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Синдром полікістозних яєчників (СПКЯ) є найчас-
тішою ендокринопатією у жінок репродуктивного 

віку як в Україні, так і за кордоном, становлячи гетеро-
генну групу порушень з широкою клінічною і біохіміч-
ною варіабельністю. За даними різних авторів, частота 
СПКЯ в популяції складає від 4 до 15% [1–4].
На сьогодні полікістозні яєчники розглядаються як 

поліетіологічна та полісимптомна патологія, патогенез 
якої може бути зумовлений порушеннями в центральних 
і периферичних ланках репродуктивної системи [2,5]. У 
спеціалізованій літературі широко дискутуються питання 
походження і сутності СПКЯ. Незважаючи на численні 
дослідження, присвячені пошуку причин розвитку СПКЯ, 
на жаль, і сьогодні немає досить чіткого його визначення, 
він залишається діагнозом виключення. Ґрунтуючись на 
варіабельності клінічних і біохімічних проявів, більшість 
клініцистів встановлюють діагноз СПКЯ на підставі трьох 
головних критеріїв: хронічної ановуляції, гіперандрогенії 
та ехографічних ознак полікістозних яєчників, закріплених 
Роттердамським консенсусом в 2003 році [6]. Відповідно 
до цього документу, наявність 2 з 3 перерахованих крите-
ріїв дозволяє встановити діагноз СПКЯ при виключенні 
інших патологічних станів, що мають подібні клінічні та 
лабораторні симптоми.
Численні дослідження показали, що у патогенезі 

СПКЯ велике значення відіграють андрогени. Імуногіс-
тохімічні дослідження продемонстрували, що рецептори 
до андрогенів (АР) у яєчниках людини знаходяться у 
преантральних та антральних фолікулах, теці та стромі 
[7]. У дослідженнях на приматах продемонстровано 
кількість рецепторів до андрогенів позитивно корелює 

з проліферацією клітин та негативно з їх апоптозом [8]. 
Ця знахідка вказує, що андрогени теки можуть впливати 
на зростання фолікулів у приматів. Автори припустили, 
що андрогени стимулюють ініціацію росту фолікулу 
одним з двох механізмів: або прямо через АР на примор-
діальних фолікулах, або опосередковано через фактори 
росту. Саме ці механізми порушуються при синдромі 
полікістозних яєчників.
Пошкодження мікрооточення яєчнику у жінок з фолі-

кулярними кістами може впливати на нормальний процес 
проліферації та програмованої загибелі клітин яєчника [9]. 
Останнім часом розроблені нові, інформативніші методичні 
підходи до з’ясування особливостей проліферації клітин. 
Все частіше використовується метод імуногістохімічного 
виявлення в ядрах клітин білків, що беруть участь у процесі 
поділу клітин: білка Ki-67, ядерного антигену проліферую-
чих клітин (PCNA), раковоембріонального антигену (РЕА), 
цитокератину тощо [10].

PCNA – білок, що відіграє ключову роль у процесі 
редуплікації ДНК. Експресія PCNA починає виявля-
тись у ядрі клітини, що ділиться, у фазі G1, досягає 
максимуму у фазі S і поступово знижується до кінця 
фази G2. Незважаючи на деякі проблемні питання щодо 
приуроченості PCNA до певних фаз мітотичного циклу 
і можливості його участі в репарації ДНК, він знайшов 
широке застосування в онкоморфології [11].
На сьогодні можна впевнено говорити, що PCNA є 

свого роду платформою, яка встановлюється на ДНК і 
координує багато реакції під час реплікації або репарації 
ДНК. Рівень PCNA в цитоплазмі досить високий і не 
змінюється залежно від фази циклу. Однак рівень його в 
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хроматині та ядерному матриксі зростає до 12 разів при 
переході від G0-до S-фази. Слід зазначити, що PCNA 
акумулюється в ядерному матриксі в середині фази G1 
ще до того, як перейти в хроматин на межі фаз G1/S, що 
вказує на можливу участь PCNA не тільки в синтезі, але 
й у преініціації синтезу ДНК [12].
Клітинна трансформація супроводжується значним 

