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АСПЕКТИ ЛАБОРАТОРНОЇ ДІАГНОСТИКИ
ПРАКТИКУМ ВІД МЛ ДІЛА

Старший научный сотрудник научно-кон-
сультативного отдела Российского онкологиче-
ского центра Н.Н. Блохина (г. Москва), доктор 
медицинских наук, профессор Любовь 
Ивановна Короленкова рассказала о клинико-
морфологической концепции формирования 
цервикального рака, а также о предотвраще-
нии ошибок во время проведения цервикаль-
ного скрининга.

Несмотря на д ли-
тельный период пред-
рака шейки матки, 
а также на возможно-
сти ранней диагности-
ки и несложного орга-
носохраняющего ле-
чения, заболевание 
часто диагностируется 
уже на стадии инва-
зивного рака. Это сви-
детельствует о суще-

ствовании определенных диагностических 
трудностей, которые приводят к расхожде-
нию результатов тестов, их недостаточной 
чувствительности и точности. В анамнезе 
у больных инвазивным раком шейки матки 
(РШМ) нередко отмечается регулярное про-
ведение гинекологических осмотров и ру-
тинных цитологических исследований, 
а также недавно проведенное неэффектив-
ное лечение дисплазии (чаще методами 

д еструкции). Все это свидетельствует о не-
достаточно точной диагностике.

Профессор Л.И. Короленкова рассказала 
участникам мастер-класса о результатах разра-
ботанной клинико-морфологической концеп-
ции, которая включает полный анализ всех 
данных обследования шейки матки. На пер-
вом этапе работы всем пациенткам были про-
ведены повторные цитологические исследова-
ния, результаты которых сравнивались с полу-
ченными ранее. После этого были выполнены 
кольпоскопия и тестирование на вирус папил-
ломы человека (ВПЧ). На втором этапе под 
контролем кольпоскопии был проведен забор 
отдельных биоптатов из разных кольпоскопи-
чески аномальных участков шейки матки, вы-
полнена петлевая эксцизия из зоны трансфор-
мации и реконизация (в зависимости от выяв-
ленной аномалии в мазках и сочетаний резуль-
татов разных исследований). После этого было 
проанализировано, насколько результаты 
ограниченной биопсии отражают истинный 
диагноз. В итоге проведения исследований 
были сделаны следующие выводы.

1. Только в 50% случаев результаты повтор-
ных мазков совпадали с результатами прове-
денных ранее цитологических исследований. 
С целью повышения вероятности воспроиз-
ведения результата повторное исследование 
рекомендуется проводить не ранее чем через 
месяц после выполнения предыдущего.

2. В случае выявления у пациентки III типа 
зоны трансформации (ЗТ) и/или при отсут-
ствии эктопии повреждения могут разви-
ваться в скрытой зоне, находящейся за пре-
делами видимости, что приводит к неэффек-
тивности кольпоскопии.

3. Цитологический диагноз не всегда соот-
ветствует окончательному. Для получения до-
стоверных результатов цервикальный мате-
риал должен быть взят не только с эктоцервик-
са и переходной зоны, но и из эндоцервикса. 
Это возможно при использовании цервикаль-
ной щетки с эндоцервикальным компонентом 
(Cervex Brush Combi, Rovers) (рис. 1).

4. Учитывать высокую информативность 
скрининга при использовании ВПЧ-тести-
рования.

5. В случае получения аномальных резуль-
татов исследования мазка рекомендуется 
проводить тестирование на ВПЧ полуколи-
чественными методами, отражающими кли-
нически значимые концентрации вируса, 
так как повторное исследование мазка мо-
жет не воспроизвести аномальный результат.

Одновременное выполнение цитологичес-
кого исследования и теста на ВПЧ из одного 
клеточного материала возможно только при 
использовании жидкостной цитологии. При 
условии правильно взятого мазка ПАП-тест 
методом жидкостной цитологии по технологии 
SurePath BD позволяет исключить потерю за-
бранного материала и уменьшить количество 
неинформативных препаратов, а также син-
хронно выполнить тестирование на ВПЧ. Это 
дает возможность разделетить женщин на груп-
пу риска и группу с тяжелой неоплазией.

Выполнение ПАП-теста методом жид-
костной цитологии по технологии SurePath 
BD позволяет:

• гарантировать исследование всего по-
лученного материала;

• обеспечить максимальную вероятность 
наличия в материале эндоцервикального 
компонента за счет использования спе-
циальных расходных щеточек для забора 
биоматериала Cervix Brush Combi (Rovers);

• максимально уменьшить количество 
неинформативных препаратов;

• гарантировать получение стандартизи-
рованных мазков.
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Хоперия рассказала о способах п овышения 

эффективности морфологической диаг нос-
тики РШМ.

