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Пограничные опухоли яичников являются актуальной проблемой современной 

онкогинекологии в виду высокого удельного веса женщин репродуктивного возраста в 

структуре их заболеваемости. В настоящей статье проведена оценка пролиферативной 

активности и степени дифференцировки пограничных опухолей яичников от 42 паци-

енток в возрасте от 18 до 80 лет.  

Ключевые слова: пограничная опухоль яичника, пролиферация,Ki-67, химиотерапия. 
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Ovarian borderline tumours are an actual problem of modern oncogynecology because 

of a high specific gravity of women of reproductive age in structure of their morbidity. In the 

present article have been estimated proliferative activity and differentiation of ovarian bor-

derline tumours from 42 patients at the age from 18 till 80 years . 

Keywords: ovarian borderline tumour, proliferation, Ki-67, chemotherapy. 
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Одним из актуальных направлений в 

современной онкогинекологии является 

изучение пограничных опухолей яичника 

(ПОЯ), которые по своему строению нельзя 

отнести ни к злокачественным, ни к добро-

качественным новообразованиям. 

Для пограничных опухолей характерна 

пролиферация эпителия, клеточная и ядерная 

атипия, выраженная в большей степени, чем 

в их доброкачественных аналогах. Однако 

отсутствует деструктивная инвазия стромы 

или солидный рост, что в свою очередь свя-

зано с более благоприятным прогнозом ПОЯ 

по сравнению с раком яичников. 

Актуальность изучения данной пато-

логии обусловлена тем, что по возрастным 

характеристикам пограничные опухоли 

существенно отличаются от рака яичников, 
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так как обычно поражают молодых жен-

щин. В структуре овариальных неоплазий 

доля пограничных опухолей составляет 

около 10-15%. Средний возраст больных на 

момент установления диагноза составляет 

40 лет, при этом более чем в 30% наблюде-

ний ПОЯ выявляют у пациенток в возраст-

ном интервале 15-29 лет [5, 7, 13]. Общая 

выживаемость пациенток на ранних стади-

ях опухолевого процесса, по литературным 

данным, приближается к 100% [2, 3]. 

Пограничные опухоли яичника стади-

руют по тем же принципам, что и злокаче-

ственные опухоли яичника с использовани-

ем систем TNM и FIGO. Благодаря своему 

длительному торпидному течению, ПОЯ в 

большинстве случаев (60-85%) диагности-

руют на I стадии болезни, при этом экстрао-

вариальные очаги чаще встречаются при се-

розных формах, в отличие от муцинозных 

(35-38% и 10-15% соответственно) [6, 12, 

14]. Частота выявления III стадии при ПОЯ 

составляет 10-35%, в отличие от рака яич-

ников, при котором аналогичный показатель 

соответствует 60-70%. Случаи обнаружения 

IV стадии заболевания крайне редки [13]. 

Стандартным объемом лечения, вы-

полняемого при пограничных опухолях 

яичников, является экстирпация матки с 

придатками, оментектомия, проведение хи-

рургического стадирования и удаление всех 

видимых опухолевых очагов при распро-

страненных стадиях. Относительно адъ-

ювантного лечения определенной концеп-

ции в настоящее время не сформулировано 

в связи с ограниченным количеством ис-

следований, проведенных на малых груп-

пах больных. По мнению большинства ис-

следователей, применение адъювантной 

химиотерапии не влияет на общую выжи-

ваемость пациенток [4, 10]. Другие же счи-

тают целесообразным применение химио-

терапии в случаях экстраовариального рас-

пространения или рецидива ПОЯ [11]. 

