра-

ции сперматозоидов изучались у 100 женщин с эктопией на фоне ВПЧ и у 
100 женщин с эктопией без ВПЧ. У всех женщин определялось церви-
кальное число: феномен папоротника, зрачка, натяжения слизи и ее коли-
чество. Для исследования слизь забиралась при помощи спиретте (фирма 
Pharma – med, Canada) на 14–16-й день менструального цикла. Шеечный 
индекс определяли с помощью тестов: феномен папоротника, зрачка на-
тяжения слизи и ее количество. Свойства цервикальной слизи оценивали 
по системе Inser, 1970 г. 

Максимальная оценка каждого теста – 3 балла, минимальная – 0. Ше-
ечный индекс – 0–3 балла свидетельствует о резком нарушении физико-
химических свойств слизи, 4–6 – об умеренном, 7–10 – соответствует 
норме, 10–12 баллов – об усиленной секреции. 

Оценку теста пенетрации сперматозоидов (на предметном стекле) про-
водили в соответствии с рекомендациямии ВОЗ. 

Для морфологического исследования (на светооптическом и ультра-
структурном уровнях по общепринятым методикам) ткани шейки матки у 
61 больной с эктопией бралась ножевая биопсия шейки матки (31 женщи-
на – группа А с эктопией на фоне ВПЧ и монофазной цервикальной сли-
зью и 30 женщин – группа Б с эктопией без ВПЧ в анализах и «двухфаз-
ной» цервикальной слизью). 

Для электронно-микроскопического исследования кусочки шейки мат-
ки размером 2 × 3 см фиксировали в течение двух часов в 2,4%-м растворе 
глютаральдегида на 0,1 М какодилатном буфере (рН 7,4). Затем отмывали 
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в нескольких растворах какодилатного буфера (рН 7,4) с добавлением 
0,45 мг сахарозы на 1 мл буфера с последующей дофиксацией в 1%-м рас-
творе ОsО4 на том же буфере в течение 1,5 ч при температуре +4 °С. Про-
водилась дегидратация восходящей концентрацией этилового спирта и 
пропилен оксида. Проводилась заливка в эпион-аралгитовую смесь по 
общепринятой методике. Полученные блоки полимеровали при темпера-
туре 70 °С в течение 12 ч. С каждого блока готовились полутонкие срезы 
толщиной 1–2 мм с последующей окраской толуидиновым синим и изуче-
нием в световом микроскопе. Препараты исследовали для прицельного 
выбора для ультратомии. Ультратонкие срезы получали на ультратоме 
«КВ-8800» и контрастировали цитратом свинца. Полученные препараты 
изучались на электронном микроскопе «Tesla AV 500» (Чехия). 

Результаты исследования 
У женщин репродуктивного возраста с эктопиями на фоне персисти-

рующей ПВИ слизистая пробка в 83 % случаев характеризуется изменен-
ными физико-биологическими показателями в отличие от женщин с экто-
пиями без ПВИ, где изменения физико-биологических свойств наблюда-
ются в 30 % случаев (табл. 1, 2). 

Таблица 1 
Показатели шеечного индекса 

Количество женщин Обьем Симптом 
зрачка 

Симптом 
папоротника

Натяжение 
слизи 

Шеечный 
индекс 

Группа женщин 
с нарушенными  
фертильными свойствами 
(113) 

2,7±0,4 1,2±0,03* 1,6±0,1* 0,9±0,11* 7,4±0,3 

Контрольная группа (30) 2,6±0,5 2,4±0,2 2,5±0,4 2,7±0,02 10,2±1,3 

* – недостоверно при р < 0,1; в остальном достоверно при р < 0,01; р < 0,05. 

Таблица 2 
Показатели теста пенетрации сперматозоидов 

Количество больных Тест пенетрации спермы in vitro 

Группа женщин с нарушенными  
фертильными свойствами (113) 0,94±0,6 

Контрольная группа (30) 2,8±0,7 
 
При исследовании биоптатов, взятых из области эктопии, в группах А 

и Б отмечалось чередование участков выраженной пролиферации резерв-
ных клеток, их метаплазии в многослойный плоский эпителий (рис. 1) с 
участками цилиндрического эпителия. Во всех биоптатах отмечены дис-
трофические изменения в эпителии, его базальной мембране и субэпите-
лиально. Однако более глубокие необратимые изменения выявлены у 
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больных группы А, т.е. с монофазной секрецией цервикальной слизи. На 
ультраструктурном уровне во всех биоптатах группы А в цитоплазме, бед-
ной органеллами, на фоне выраженной вакуольной дистрофии постоянно 
отмечались миелиновые фигуры (рис. 2) и капли жира в отличие от груп-
пы Б, где в цитоплазме было по 3−4 митохондрии, отмечалась развитая 
эндоплазматическая сеть и много рибосом. На латеральных поверхностях 
находились единичные, короткие цитоплазматические выросты. Округлой 
формы ядро занимало почти всю цитоплазму. Межклеточные контакты 
были плотными, местами щелевидными. В биоптатах группы А, т.е. с мо-
нотонной секрецией слизи, межклеточные контакты были резко расшире-
ны с образованием полостей, заполненных отечной хлопьевидной массой 
и клеточным детритом. Базальная мембрана эпителия также претерпевала 
значительные изменения: помимо набухания, извитости местами станови-
лись расплывчатой, теряла свою типичную двухконтурность по сравне-
нию с группой Б. 

