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Аннотация. Абляция эндометрия показана при доброкачественных забо-
леваниях эндометрия, предраковых состояниях и раке тела матки в ран-
ней стадии (IA) у пациенток в пре- и постменопаузе, у которых выявляется 
неэффективность, резистентность или противопоказания к гормональной 
терапии или радикальному хирургическому лечению в  связи с  тяжелая 
экстрагенитальная патология. Результаты проведенного исследования 
позволяют рекомендовать аблацию эндометрия как альтернативу класси-
ческим методам лечения у пациенток с атипической гиперплазией эндо-
метрия и ранними стадиями рака эндометрия.
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Введение

Постоянное увеличение заболеваемости РЭ 
не  только в  пожилом, но  и  в  молодом возрасте 
может быть связано с повышением средней про-

должительности жизни («старение») населения и уров-
нем ожирения [6; 7; 21; 22]. Отдаленные результаты 
лечения больных раком эндометрия I стадии, в частно-
сти, остаются не вполне удовлетворительными. До 30% 
пациенток умирают от прогрессирования заболевания, 
обусловленного неизлечимостью первичной опухоли, 
развитием рецидивов и метастазов. В настоящее время 
еще недостаточно ясны условия возникновения реги-
онарных и  отдаленных метастазов и  рецидивов забо-

левания при РТМ I–II стадии. Согласно новым модифи-
цированным критериям и рекомендациям ESGO (2015) 
критериями стратификации больных в  группы риска 
являются: стадия заболевания, степень дифференци-
ровки опухоли, глубина инвазии опухоли, наличие пе-
рилимфо-васкулярной инвазии. При расчете группы 
риска учитываются возраст пациентки, стадия заболе-
вания по FIGO, глубина инвазии в миометрий, степень 
дифференцировки и гистотип опухоли (эндометриоид-
ная/неэндометриоидная), а  также вовлечение в  про-
цесс лимфатических сосудов.

Одним из  показателей агрессивности опухолевого 
процесса является клеточная пролиферация, которая 
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может быть оценена с  помощью процентного содер-
жания Ki-67-позитивных ядер. Высокое процентное 
содержание Кі-67 ассоциируется с  плохим прогнозом 
заболевания. По данным разных авторов, «порог» Кі-67, 
определяющий прогноз течения РЭ, варьирует в  пре-
делах 33–51%. Наличие инвазии лимфо-васкулярного 
пространства, диаметра опухоли более 2  см, высокого 
процентного содержания Кі-67 являются наиболее зна-
чимыми морфологическими факторами риска рецидива

В зависимости от клинической ситуации обосновы-
ваются объем хирургического вмешательства и после-
операционная терапия.

В  соответствии с  факторами риска и  на  основании 
проспективных и  ретроспективных данных РЭ I–II ста-
дии разделяется на низкий, промежуточный, промежу-
точно-высокий и высокий риск поражения лимфатиче-
ских узлов и отдаленного метастазирования.

В группу низкого риска входят пациентки с IA стадией 
по классификации International Federation of Gynecology 
and Obstetrics (FIGO) 2009 эндометриоидного рака высо-
кой и умеренной степени дифференцировки.

К группе высокого риска относят пациенток с IВ ста-
дией эндометриоидного рака низкой степени диффе-
ренцировки и все случаи неэндометриоидного РЭ.

Больше всего разногласий связано с  определени-
ем критериев промежуточного риска. Пациентки РЭ 

IA  стадии низкой степени дифференцировки и  IВ ста-
дии высокой и  умеренной степени дифференцировки 
были отнесены к группе промежуточного риска. Вместе 
с  тем, данная группа оказалась весьма неоднородной 
в зависимости от дополнительных факторов риска, что 
потребовало выделение подгруппы высокого-проме-
жуточного риска. Критерии подгруппы высокого-про-
межуточного риска определены Keys Н et al в рандоми-
зированном исследовании Gynecologic Oncology Group 
(GOG) –99.

Согласно новым модифицированным критериям 
и  рекомендациям ESGO (2015) критериями стратифи-
кации больных в  группы риска явились: стадия забо-
левания, степень дифференцировки опухоли, глубина 
инвазии опухоли, наличие перилимфо-васкулярной 
инвазии (таб.1)

По  данным, предоставленным Национальным ре-
гистром рака в Республике Молдова, в 2019 году забо-
леваемость раком эндометрия составила 380 случаев, 
а смертность — 92 случая [1].

Более 77,0% случаев диагностируются на ранних ста-
диях (стадии I и II) с высокой выживаемостью 5 лет [1].