збільшенням (до 6 разів) кількості PCNA без появи 
будь-яких його додаткових форм. Підвищений рівень 
PCNA в ракових клітинах, очевидно, пов’язаний не з 
клітинної проліферацією і синтезом ДНК, а з якимись 
іншими функціями. Цей список включає білки реплікації 
ДНК, репарації ДНК, контролю клітинного циклу, ремо-
делювання хроматину, епігенезу, когезії хроматид, тран-
скрипції тощо. Виявилось, що хоча PCNA і є в основному 
ядерним білком, значна частина його може бути наявна і 
в цитоплазмі [13]. Слід зазначити, що цитоплазматична 
частина популяції PCNA може бути дуже значною й, 
імовірно, може мати функції, що досі не відомі. Напри-
клад, виявлено зв’язок PCNA з гликолізом [14].
Оптимальним і специфічнішим проліферативним мар-

кером для широкого використання в патологоанатомічній 
практиці є Ki-67 [15]. Антиген Кi-67, вперше описаний 
Gerdes і співавт. в 1983 р., складається з 2 поліпептидних 
ланцюгів з молекулярною масою 345 і 395 кДа. Це осно-
вна частина нуклеарного матриксу протягом інтерфази, 
що асоціюється з хромосомами фази мітозу [10]. Ki-67 
є димерною молекулою, що має тісний зв’язок з 10 
хромосомою, конкретна роль цього протеїну в процесі 
клітинного поділу досі не відома [13]. Експресія Кi-67 
дозволяє виділити пухлинні клітини, що перебувають в 
активній фазі протягом усього клітинного циклу (G1-, 
S-, G2-і M-фази), крім G0-періоду [10,11,13].
Ще однією групою білків, що беруть участь у клі-

тинній проліферації, є цитокератини. Кератини – до-
бре відомі білки з групи проміжних філаментів. Як і 
актинові, кератінові філаменти гнучкі, але утворюють 
міцний цитоскелет. Цитокератини типу 2 специфічно 
експресуються в простому епітелії, що покриває вну-
трішню поверхню органів, залоз внутрішньої секреції 
і кровоносних судин.
Отже, досягнення сучасної науки дозволяють проник-

нути у досі не відомі процеси життя та загибелі клітин. 

Для жінок з СПКЯ характерний розвиток гіперплазії 
клітинних і стромальних елементів, але майже не відомі 
причини та механізми їх розвитку.
Мета роботи 
Вивчення імуногістохімічних структур яєчників при 

СПКЯ залежно від вікових аспектів.
Матеріали і методи дослідження
Для реалізаціїї поставленої мети вивчено імуногісто-

чімічні особливості структури яєчників у 30 пацієнток з 
СПКЯ різного віку (основна група). У контрольну групу 
зразки відбирали за принципом випадок-контроль (за 
ключовий показник взято вік жінок). Зразки в основній 
і контрольній групах розподілені на 3 підгрупи залежно 
від віку жінок: 1 підгрупа – від 18 до 25 років (7 зразків), 
2 підгрупа – від 26 до 35 років (12); 3 підгрупа – від 36 
до 49 років (11).
Матеріал для дослідження – гістологічні препарати 

операційно-біопсійного матеріалу. Зразки тканини 
фіксували і заливали в парафін за стандартною методи-
кою. Гістологічні препарати забарвлювали звичайними 
способами і проводили імуногістохімічні дослідження. 
Використовували імуногістохімічний метод досліджен-
ня, зокрема непрямий стрептавидін-пероксидазний 
метод виявлення рівня експресії антигенів раково-
ембріонального антигену (РЕА), проліферативно-
клітинно-нуклеарного антигену (PCNA), цитокератину 
та рецепторів андрогенів за допомогою моноклональних 
антитіл (МКАТ, «Novocastra» і «Dako»). Для оцінки 
індексу проліферації розраховували відсоток клітин, в 
ядрах яких виявляли експресію досліджуваного антиге-
ну. Розповсюдженість та інтенсивність реакції оцінювали 
напівкількісним методом у балах (від 0 до 3):

розпов• сюдженість: 0 – немає забарвлення; 1 – менше 
10% позитивно забарвлених клітин; 2 – більше 10% 
і менше 50% позитивно забарвлених клітин; 3 – го-
могенне забарвлення більше 50% клітин;
інтенсивність реакції: 0 – немає видимого забарвлен-• 
ня; 1 – слабке забарвлення; 2 – помірне забарвлення; 
3 – виразне забарвлення.