Одним из современных путей прогно-

зирования течения опухолей и выработки 

лечебной тактики является изучение их мо-

лекулярно-биологических свойств. В этом 

отношении перспективным является изуче-

ние процессов пролиферативной активно-

сти ПОЯ, поскольку пролиферация эпите-

лия – одна из характерных черт данной па-

тологии. Кроме того, считается, что высо-

кий уровень пролиферативной активности 

опухоли связан с более агрессивным тече-

нием. Одним из наиболее распространен-

ных маркеров для определения уровня про-

лиферации на сегодняшний день признан 

протеин Ki-67, являющийся ядерным бел-

ковым комплексом с молекулярной массой 

345-395 кДа [9]. Реакция с моноклональ-

ным антителом к Ki-67 позволяет опреде-

лить количество пролиферирующих клеток, 

поскольку уровень этого протеина начина-

ет расти в середине G1 фазы клеточного 

цикла, постепенно увеличивается при пере-

ходе из S в G2 фазу и достигает своего пика 

в митозе. По окончании М-фазы Ki-67 

быстро катаболизируется и, таким образом 

отсутствует в G0-фазе [9]. Благодаря этому 

антиген Ki-67 стал важнейшим клеточным 

маркером для оценки пролиферативной ак-

тивности неоплазий. 

В некоторых исследованиях показано 

увеличение степени пролиферативной ак-

тивности от пограничной опухоли яични-

ков к low-grade карциноме и, затем к high-

grade карциноме [8]. 

В связи с этим целью настоящего ис-

следования явилось изучение пролифера-

тивной активности ПОЯ и оценка степени 

их дифференцировки. 

 

Материалы и методы 

В исследовании использован архивный 

материал от 42 пациенток, проходивших ле-

чение в Рязанском областном онкологиче-

ском диспансере с диагнозом «пограничная 



 

 

19 

«НАУКА  МОЛОДЫХ» (Eruditio Juvenium) 

опухоль яичника» с 2005 по 2015 годы. Воз-

растной интервал пациенток находился в 

пределах от 18 до 80 лет. Средний возраст 

больных составил 51 год. 18 пациенток 

(42,9%) на момент лечения находились в ре-

продуктивном возрасте. Всем пациенткам 

была выполнена радикальная операция, 

включающая экстирпацию матки с придат-

ками и резекцию большого сальника. Реци-

дивов на момент исследования не отмечено. 

Материал фиксировали в 10% забу-

ференном формалине в течение 24 часов, 

обрабатывали по стандартной методике с 

использованием ксилола, заливали в пара-

фин. Из блоков изготавливали срезы тол-

щиной 4 мкм, затем окрашивали их ге-

матоксилином и эозином. 

Для иммуногистохимического исследо-

вания срезы толщиной 4 мкм, наносили на 

высокоадгезивные стекла и использовали 

коммерческое моноклональное антитело про-

изводства «Dako» (Denmark) к маркеру про-

лиферативной активности Ki-67 в разведении 

1:40. Восстановление антигенной активности 

проводили в модуле предобработки для авто-

стейнера при температуре 97
0
С в течение 25 

мин. и последующим остывании до 65 
0
С в 

течение 20 мин в цитратном буфере рН 6,0 

или в трис-ЭДТА буфере рН 9,0. В качестве 

детекционной системы применяли систему 

«EnVision Flеx» («Dako»), в качестве хромо-

гена – диаминобензидин. Для получения ре-

зультатов пригодных для количественной об-

работки реакции проводили с помощью авто-

матического иммуногистостейнера 

«Avtosteiner Dako Link 48». Препараты изуча-

ли на световом микроскопе Axioskop «OP-

TON» со стандартным набором оптики. 

Оценку экспрессии маркера производили пу-

тем подсчета количества окрашенных ядер на 

100 клеток препарата в 3 полях зрения (увели-

чение х40) и выражали полученные результа-

ты в процентах. Анализ результатов проводи-

ли при помощи пакета программ Statistica 6.0, 

используя метод Хи-квадрат. Уровень значи-

мости (р) принимали равным 0,05. 

 

Результаты и их обсуждение 

В исследование вошли 28 серозных 

ПОЯ, 11 – муцинозных и 3 – эндометриоид-

ные. При гистологическом анализе все опу-

холи характеризовались слабой и умеренной 

степенью ядерной и клеточной атипии, 

включающей изменение размеров и формы 

клеток, увеличение относительных размеров 

ядер, и, как следствие, увеличение ядерно-

цитоплазматического соотношения (рис. 1). 