Однако, детальный анализ показал, что результаты 
5-летней выживаемости зависят от стадии: при стадии 
Ia — 91–95%, а при стадии Ib — 80–65%. Выживаемость 
через 5 лет у пациенток со на II стадией составила всего 
50,6%.

Таблица 1. Группы риска поражения лимфатических узлов и отдаленного метастазирования. 
(консенсус ESGO, ESMO, ESTRO, 2015 г.)

Группа риска

Низкий

Эндометриоидный рак
стадия IA,
высокая и умеренная степень дифференцировки G1–2,
нет инвазии перилимфо-васкулярного пространства

Промежуточный

Эндометриоидный рак
стадия IВ,
высокая и умеренная степень дифференцировки G1–2,
нет инвазии перилимфо-васкулярного пространства

Промежуточно-высокий

Эндометриоидный рак
стадия IA, низкая степень дифференцировки G3,
стадия IA и IB, высокая и умеренная степень дифференцировки G1–2,
есть инвазия перилимфо-васкулярного пространства

Высокий

Эндометриоидный рак
стадия IВ,
низкая степень дифференцировки G3,
стадия II
стадия III, без остаточной опухоли
неэндометриойдный рак I–III стадии, без остаточной опухоли
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Проблеме рецидивов, как одной из  основных при-
чин неудовлетворительных результатов лечения 
больных РЭ, в  последнее время придают все большее 
значение. Правильное определение степени диффе-
ренцировки и  типа опухоли становится основопола-
гающим моментом при разработке индивидуального 
плана лечения.

Материалы и методы.

Целью нашего исследования был анализ клини-
ко-морфологических факторов прогноза и  особенно-
стей рецидивирования рака эндометрия I–II стадии при 
комплексном ретроспективном и  проспективном изу-
чении клинико-морфологических данных 200 больных 
РЭ I–II стадии, находившихся на  лечении в  отделении 
Онкогинекологии Института Онкологии Республики 
Молдова за период 2015–2018.

По  гистологическому строению удаленные опухо-
ли — аденокарциномы или имели строение желези-
сто-плоскоклеточного рака, а по степени дифференци-
ровки делились на высокодифференцированные — G1, 
умереннодифференцированные — G2, низкодиффе-
ренцированные — G3 и недифферинцированные G4.

Инвазия лимфоваскулярного пространства и  ди-
аметр первичной опухоли более 2  см были выявлены 
у  16 больных. В  нашем исследовании среднее значе-
ние Кі-67 для больных РЭ I–II стадии в группе высокого 
и промежуточно-высокого риска составило 46% и 41% 
соответственно.

Только хирургическое лечение было проведено 40 
больным, 160 пациенток получили в послеоперацион-
ном периоде курс лучевой терапии. Из 200 больных РЭ 
I–II стадии, включенных в исследование, рецидивы ос-
новного заболевания были выявлены у в 20 пациенток 
случаях из  группы высокого и  промежуточного-высо-
кого риска.

Результаты

Все больные были разделены на 4 группы в соответ-
ствии с группами стратификации риска поражения лим-
фатических узлов и метастазирования. В первую группу 
высокого риска вошли 60 больных РЭ, вторую группу 
составили 50 больных РЭ, третью группу промежуточ-
ного риска составили 72 больные и  четвертую группу 
низкого риска составили 18 больных низкого риска.

Нами было проанализировано распределение 
больных с рецидивами и отдельно с метастазами РЭ I–II 
стадии в  зависимости от  морфологических признаков 
первичной опухоли (морфологическая структура, ха-

рактер и  глубина инвазии в  миометрий (без инвазии, 
с  инвазией до  50%, с  инвазией более 50%) и  строму 
шейки матки, степень клеточной и ядерной анаплазии, 
инвазия перилимфоваскулярного пространства, плот-
ность микрососудов в зоне наибольшей инвазии и на-
личие очагов некроза).

Экспрессия антигена Ki-67 определялась иммуноги-
стохимическим методом в ткани эндометрия у 100 об-
следованных пациенток с РЭ I–II стадии.

В качестве контрольной группы с полными данными 
были отобраны 100 пациенток с РЭ без рецидива.

Все рецидивы были разделены нами на 4 группы:
1. 1. локальный рецидив: рецидив во  влагалищной 

культе,
2. 2. рецидив в лимфатических узлах в области таза,
3. 3. перитонеальное распространение: вовлекаю-

щее брюшную полость или область таза (или 
оба), обычно сопровождающееся асцитом, кар-
циноматозом, перитонитом или кишечная не-
проходимостью,

4. 4. гематогенная диссеминация: легкие, печень или 
другие участки (например, надпочечники, грудь, 
мозг, кость или кожа через гематогенное распро-
странение).