Докладчик об ра тила внимание п ри-
сутствую щи х на то, что неутешительные ста-
тистические данные, касающиеся заболевае-
мости РШМ в Украине, свидетельствуют 
о недопустимо низком уровне раннего вы-
явления предраковой патологии шейки мат-
ки. Основными причинами этого являются 
отсутствие систем контроля качества цито-
логических препаратов, государственной 
программы профилактики и ранней диагно-
стики РШМ, низкий уровень диспансериза-
ции больных, а также отсутствие отдельной 
специальности «цитология» и недостаток 
профессиональных навыков у специалистов, 
проводящих цитологические исследования.

Цитологическое исследование –  это наи-
более эффективный и быстрый неинвазив-
ный метод для скрининга патологических 
изменений шейки матки. Он обеспечивает 
получение точного результата и не приводит 
к развитию осложнений, а также является 
выгодным с экономической точки зрения. 
Окраска препаратов по методу Папани-
колау – это наиболее чувствительная мето-
дика диагностики патологии шейки матки, 
которая является стандартом при проведе-
нии ПАП-теста как традиционным, так 
и жидкостным методом, и во многих странах 
входит в систему скрининга РШМ.

Однако ПАП-тест, выполненный тра ди-
цион ным методом, имеет ряд ограничений:

• невозможность изучить весь забранный 
материал;

• отсутствие гарантии стандартизации 
окраски препаратов (стекол);

• невозможность выполнения исследова-
ний на ВПЧ и инфекции, передаваемые по-
ловым путем, из этого же биологического 
материала.

Ложноотрицательные результаты могут 
быть получены в 50% случаев. Это может 
быть вызвано неправильным забором био-
материала или нарушением методики при-
готовления цитологического препарата.

ПАП-тест методом жидкостной цитоло-
гии с использованием технологии SurePath 
BD с 1999 г. одобрен Управлением по кон-
тролю за пищевыми продуктами и лекар-
ственными средствами (FDA) США, с 2013 г. 
имеет маркировку СЕ-IVD (разрешен к ис-
пользованию в США и странах Европы) 
и включен в протоколы скрининга РШМ 
во многих странах мира.

Ключевыми преимуществами ПАП-теста 
(технология SurePath BD), проводимого ме-
тодом жидкостной цитологии, являются:

• получение однослойных клеточных 
препаратов, свободных от слизи и элементов 
воспаления;

• минимизация влияния внешних факто-
ров, снижающих эффективность метода 
(ошибки при фиксации, хранении, окраске);

• снижение частоты получения неинфор-
мативных результатов и уменьшение необ-
ходимости повторных исследований.

Особое значение имеет и система оценки 
цитологических препаратов. Наиболее эф-
фективной является классификация Бетес да, 
в которой все патологические изменения раз-
делены на 2 вида:

• ASCUS (atypical squamous cells of 
undetermined significance) – плоскоклеточ-
ная атипия неопределенного значения;

• SIL (Squamous Intraepitelial Lesions) –  
плоскоклеточные интраэпителиальные 
поражения, которые, в свою очередь, 
разде ляются на два подвида: плоскокле-
точные интраэпителиальные поражения 
низкой степени выраженности (Low-Grade 

Традиции и инновации  
в диагностике патологии шейки матки. 
Преемственность или противоречия?

24 сентября 2015 г. в Киеве в рамках Научно-практической конференции с международным участием и Пленума Ассоциации акушеров-гинекологов Украины 
«Актуальные вопросы охраны материнства и детства в Украине» медицинской лабораторией ДІЛА был проведен мастер-класс, посвященный современным 
аспектам диагностики патологии шейки матки. Предлагаем вниманию читателей краткий обзор выступлений, прозвучавших во время данного мероприятия.

Рис. 1. Цервикальная щетка с эндоцервикальным 
компонентом (Cervex Brush Combi, Rovers)

МЛ ДІЛА – БАГАТОРІВНЕВА ПІДТРИМКА ЛІКАРЯ

В ДІАГНОСТИЧНОМУ ПОШУКУ КРАЩОГО РІШЕННЯ
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Squamous Intraepitelial Lesions, LSIL) 
и плоскоклеточные интраэпителиальные 
поражения высокой степени выраженно-
сти (High-Grade Squamous Intraepitelial 
Lesions, HSIL).