Дослідження виконано у лабораторії патоморфології 
Інституту педіатрії, акушерства та гінекології (м. Київ), 
зав. – професор Т.Д. Задорожня.
Статистичну обробку даних виконано у програмі 

Excel. Дані наведено у вигляді пропорцій і середніх ве-
личин. Застосовано критерій Стьюдента та χ2. Різницю 
вважали достовірною в разі p<0,05.

Таблиця 1
Експресія PCNA в ядрах стромальних клітин (n/%)

Бали
Групи

Основна Контрольна
1, n=7 2, n=12 3, n=11 1, n=7 2, n=12 3, n=11

Розповсюдженість
0 0 0 0 7/1001 10/83,332 7/63,643

1 2/28,57 1/8,33 0 0 2/16,67 3/27,27
2 4/57,143,К 3/25,0 0 0 0 1/9,09
3 1/14,29 8/66,67К 11/100К 0 0 0

Інтенсивність забарвлення
0 0 0 0 0 0
1 0 0 0 0 2/16,67 4/36,363

2 5/71,43К 6/50,0 К 1/9,091 0 0 0
3 2/28,57 6/50,0 К 10/90,911,К 0 0 0

Примітки: к – різниця вірогідна відносно контрольної групи, p<0,05; 1 – різниця вірогідна відносно 1 основної підгрупи, p<0,05; 
2 – різниця вірогідна відносно 2 основної підгрупи, p<0,05; 3 – різниця вірогідна відносно 3 основної підгрупи, p<0,05.
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Результати та їх обговорення
Вивчення експресії білків проліферації (PCNA, Ki-67, 

PEA та цитокератину) у гістопрепаратах жінок з і без СПКЯ 
показало суперечливі результати.
Імуногістохімічне дослідження моноклональних антитіл 

(МКАТ) до ядерного антигену клітин, що проліферують 
(PCNA), виявило виражену експресію в ядрах стромальних 
структур при гіперплазії і вогнищах гіпертекозу.
Як видно з таблиці 1, у жінок з СПКЯ кількість клітин 

з PCNA в ядрах і його кількість зростали з віком. Треба 
зазначити, що в контрольній групі PCNA негативних 
ядер клітин строми було вірогідно менше (p<0,05), а в 
тих поодиноких випадках, коли реакція була позитив-
ною, кількість клітин була меншою 10%, а інтенсивність 
забарвлення – мінімальною.
Експресію PCNA в 1 основній підгрупі здебільшого 

відзначено у фолікулярних кістах, в осередках ядер епі-
телію кіст і безпосередньо в стінці під епітелієм.
Ті ж тенденції відзначено в епітеліальних клітинах 

інших підгруп основної та контрольної груп (табл. 2). 
Отже, вірогідних відмінностей між групами за цим по-
казником не виявлено (p>0,05).
Імуногістохімічне дослідження МКАТ до раковоемб-

ріонального антигену (РЕА) виявило негативну реакцію 
у більшості спостережень усіх вікових груп; мікровог-
нище експресії РЕА виявлено лише в одному випадку 
у жінки 3 основної групи поблизу стінки фолікулярної 
кісти в поєднанні з ендометріоїдною кістою.
Дослідження експресії РЕА та Кі-67 у контрольній 

групі, а також Кі-67 в основній не дало позитивних 
результатів.
При імуногістохімічному дослідженні цитокератину ви-

явлено осередки позитивної експресії в стромі у 8 (72,72%) 
жінок 3 основної групи. У всіх жінок контрольної групи 
зареєстровано слабку реакцію в цитоплазмі крупних і 
дрібних гранульозних лютеїнізованих клітин, що мала 
розповсюджений характер (PI більше за 50%).
Отже, дослідження білків проліферації показало нега-

тивну експресію до РЕА та Кі-67 в стромі й епітеліальних 
клітинах жінок з та без СПКЯ. Водночас зареєстровано 
позитивну експресію до PCNA та цитокератину в стромі 
пацієнток з СПКЯ віком 36–49 років. Беручи до уваги, 
що специфічні білки проліферації клітин відсутні, можна 
припустити, що підвищення PCNA у жінок старшої віко-