 
Рис. 1. Состояние субэпителиального слоя эктопии в группе с монофазной секрецией слизи. 

Базальная мембрана истончена, извита, «размыта».  
Субэпителиально – отек и воспалительная инфильтрация. ТЭМ. Ув. 10 тыс. 

 
Рис. 2. Фрагменты секретирующих клеток: секреторные гранулы, митохондрии с деструк-

цией крист, миелиновая фигура, микроворсинки, вакуоли. ТЭМ Ув. 15 тыс. 

Кроме того, во всех биоптатах непосредственно под базальной мем-
браной и субэпителиально в более глубоких слоях наблюдались отек и 
диффузная воспалительная инфильтрация (рис. 3). В воспалительном ин-
фильтрате преобладали лимфоциты, плазматические клетки. Субэпители-
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ально во всех биоптатах группы А, т.е. с монофазной секрецией слизи, на 
фоне ярко выраженных склеротических изменений отмечались отек, кро-
воизлияния, а также необратимые дистрофические изменения в фибробла-
стах и гладкомышечных клетках. В цитоплазме последних постоянно име-
лись капли жира. Сами гладкомышечные клетки были «замурованы» об-
ширными полями набухших дезорганизованных коллагеновых волокон. 
При этом в группе Б, т.е. с двухфазной секрецией цервикальной слизи, по 
сравнению с группой А не наблюдалось склеротических изменений, а от-
мечалась лишь очаговая воспалительная инфильтрация, и единичные глад-
комышечные клетки были окружены тонкими прослойками соединитель-
ной ткани (рис. 4). 

 
Рис. 3. Состояние участка эктопии в группе с монотонной секрецией слизи.  

На отечной базальной мембране – уплощенные клетки.  
Расширение межклеточных контактов. Субэпителиально – отек. ТЭМ. Ув. 7 тыс. 

 
Рис. 4. Состояние субэпителиального слоя участка эктопии в группе  
с двухфазной секрецией слизи. Тонкие прослойки коллагеновых волокон  

среди фрагментов фибробласта и гладкомышечной клетки. ТЭМ. Ув. 10 тыс. 

Таким образом, проведенное исследование эктопии свидетельствует о 
более выраженных морфологических изменениях в эпителии биоптатов 
группы А, т.е. при монофазной секреции слизи. 
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Таким образом, подводя итог проведенному исследованию фертильных 
свойств цервикальной слизи, ультраструктурным изменениям клеток ци-
линдрического эпителия у женщин с эктопиями на фоне ПВИ и без ПВИ, 
можно сделать следующие выводы: 

1. На фоне ПВИ у женщин репродуктивного возраста с эктопиями в 
83 % случаев слизистая пробка характеризуется измененными физико-
биологическими показателями, которые могут способствовать формиро-
ванию шеечного фактора бесплодия. 

2. Выявленные нарушенные фертильные свойства цервикальной слизи 
на фоне ПВИ корелируют с ультраструктурными изменениями эпителия, 
его базальной мембраны и субэпителиального слоя, что, по-видимому, и 
является одной из основных причин нарушенных фертильных свойств 
слизистой пробки на фоне ПВИ. 

3. Выявленные ухудшения физико-биологических свойств цервикаль-
ной слизи необходимо учитывать при обследовании больных с бесплоди-
ем при наличии у них папилломавирусной инфекции и сопутствующей 
эктопии шейки матки, так как это может лежать в основе шеечного фактора 
бесплодия, и поэтому производить своевременную, адекватную терапию. 

Исследовательская группа, пользуясь случаем, выражает особую бла-
годарность фирме Pharma – med (Canada) за оказание спонсорской помо-
щи в проведении данной научно-исследовательской работы и надеется и в 
дальнейшем оправдывать оказанное доверие. 

Литература 
1. Сметник В.П., Тумилович Л.Г. Неоперативная гинекология. М., 1995. 
2. Gissmann L. // Clin. Obstet. Gynec. 1989. Vol. 32. № 1. Р. 141–147. 
3. Пустовалов Д.А. Социально-гигиенические и клинические аспекты совершен-

ствования медицинской помощи больным с патологией шейки матки: Дис. … 
канд. мед. наук. М., 2003. 

4. Радзинский В.Е. и др. Патология влагалища и шейки матки. М., 1997. С. 54–59. 
5. Бохман Я.В., Арсенова Л.В., Таджибаева Ю.С. // Первично-множественные 

злокачественные опухоли. Л., 1987. С. 81–89. 
6. Ferenczy A. // Pathology of the female genital tract. New York; Heidelberg; Berlin, 

1982. Р. 136–155. 
7. Walker E.M., Dogston J., Duncan I.L. // J. Gynecol. Surg. 1990. № 5. Р. 391–394. 
8. Кондратенко Н.Н. Папилломавирусное поражение шейки матки как фактор 

женского бесплодия: Автореф. дис. … канд. мед. наук. М., 2002. 
9. Минкина Г.Н., Манухин И.Б., Франк Г.А. Предрак шейки матки. М., 2001. 
10. Костава М.Н. Эффективность лечения фоновых заболеваний шейки матки у 

молодых нерожавших женщин солкогином и низкоинтенсивным лазером: Дис. 
… канд. мед. наук. М., 1994. 

11. Заболевания шейки матки, клинические лекции / Под ред. В.Н. Прилепской. 
М., 1997. 

Московский государственный медицинский  
стоматологический университет,  
Ростовское областное патологоанатомическое бюро 15 сентября 2006 г. 