Ядра клеток были расположены базально, 

имели округлую форму. В них выявлялся 

мелкодисперсный хроматин и едва заметное 

ядрышко. Митозы были редки, их патологи-

ческие формы отсутствовали. Тяжелая ати-

пия в виде крупных полиморфных ядер с 

заметными ядрышками и многочисленными 

митозами не отмечена. По строению опухо-

ли были более схожи с сосочковой цистаде-

номой, нежели с классическим серозным 

раком яичников, отличающимся солидным 

ростом с крибриформными структурами и 

стромальной инвазией. 

Таким образом, ПОЯ характеризуется 

слабой и умеренной степенью ядерной и 

клеточной атипии, высокой степенью диф-

ференцировки, что объясняет благоприят-

ное течение данной патологии. 

Иммуногистохимическое исследова-

ние проведено на 26 образцах ПОЯ, при 

этом уровень экспрессии Ki67 варьировал 

от 3% до 40% (среднее значение 12,8%). 

Исходя из того, что по литературным дан-

ным для ПОЯ характерна экспрессия этого 

маркера менее 20% [1], пациентки были 

распределены на 2 группы. 

Первая группа: пациентки с уровнем 

экспрессии Ki-67 менее 20% клеток – 24 чело-

века (92,3%); вторая группа: пациентки с 

уровнем экспрессии Ki-67 20% клеток и более 

– 2 человека (7,7%). При анализе методом Хи- 



 

 

20 

«НАУКА  МОЛОДЫХ» (Eruditio Juvenium) 

 

 
 

Рис. 1. Увеличение ядерно-цитоплазматического соотношения в клетках ПОЯ;  

ядра клеток расположены базально, имеют округлую форму.  

Умеренная степень атипии. Гематоксилин и эозин, х400 

 

квадрат статистические различия между дву-

мя группами оказались значимыми (р <0,05). 

Известно, что при высоком уровне 

пролиферативной активности опухоль с 

большей вероятностью ответит на химио-

терапию, а при низком уровне – ожидается 

слабый ответ. Можно предположить, что 

низкая эффективность адъювантной тера-

пии при ПОЯ обусловлена их невысокой 

пролиферативной активностью. 

Пограничные опухоли яичников ха-

рактеризовались низкой степенью проли-

ферации (рис. 2), что объясняет их индо-

лентное поведение, которое косвенно сви-

детельствует о низком ожидаемом ответе 

на химиотерапию.  

 

 
 

Рис. 2. Экспрессия Ki-67 в ПОЯ. Иммуногистохимическое исследование  

с антителами к Ki-67, х200 

 

К этому же мнению склоняется боль-

шинство мировых исследователей, изучаю-

щих данный вопрос, которые говорят о не-

целесообразности применения химиотера-

пии на I стадии опухолевого процесса, по-

скольку десятилетняя выживаемость паци-

енток, которым была проведена адъювант-

ная химиотерапия не отличается от таковой 

у пациенток, которым было применено 

лишь оперативное лечение [4, 10]. Имеющи-

еся сведения об увеличении выживаемости 

при назначении адъювантной химиотерапии 

описывают случаи ПОЯ с обширным экс-

траовариальным распространением, а так же 

случаи рецидивов болезни [11]. Таким обра-

зом, вопрос о назначении химиотерапии 



 

 

21 

«НАУКА  МОЛОДЫХ» (Eruditio Juvenium) 

больным ПОЯ следует рассматривать в слу-

чае наличия внеяичниковых очагов опухоли, 

а так же при ее рецидиве. 

 

Выводы 

1. Пограничные опухоли яичников 

характеризуются слабой и умеренной сте-

пенью пролиферации эпителия 

2. Для пограничных опухолей яични-

ков характерна экспрессия Ki-67 менее чем 

в 20% опухолевых клеток 

3. Данную группу опухолей отличает 

торпидное благоприятное течение с отсут-

ствием рецидивов после радикальных опера-

ций. 

4. При пограничных опухолях яични-

ка ожидается низкий ответ на адъювантную 

химиотерапию. 
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