ASCUS является свидетельством начала 
неопластических изменений плоского эпите-
лия шейки матки. На этом этапе сложно 
дифференцировать процессы воспаления 
и слабо выраженную интраэпителиальную 
неоплазию, особенно с учетом того, что наи-
более частой причиной последней является 
длительно текущий воспалительный про-
цесс. При изучении препарата традиционно-
го ПАП-теста цитологу из-за воспаления мо-
жет быть трудно дифференцировать атипию 
как определенную или неопределенную. 
Существенно повысить качество интерпре-
тации результатов можно при использовании 
препаратов ПАП-теста, приготовленных ме-
тодом жидкостной цитологии (рис. 2).

На сегодняшний день наиболее эффек-
тивным способом приготовления цитологи-
ческих препаратов, который позволяет 
с максимальной точностью визуализировать 
все забранные клеточные элементы, являет-
ся ПАП-тест методом жидкостной цитоло-
гии по технологии SurePath BD. Использо-
вание этой методики позволяет существен-
но повысить чувствительность диагности-
ки –  до 71,4-95%. Также ПАП-тест методом 
жидкостной цитологии дает возможность 
одновременно проводить тестирование 
на ВПЧ в полуколичественном формате 
с определением клинической нагрузки и до-
полнительно заказывать выполнение дан-
ного исследования с использованием 
того же биоматериала (в течение 14 дней 
от момента его забора).

Одновременное проведение ПАП-теста 
методом жидкостной цитологии и тестиро-
вания на ВПЧ увеличивает прогностическую 
значимость исследования до 88%. Соот-
ветственно, это снижает вероятность полу-
чения ложноотрицательного результата 
и врачебной ошибки.
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здоровых женщин с целью выявления пато-
логических изменений эпителия шейки 
матки для последующего более глубокого 
обследования. Он проводится в случаях мас-
сового популяционного исследования, са-
мообращения женщин в коммерческие ме-
дицинские учреждения с целью контроля 
состояния здоровья, а также для монито-
ринга эффективности проведенного лече-
ния.

Докладчик напомнила участникам мастер-
класса, что такие термины, как «цитологичес-
кий мазок», «онкоцитология», «ПАП-тест» 
и «жидкостная цитология» – это виды цито-
логического исследования, которые отлича-
ются методом приготовления цитологическо-
го препарата, и соответственно – чувстви-
тельностью и специфичностью. «Золотым 
стандартом» постановки диагноза (не скри-
нинга) патологии шейки матки является 
кольпоскопия с выполнением прицельной 
биопсии.

Основная цель ПАП-теста (названного 
в честь ученого Папаниколау) заключается в 
выявлении предраковых интраэпителиаль-
ных поражений шейки матки. Любой случай 
инвазивного рака –  это результат неточной 
диагностики и упущенных возможно-
стей лечения длительно существующей дис-
плазии.

Чаще всего своевременная диагностика 
предраковых изменений шейки матки 
не проводится по таким причинам:

• женщина не проходит регулярные осмот-
ры у врача;

• женщина консультируется у врача, од-
нако скрининг РШМ не проводится;

• не соблюдается регулярность проведе-
ния скрининга;

• при получении патологических мазков 
не выполняется кольпоскопия с прицельной 
биопсией.

Чувствительность и специфичность скри-
нинга зависит от используемых методик. 
Методика выполнения ПАП-теста не меня-
лась на протяжении последних 50-60 лет: за-
бор биологического материала осуществляет-
ся с помощью щеточки/шпателя, после чего 
он наносится на предметное стекло и окра-
шивается по специальной методике по 
Папаниколау (рис. 3).

В 70-х гг. прошлого столетия в приго-
товлении цитологических препаратов для 

выполнения ПАП-теста произошла эволю-
ция: от традиционной методики перешли 
к использованию метода жидкостной цито-
логии. При проведении традиционного 
ПАП-теста сложно стандартизировать пе-
ренос клеток на предметное стекло, их 
фиксацию и окрашивание. В результате 
подготовленные препараты показывают 
разную цитологическую картину, а чув-
ствительность методики находится в пре-
делах 34-87%. В то же время метод жид-
костной цитологии с использованием авто-
матизированных технологий устраняет все 
вышеперечисленные проблемы.

Приготовление цитологических препара-
тов для проведения ПАП-теста методом жид-
костной цитологии по технологии SurePath 
BD включает консервацию клеток, их рандо-
мизацию, обогащение диагностическим ма-
териалом, пипетирование, осаждение, окра-
шивание и покрытие стеклом. Получившийся 
микропрепарат может быть использован для 
обычного цитологического скрининга и ка-
тегоризации по классификации Бетесда.

