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В обзоре представлена информативность эндометриальной биопсии для диагностики субклинических 
вариантов хронического эндометрита (ХЭ), бессимптомного ХЭ. Показано, что основой гистологической 
верификации ХЭ следует считать воспалительную инфильтрацию, состоящую из лимфоцитов, макрофа-
гов и плазматических клеток, грануляционных композитов в строме эндометрия. Рецептивная недостаточ-
ность – как исход альтерации при внутриматочных вмешательствах и хроническом воспалительном про-
цессе в  слизистой матке снижает чувствительность к  стероидам, поэтому даже при удовлетворительном 
синтезе эстрогенов и прогестерона отмечена неполноценность циклических превращений. Указывается, что 
активируется экспрессия эпидермального фактора. Отмечено, что неполноценность секреторной трансфор-
мации в ракурсе исхода хронического воспаления слизистой матки демонстрирует основного «виновника» 
репродуктивных потерь – эндометрий, несостоятельность структуры которого определяет «расстройство» 
функций. Указывается, что стратегия оптимизации диагностики ХЭ базируется на выделении гистероскопи-
ческих макротипов, подтверждаемых морфологически.
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The review presents the informativity of an endometrial biopsy to diagnose subclinical variants of chronic 
endometritis (CE), asymptomatic CE. It is shown that the basis of histological verification CE should be considered 
as inflammatory infiltration, consisting of lymphocytes, macrophages and plasma cells, granulation composites 
in the stroma of the endometrium. Receptive failure as the outcome of alteration in intrauterine interventions 
and chronic inflammatory process in mucosa of the uterus reduces the sensitivity to steroids, so it is noted an 
inferiority of cyclic transformations even if a satisfactory synthesis of estrogen and progesterone take place. It is 
indicated that there occurs the activation of expression of epidermal factor. It is noted that the inferiority of secretory 
transformation from the perspective of outcome of chronic inflammation of the lining of the uterus demonstrates 
the main «culprit» of reproductive losses – the endometrium, the failure of the structure which defines a «disorder» 
functions. It indicates that the strategy to optimize the diagnostics of CE is based on the allocation of hysteroscopic 
macrotypes, confirmed morphologically. 
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Диагностика хронического эндоме-
трита (ХЭ) до сих пор остается сложной 
задачей [13, 11, 17]. Оптимистичные ут-
верждения о  возможности достоверной 
диагностики ХЭ вне инвазивных вмеша-
тельств  [1, 8, 20] диссонируют с  устояв-
шимся мнением о  бесспорном лидерстве 
в перечне практикуемых методов гистоло-
гического исследования слизистой матки. 
Вместе с тем, нельзя не отметить травма-
тичность данного инструментального кон-
такта для тканей матки, особенно, в связи 
с  учетом условий, в  которых осуществля-
ется выскабливание. Вероятность ХЭ по-
сле выскабливания слизистой матки в свя-
зи с  НБ высока, независимо от того, что 
первично  – инфекционная агрессия про-
тив эмбриона или инфицирование тканей 

погибшего плодного яйца  [18]. Несмотря 
на указания об идентичности морфологи-
ческих изменений при ХЭ картине в  дру-
гих органах и  тканях и  гистологической 
ориентированности большинства исследо-
ваний по данной проблеме [7], остаются 
неуточненными вопросы, обусловленные 
незавершенностью представлений о  био-
логической основе и  этиопатогенезе дан-
ного заболевания, точнее, его морфологи-
ческих вариантах. Объяснение подобным 
сложностям следует искать в  способе за-
бора биопсийного материала  [46] или не-
адекватной интерпретации гистологиче-
ских образцов  [39]. Рост приверженности 
пайпель-биопсии и другим, не требующим 
общей анестезии методам биопсии, увели-
чило количество экземпляров со скудным 
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количеством материала, что спровоцирова-
ло возрастание артефактов [38].