Таблиця 2
Експресія PCNA в ядрах епітеліальних клітин (n/%)

Бали
Групи

Основна Контрольна
1, n=7 2, n=12 3, n=11 1, n=7 2, n=12 3, n=11

Розповсюдженість (PI)
0 0 0 0 0 3/25,0 2/18,18
1 4/57,14 4/25,0 7/63,67 2/28,57 2/16,67 5/45,45
2 3/42,86 8/75,0 4/36,36 5/71,43 7/58,33 4/36,36
3 0 0 0 0 0 0

Інтенсивність забарвлення
0 0 0 0 0 3/25,0 2/18,18
1 7/100,0 11/91,67 8/72,73 7/100,0 8/66,67 9/81,82
2 0 1/8,33 3/27,27 0 1/8,33 0
3 0 0 0 0 0 0

Рис.1. Розповсюдженість АР в епітеліальних клітинах 
фолікулів різних стадій.

вої категорії з СПКЯ може свідчити про інтенсифікацію 
інших процесів, які контролює цей білок. Результати 
попередніх досліджень дають можливість припустити, 
що це можуть бути процеси гліколізу [12,13].
Експресію до рецепторів андрогенів виявлено у всіх 

спостереженнях в обох досліджуваних групах. Однак за-
реєстровано вірогідні відмінності у їх локалізації. У всіх 
жінок з СПКЯ експресію відзначено в клітинах строми, 
а їх розповсюдженість зростала з віком (18,35±1,42%; 
44,27±3,19% та 61,33±2,67% відповідно у групах), але 
вірогідна різниця була лише між молодими (1 група) та 
жінками старшої вікової категорії (3 група) (p<0,05). У 
жінок групи контролю рецептори до андрогенів трапля-
лись лише в поодиноких випадках в окремих клітинах 
строми (1,16±0,31%; 1,97±0,25% та 3,26±0,77% відповід-
но до груп) (p>0,05). Отже, зареєстровані статистично 
вірогідні відмінності між всіма віковим категоріями 
жінок з та без СПКЯ у кількості АР рецепторів у стромі 
яєчників (p<0,05).
Щодо епітеліальних клітин фолікулярного апарату, 

ситуація протилежна (рис. 1).

Імуногістохімічні особливості структур яєчників при синдромі полікістозних яєчників залежно від вікових аспектів
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Рис. 2. Непрямий стрептовідин-пероксидазний метод 
виявлення інтенсивності та поширеності реакції з МКАТ 
до рецепторів андрогенів (імуногістохімічне дослідження). 
Мікрофотографія. Ок 10 об.10.

Відомості про автора:
Ганжий І.Ю., к. мед. н., доцент каф. акушерства та гінекології ДЗ «ЗМАПО», зав. гінекологічним відділення МСЧ «Мотор Січ».

Отже, рецептори до андрогенів виявлено лише в осе-
редках ядер епітелію первинних фолікулів, їх кількість 
зростала з віком, але різниця не вірогідна (p>0,05). У 
здорових жінок кількість АР зростала з дозріванням 
фолікулів у всіх вікових категоріях. Треба зазначити, що 
у більшості випадків АР візуалізовувались не дифузно, 
а вогнищево (рис. 2).

2. Посилення експресії PCNA з віком.
Ці знахідки дають можливість припустити важливу роль 

стромальних елементів яєчника у формуванні СПКЯ. 
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Отримані дані свідчать, що при СПКЯ змінюється 
локалізація АР, і це може бути однією з причин розвитку 
СПКЯ. З іншого боку, не зрозуміло, чому кількість АР 
максимальна у жінок старшої вікової категорії, оскільки, 
за даними досліджень, рівень андрогенів з віком знижу-
ється [5]. Можливо, їх кількість збільшується компен-
саторно у відповідь на вікове зниження концентрації 
андрогенів або це є відображенням зміненої чутливості 
АР при СПКЯ.
Висновки
Вивчення гістоархітектоніки яєчників при СПКЯ ви-

явило наступні характерні риси: 
1. Виражену експресію PCNA, цитокератину та ре-

цепторів андрогенів у стромі. 
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