Таким образом мы расценивали рецидивы опухоли 
в  хирургической культе влагалища, во  влагалище, бо-
ковых стенках таза или тазовые лимфатическмх узлах 
как локо-регионарные. Все другие рецидивы (перито-
неальный, гематогенный и рецидивы в лимфатических 
узлах вне таза) как внетазовые или дистанционные.

После завершения лечения пациенты вошли в  ру-
тинную программу наблюдения с  мониторингом каж-
дые 3 месяца в течение первых 2 лет, каждые 6 месяцев 
до 5 лет и ежегодно после этого.

Анализ выживаемости основывался на  методе Ка-
плана-Мейера, а результаты сравнивались с использо-
ванием логарифмического критерия. Логистический 
регрессионный анализ был использован для опреде-
ления факторов рецидива. Χ 2  тест и  т-тест Стьюдента 
были использованы для анализа непарных данных. Все 
статистические анализы были выполнены с  использо-
ванием программного обеспечения MedCalc (версия 
16.0; Mariakerke, Бельгия).

Результаты

Анализ удельного веса возрастных периодов обсле-
дованных больных показал, что в группы больных как 
РЭ с  I–II вошли преимущественно больные перимено-
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паузального периода (46,8%), в  постменопаузе нахо-
дились соответственно 40,9%, тогда как в  репродук-
тивном периоде было соответственно 12,3% больных. 
Удельный вес больных разных возрастных групп пред-
ставлен в табл. 2.

Распределение больных РЭ по  стадиям заболева-
ния, гистологическому типу и степени дифференциров-
ки представлено в табл. 3.

При анализе особенностей опухолевого процес-
са было выявлено, что из  всего числа обследованных 
больных I стадию имели 81%, II была диагностирована 
у 19% больных. Эндометриоидный гистотип диагности-
рован у 91% больных, неэндометриоидный — 9% боль-
ных РЭ. У половины больных была выявлена умеренная 
степень дифференцировки, тогда как высокая и низкая 
дифференцировка РЭ определена в 32% и 18% случаев, 
соответственно.

Из  200 больных РЭ I  стадии, включенных в  иссле-
дование, рецидивы и метастазы отмечены у 20 (40%) 
пациенток. Локальный рецидивов (в  области влага-
лища) был выявлен у  3 пациенток, перитонеальный 
(с распространением по брюшине малого таза, асци-
том) у  2 пациенток. Лимфогенный путь метастазиро-
вания (с  поражением парааортальных лимфоузлов) 
установлен у 6 пациенток. Метастаз во влагалище вы-
явлен у  4 больных, в  легкие — у  1 и  метастазы в  пе-
чень у 3 пациенток. У 1 пациентки отмечены кожные 
метастазы.

Другими словами, в  нашем исследовании местные 
рецидивы встречались в  2 раза реже по  сравнению 
с отдаленными.

Для лечения местных рецидивов у 5 пациентов была 
проведена радиотерапия, у 15 пациентов была прове-
дена лучевая терапия плюс химиотерапия.

Среднее время появления рецидива составило 24,5 
месяцев. У 11 пациенток рецидив развился до 24 меся-
цев, а у 9 рецидив в сроке до 60 месяцев.

У пациенток из группы высокого риска было зареги-
стрировано 6 случаев локо-региональных рецидивов 
основного заболевания (влагалищная культя, метаста-
зы в парааортальные лимфатические узлы), а у 3 паци-
енток были выявлены метастазы в печень.

У пациенток из группы промежуточно-высокого ри-
ска было зарегистрировано 2 случая локорегиональ-
ных рецидивов (метастазы в лимфоузлы), а у 1 пациент-
ки зарегистрирован метастазы в легкое.

В группе промежуточного риска нами были отмече-
ны 4 случая метастаза в боковую стенку влагалища, у 1 
пациентки метастазы в тазовые лимфоузлы.

У  2 пациенток из  группы низкого риска были вы-
явлены рецидивы с  распространением по  брюшине, 
которые проявили себя клинически канцероматозом 
и асцитом.

Таблица 2. Удельный вес больных разных возрастных периодов.
Группы Количество больных (п) % Средний возраст, лет

репродуктивный период 24 12,3 48

перименопауза 94 46,8 52

постменопауза 82 40,9 67

Таблица 3. Распределение больных РЭ по стадиям заболевания, гистологическому типу и степени 
дифференцировки.

Параметр Количество больных
Стадия заболевания N %
I стадия 162 81
II стадия 38 19
Гистологический тип
эндометриоидный 182 91
неэндометриоидный 18 9
Степень дифференцировки
низкая 64 32
умеренная 100 50
высокая 36 18
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Таким образом, наши данные показали, что наибо-
лее часто рецидив отмечался в  области лимфоузлов 
малого таза и в стенке влагалища.