Представлена информативность эн-
дометриальной биопсии для диагностики 
субклинических вариантов ХЭ [23], бес-
симптомного ХЭ (23,1 %) [30]. При обсле-
довании 140 образцов эндометрия женщин 
с  бесплодием у  16,4 % выявлен неспец-
ифический ХЭ, 1,4 %  – гранулематозный, 
6,4 %  – эозинофильный инфильтрат [28]. 
Ряд исследователей [30] полагает информа-
тивной биопсию эндометрия для прогнози-
рования последующих исходов беременно-
сти на основании оценки децидуализации 
эндометрия. Несоответствие характеристик 
эндометрия текущей фазе цикла трактуется 
неоднозначно: одни авторы полагают этот 
признак характерным для недостаточности 
лютеиновой фазы – при бесплодии, неуда-
чах имплантации и ранних репродуктивных 
потерях [41], другие  – рассматривают как 
свидетельство неспецифического ХЭ [20]. 
Однако, независимо от инициирующе-
го фактора, при нарушении секреторной 
трансформации одинаково часто определя-
ли дисхронизм в  созревании железистого 
эпителия и стромы, как и компонентов этих 
структур, менее выраженный при бессим-
птомном варианте ХЭ [30, 50]. 

Наряду с  устойчивым положением, 
что основой гистологической верифика-
ции ХЭ следует считать воспалительную 
инфильтрацию, состоящую из лимфоци-
тов, макрофагов и плазматических клеток, 
грануляционных композитов в  строме эн-
дометрия [5], ведутся острые дискуссии 
о  гистофизиологических особенностях 
эндометрия, в  частности, плазматических 
клетках. Плазматические клетки имеют 
характерный вид с  эксцентричным ядром 
и видимым перинуклеарным гало. Однако, 
многие условия могут затруднить поиск 
плазматических клеток при гистологиче-
ском исследовании окраской гематоксилин-
эозином: мононуклеарная инфильтрация, 
наличие плазмоцитоидных стромальных 
клеток, выраженная предецидуальная ре-
акция [32]. Идентификация этих элементов 
у 33 % женщин с бессимптомным течением 
инфекций, фертильных и  здоровых жен-
щин [23] также контрастна с  выявлением 
при гормонально опосредованных внутри-
маточных нарушениях, ассоциированных 
с изменениями железистой архитектоники 
(нарушение пролиферации и  ановуляция), 
стромальном распаде [24, 25]. Использова-
ние иммуногистохимического окрашива-
ния маркером CD138 значительно больше 
выявляет ХЭ по сравнению с использова-
нием окраски гематоксилин-эозином (56 % 
против 13 %) и обеспечивает повышенную 

чувствительность при скрининговых ис-
следованиях [40]. 

Ложноположительную диагностику  – 
восприятие эндометриальных гранулоци-
тов, лимфоцитов и  нейтрофильных лейко-
цитов как маркеров ХЭ определяет забор 
материала не в  раннюю пролиферативную 
фазу, а  в  иной интервал менструального 
цикла [48]. Однако при ХЭ у женщин с бес-
плодием выявлены многочисленные стро-
мальные В  – лимфоцитарные скопления 
и  железистые единичные В-клетки  [33], 
тогда как плотность остальных субпопуля-
ций лейкоцитов  – Т-клеток, натуральных 
киллеров, макрофагов и  нейтрофилов ока-
залась сопоставима с неизмененной слизи-
стой. Наличие эозинофилов также показало 
важную ассоциированность с ХЭ [24]. По-
добное распределение эндометриальных 
лейкоцитов при ХЭ описано при иммуно-
гистохимической оценке эндометрия, вы-
полнение которой эффективно в сомнитель-
ных случаях [32]. Экспрессия синдекана-1 
в  эндометрии здоровых женщин различна 
в течение всего менструального цикла [36], 
на поверхности плазматических клеток 
и кератиноцитов, и не экспрессируется мо-
нонуклеарными клетками, лимфоцитами, 
эндометриальными стромальными клет-
ками  [25], что оптимизирует диагностику 
ХЭ [25]. Иммуногистохимическое окраши-
вание биопсий с  эозинофилами маркером 
CD 138 в 72,5 % образцов показало плазма-
тические клетки, подтверждая возможность 
их использования в  качестве диагностиче-
ских маркеров ХЭ [24].