Выделяют 4 основных этапа приготовле-
ния цитологических препаратов с использо-
ванием технологии SurePath BD (рис. 4). 
На первом этапе законсервированный био-
материал перемешивают путем встряхива-
ния и переносят на плотный реагент 
(PrepStain Density Reagent).

На втором этапе проводится рандомиза-
ция клеточного состава и перенос материала 
в пробирки.

На третьем этапе происходит выделение 
и очищение клеток путем запатентованно-
го метода «стадии клеточного обогащения».

На стадии обогащения происходит осаж-
дение препарата на центрифуге через плот-
ный реагент, частичное удаление из него не-
нужных для диагностики примесей и избы-
точных клеток зоны воспаления. После цен-
трифугирования осажденные клетки вновь 

суспендируют, перемешивают и переносят 
в осадочную камеру PrepStain Settling 
Chamber, установленную на предметном 
стек ле PreCoat.

На четвертом этапе происходит изоляция 
отдельных клеток (монодисперсия) путем 
естественной седиментации. Клетки осажда-
ются под действием силы тяжести, а затем 
окрашиваются по модифицированной про-
цедуре Папаниколау.

Полученный в результате микропрепарат 
(рис. 5) представляет собой сохраненную 
популяцию окрашенных клеток, представ-
ленных в круге 13 мм. При использовании 
этого метода видимость эпителиальных кле-
ток, необходимых для постановки диагноза, 
обеспечивается благодаря снижению коли-
чества лейкоцитов, устранению воздушных 
артефактов и инородных тел, а также пере-
крытию клеточного материала.

! Благодаря преимуществам технологии 
SurePath BD в приготовлении цитоло-

гических препаратов для проведения ПАП-
теста чувствительность цитологического 
исследования повышается до 71,4-95%, 
а специфичность –  до 75%. 

При этом особое значение для повыше-
ния качества диагностики имеет соблюдение 
следующих правил забора материала:

• проводить обследование рекомендуется 
в период с 10-го по 20-й день менструального 
цикла (при 28-м цикле);

• при необходимости выполнения повтор-
ного ПАП-теста забор материала следует осу-
ществлять не ранее чем через 3 недели после 
предыдущего цитологического исследования;

• после хирургического вмешательства 
на шейке матки контрольное цитологичес-
кое исследование целесообразно проводить 
не ранее чем через 3 мес. Забор материала 
наиболее эффективен при визуализации 
I и II типа ЗТ, при наличии III типа ЗТ высок 
риск получения материала с недостаточным 
количеством клеток цилиндрического эпи-
телия. Для устранения этих недостатков за-
бор клеточного материала рекомендуется 
выполнять комбинированной щеткой с эн-
доцервикальным компонентом Cervex Brush 
Combi, так как это обеспечивает получение 
клеток из зоны трансформации, а также 
клеток эктоцервикса и эндоцервикса.

! Технические преимущества приго-
товления цитологических препаратов 

для выполнения ПАП-теста методом 
жидкостной цитологии с использованием 
технологии SurePath BD позволили улуч шить 
выявление интраэпителиальных неоплазий 
легкой степени на 107% (LSIL, CIN I), 
умеренной и тяжелой на 64% (HSIL, CIN II, 
III), интерпретацию препаратов, относящихся 
к ASCUS, на 75%. Это позво лило своевременно 
провести даль нейшую диагностику патологии 
шейки матки и лечение.

Сегодня приготовление ПАП-теста методом 
жидкостной цитологии по технологии SurePath 
BD является единственной зарегистрирован-
ной в Украине методикой, одобренной FDA 
США и имеющей маркировку CE-IVD.

Статью подготовили О.А. Бурка, к мед. н., 
консультант МЛ «ДІЛА», И.А. Агафонкина, 
руководитель группы «Продукт МЛ «ДІЛА»  

(г. Киев)
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Рис. 2. Сравнение препаратов ПАП-теста, 
приготовленных различными методами:  
А –  ПАП-тест, приготовленный методом 

жидкостной цитологии (технология SurePath BD); 
Б –  традиционный ПАП-тест, демонстрирующий 

II тип мазка (воспалительный)

Рис. 3. Методика проведения ПАП-теста

Рис. 5. Микропрепарат, приготовленный 
по традиционной методике (А) и с использованием 

технологии BD SureРath™ (Б)
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Рис. 4. Приготовление цитологических  
препаратов по технологии SurePath BD
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