Большинство рецидивов у пациентов с аденокарци-
номой эндометрия возникает в  течение первых 2  лет 
(37,5% пациентов рецидивировали в  течение первого 
года, 54,2% в  течение второго года и  8,3% в  течение 
третьего года). Средняя продолжительность рецидива 
в нашем исследовании составила 24,5 месяцев.

Нами также были изучены основные морфологиче-
ские характеристики и их влияние на развитие рециди-
ва основного заболевания среди пациенток, больных 
РЭ в зависимости от группы риска.

Отмечено следующее распределение пациенток 
с  рецидивами по  степени дифференцировки первич-
ной опухоли: у 2 зафиксирована высокодифференциро-
ванная эндометриоидная аденокарцинома, умеренно 
дифференцированная — у 9 пациенток и низкодиффе-
ренцированная — у 9 больных.

Кроме того, значительную роль в  развитие реци-
дива основного заболевания играл размер первичной 
опухоли. Особенно следует отметить влияние этого 
фактора в группе пациенток низкого риска, где несмо-
тря на то, что опухоль была ограничена только эндоме-
трием, диаметр первичной опухоли составил 2 см.

При анализе распределения больных РЭ I–II ста-
дии в  зависимости от  глубины инвазии опухоли в  ми-
ометрий установлено, что при рецидивах у пациенток 
из группы низкого риска в 2 случаях опухоль локализо-
валась в пределах эндометрия, в 10 — глубина инвазии 
в миометрий была меньше 50% и в 8 случаях инвазия 
первичной опухоли в миометрий составила более 50%.

Проведен анализ уровня КІ67 в  опухолях во  взаи-
мосвязи с  риском возникновения рецидивов у  боль-
ных РЭ I–II стадии. У больных с высокой степенью диф-
ференцировки аденокарциномы эндометрия индекс 
Кі-67 был преимущественно ниже среднего значения 
индекса пролиферации, тогда как в  случаях с  умерен-
ной дифференцировкой примерно одинаковое коли-
чество больных (54% и  46%) имели медиану индекса 
Кі-67 больше и  меньше 49%. У  75% больных с  низкой 
степенью дифференцировки индекс пролиферации 
был выше показателя медианы.

При более подробном анализе индекса экспресии 
Ki-67 было выявлено, что в  группе больных РЭ низкого 
риска значение индекса Ki-67 составило 14%. У больных 
РЭ из группы промежуточного риска уровень экспрессии 
колебался в пределах от 15 до 66%, среднее значение со-
ставило 25,5%. У пациентов с РЭ из группы высокого ри-
ска показатели экспрессии Ki-67 достоверно отличались 
от показателей больных РЭ из группы низкого риска, сред-
нее значение составило 52,1%, в подгруппе промежуточ-
но-высокого риска этот показатель колебался в пределах 
от 11 до 78%, среднее значение составило 33,5%. У боль-
ных с  неэндометриоидным РЭ индекс Ki-67 находился 
в интервале от 16 до 77%, среднее значение индекса со-
ставило 37%. При этом наибольшие показатели индекса 
наблюдались у больных серозно-папиллярным РЭ.

Согласно данным результатов гистологического ис-
следования, пациенты с  РЭ из  группы низкого риска 
представляют приблизительно 99% эндометриоидных 
аденокарцином, в значительной степени ограниченных 
маткой. У пациентов с РЭ из группы с низким риском при 
наличии одного фактора риска (диаметр опухоли более 
20 см), вероятность рецидива в 27 раз выше по сравне-
нию с пациентами, не имеющими этого факторов риска. 
На  этом фоне, группа низкого риска, представляет на-

Таблица 4. Характер рецидива в зависимости от группы риска у пациенток с РЭ I–II стадии.

Группы
рецидивов Локализация

Группа 
высокого 
риска

Группа 
промежуточно-
высокого риска

Группа 
промежуточного
риска

Группа 
низкого
риска

Локо-регионарные ре-
цидивы

Культя влагалища 3

Метастазы в лимфо-
узлы

3 2 1

Метастазы во влага-
лище

4

Рецидив с распро-
странением по брю-
шине

2

Отдаленные метастазы Печень 3
Легкие 1
Кожа 1
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учно-практический интерес в  исследовании влияния 
неизвестных факторов риска рецидивирования.

В заключение можно отметить, что прогрессирова-
ние заболевания при раке эндометрия II стадии разви-

вается практически у каждой третьей (32,1%) больной 
и  не  позднее 3  лет после установления диагноза, что 
подтверждает важность осуществления более при-
стального наблюдения за пациентками группы высоко-
го риска в этот период.
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