Нарушение стройной системы управ-
ления межклеточными взаимодействиями 
в  эндометрии при невынашивании бере-
менности распространяется на рецептор-
ный профиль [4, 43]. Примечательно, что 
значительное снижение экспрессии в  пе-
риод имплантации β-интегрина связыва-
ют с  неустановленным бесплодием, тогда 
как ослабление экспрессии эстрогеновых 
и, особенно, прогестероновых рецепто-
ров в  эпителиальных и  стромальных клет-
ках [27], снижение активности генов IL11, 
CCL4, IGF1, CASP8, и  наоборот повы-
шение  – IGFBP1, BCL2, BAX [29] интер-
претируют в  срезе ХЭ. Рецептивная недо-
статочность  – как исход альтерации при 
внутриматочных вмешательствах и  хро-
ническом воспалительном процессе в  сли-
зистой матке снижает чувствительность 
к стероидам, поэтому даже при удовлетво-
рительном синтезе эстрогенов и  прогесте-
рона отмечена неполноценность цикличе-
ских превращений [2].

Иммуногистохимия показала, что не-
совпадения по фазе менструального цикла 
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реализуются в  повышении уровня апоп-
тоза по сравнению с  нормальной слизи-
стой и  уменьшением маркера пролифера-
ции PCNA, неадекватным распределением 
рецепторов  [44, 45]. Экспрессия ER, PR 
и  Ki-67 в  железистой ткани и  в  строме 
воспалительноизмененного эндометрия 
превосходила показатели в  контроле, не-
зависимо от характера процесса  – неспец-
ифического ХЭ или гранулематозного [42]. 
Корреляции иммуногистохимических па-
раметров с  гормональными параметрами 
при первичном и  вторичном бесплодии не 
было  [26]. Изменение рецепторного стату-
са при ХЭ сопровождалось высоким уров-
нем цитотоксичных клеток CD56+, CD16+, 
CD14+ и  вырабатываемых ими провоспа-
лительных цитокинов при неизменно адек-
ватном уровне половых стероидов  [49]. 
Перераспределение рецепторов к лектинам 
указывает на снижение защитных свойств 
муцинозного покрытия эндометрия, под-
держивая эндометриальную персистенцию 
микробов. Дистрофические и дисрегенера-
торные изменения в  эндометрии провоци-
руют нарушения синтеза секреторного ком-
понента иммуноглобулина А и  активацию 
каскадов местных иммунопатологических 
реакций.

Согласно ряду исследований [37, 34], 
слабая экспрессия T GFR-beta, gelatinases 
и повышенная активность TIMP-1 и EGFR 
приводящая к  дисбаланс между эндопро-
теазами и  их ингибиторами, неадекватная 
экспрессия факторов роста эндометрия, 
как и различие в распределении рецепторов 
прогестерона – ядерных и цитоплазматиче-
ских больше, чем концентрация гормонов 
способствуют уменьшению пролиферации 
при РН. Подтверждение факта, что проли-
ферация железистого эпителия потенциру-
ется продуктивным воспалением, найдено 
при иммунофенотипировании клеток эндо-
метрия: на фоне значительного возрастания 
уровня макрофагов и больших гранулярных 
лейкоцитов, общего числа Т-лимфоцитов 
увеличивается экспрессия важнейших регу-
ляторов воспалительного процесса – факто-
ров роста TNF-a и TGF-β [50].

Активируется экспрессия эпидермаль-
ного фактора роста (EGF) – во всех эндоме-
триальных компонентах, непосредственно 
индуктора пролиферации  – маркера Ki-67 
в клетках железистого и покровного эпите-
лия, строме эндометрия, возрастает интен-
сивность неоангиогенеза . Патологическое 
распределение коллагенов 1 и 3 типа с пре-
обладанием типа  1 и  появлением мерози-
на является эпизодом, отражающим пере-
стройку компонентов экстрацеллялярного 
матрикса и  их регуляторов при поврежде-

нии эндометрия у женщин с ПНБ [35]. Триг-
гер подобных стромальных нарушений, 
в норме определяемый триадой «лимфоцит-
макрофаг-фибробласт»,  – непосредственно 
очаг воспаленного эндометрия [21]. Подоб-
ные метаморфозы характеристик эпителия 
и  эндометриального экстрацеллюлярного 
матрикса указывают на ремоделирование 
слизистой, причем прогрессирующее кол-
лагенообразование и  атрофия железистого 
аппарата наряду с  персистенцией патоген-
ного агента может быть одним из факторов, 
предрасполагающим к  невынашиванию 
беременности  [50]. Аберрантное локаль-
ное окружение, активируемое бактериаль-
ной инфекцией, играет роль в селективной 
экстравазации циркулирующих В-клеток 
при ХЭ за счет аномальной экспрессии мо-
лекул селектина Е и  хемокинов СXCL13 
и СXCL1 [33], бесплодии [47].

Неполноценность секреторной транс-
формации в  ракурсе исхода хронического 
воспаления слизистой матки демонстри-
рует основного «виновника» репродук-
тивных потерь  – эндометрий, несостоя-
тельность структуры которого определяет 
«расстройство» функций [6]. Недоразвитие 
железистого и стромального элементов эн-
дометрия при недостаточности лютеино-
вой фазы цикла «воспалительного генеза» 
реализуется в  сниженной продукции эн-
дометриальных белков, необходимых для 
поддержания беременности: белков альфа-
2-микроглобулина фертильности (АМГФ) – 
показателя функциональной активности 
маточных желез и  плацентарного альфа-1 
микроглобулина (ПАМГ)  – показателя де-
цидуализации эндометрия. Будучи мощ-
ным иммуносупрессором, прогестерон-за-
висимый белок АМГФ совместно с ПАМГ 
обеспечивает защиту эмбриона от иммуно-
логического отторжения материнским ор-
ганизмом. Неполноценность воспаленного 
эндометрия нивелирует его активную роль 
реформатора оптимального микроокруже-
ния для развивающегося эмбриона и меняет 
функциональную активность клеток-проду-
центов эмбриональных белков [15, 16].

Изучены особенности функционирова-
ния плацентарного ложа матки и выявлены 
универсальные воспалительные реакции, 
обусловленные длительным догравидарным 
персистированием инфекции. Наиболь-
ший интерес представляют работы проф. 
А.П. Милованова и  проф. В.Е. Радзинско-
го[19], выделивших ряд структурных при-
знаков хронического или персистирующего 
эндометрита (париетального и  базального 
децидуита). Однако утверждать об экстра-
поляции данных критериев на все эпизоды 
невынашивания не приходится, как очеви-
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ден и факт значительной гиподиагностики 
ХЭ при невынашивании беременности.

Стратегия оптимизации диагностики 
ХЭ базируется на выделении гистероскопи-
ческих макротипов  [12], подтверждаемых 
морфологически  [22]. Морфологической 
основой гипопластического макротипа 
ХЭ [16] выступают дистрофически-атрофи-
ческие изменения эндометрия, смешанно-
го – чередование участков дистрофии и фи-
броза  [9], гиперпластического  – индукция 
микрополиповидных разрастаний на фоне 
единой для всех лимфоцитарной инфиль-
трации слизистой [14]. Алгоритмизирован-
ный подход к диагностике ХЭ предполага-
ет стратификацию по гистероскопическим 
макротипам. Дополнение морфологическо-
го исследования иммуногистохимией (CD 
138) [10] при сомнительной морфологиче-
ской картине [15].
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