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В ходе настоящего экспериментального исследования впервые неферментативным путем 
выделены и культивированы стромальные клетки нормального эндометрия и эндометрия при аде-
номиозе, миоме матки и гиперпластических процессах эндометрия. Охарактеризованы свойства 
эндометриальных стромальных клеток, и представлены сравнительные данные по экспрессии ими 
поверхностных маркеров, характерных для фенотипа мезенхимальных стромальных клеток. 
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Быстрое развитие регенеративной медицины актуализирует проблему участия 
стволовых клеток в возникновении и развитии пролиферативных заболеваний эн-
дометрия. Недавние исследования свидетельствуют о том, что стволовые клетки 
являются ресурсом, благодаря которому происходят физиологические преобразо-
вания в эндометрии [10, 11, 20]. Предполагается, что взрослые прогениторные/ 
стволовые клетки ответственны за регенеративную способность человеческого эн-
дометрия, а их дисфункция может приводить к пролиферативным нарушениям 
в эндометрии и, как следствие, к гинекологическим заболеваниям [4, 11, 12]. На се-
годняшний день разные ученые, в зависимости от различных экспериментальных 
подходов, описывают несколько популяций стволовых/прогениторных клеток в эн-
дометрии: эпителиальных и стромальных SP-клеток, имеющих черты стволовых; 
эндометриальных регенеративных клеток («Endometrial regenerative cells»); мезен-
химальных стромальных клеток (МСК), выделенных из менструальной крови [2, 3, 
14, 15, 17, 18]. Существует большое количество вопросов, связанных со специфи-
ческими свойствами этих клеток, их фенотипическими особенностями, взаимодей-
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ствием с окружающей нишей, которые обеспечивают их функционирование в нор-
мальной и патологически измененной ткани [11]. 

В настоящем исследовании впервые продемонстрирован наиболее простой, 
не требующий ферментативной обработки, метод выделения популяции МСК 
из эндометриальной ткани. Впервые проводится сравнительная характеристика 
МСК нормального неизмененного эндометрия и эндометрия при таких заболева-
ниях, как гиперпластические процессы эндометрия (ГПЭ), аденомиоз (АМ), миома 
матки (ММ), с целью выявления характерных особенностей МСК эндометрия 
и возможных фенотипических и различий между ними. 

Материалы и методы. Исследование проводилось на базе лаборатории ка-
федры биохимии и молекулярной медицины факультета фундаментальной ме-
дицины МГУ им. М.В. Ломоносова, кафедры акушерства и гинекологии с курсом 
перинатологии РУДН, гинекологических отделений ГКБ № 12 и ГКБ № 64. Были 
обследованы 110 пациенток репродуктивного возраста, у которых при раздельном 
диагностическом выскабливании слизистой матки и аспирационной биопсии эндо-
метрия получены образцы эндометриальной ткани. Для характеристики клеток, 
полученных из эндометрия методом проточной цитофлуориметрии, были отобра-
ны 34 образца. Средний возраст пациенток составил 38,6 ± 6,7 лет. Все женщины 
были разделены на четыре группы. Первая группа — 10 пациенток с гиперпласти-
ческими процессами эндометрия, вторая группа — 6 пациенток — по данным УЗИ 
органов малого таза, а также при гистероскопии обнаружены признаки аденомио-
за; в третью группу вошли 9 женщин с диагнозом «миома матки» (по данным УЗИ 
органов малого таза) и без изменений эндометрия пролиферативной или секретор-
ной фаз  по результатам гистологического исследования. 

Критериями включения в исследование считали наличие у пациенток гипер-
пластических процессов эндометрия, миомы матки или аденомиоза, репродуктив-
ный возраст женщин, отсутствие в анамнезе заболеваний щитовидной железы, сер-
дечно-сосудистой системы, сахарного диабета, заболеваний почек, онкозаболеваний. 

Контрольная группа включала 9 женщин, которые, по данным гистологиче-
ского исследования, не имели патологических изменений эндометрия пролифера-
тивной, либо секреторной фазы менструального цикла. 

Фрагменты эндометриальной ткани, полученные при раздельном диагности-
ческом выскабливании слизистой матки или аспирационной биопсии эндометрия, 
помещали в пробирки, содержащие раствор Хэнкса (HyClone) c антибиотиком. 

Выделение первичной культуры стромальных клеток эндометрия. Эндо-
метриальную ткань измельчали при помощи сосудистых ножниц до мелких кусоч-
ков. Центрифугировали при 200 об./мин. в течение 5 минут. Отмывали фрагменты 
эндометриальной ткани от форменных элементов крови и вновь подвергали цент-
рифугированию при тех же условиях. После этого удаляли из пробирки надоса-
дочную жидкость и добавляли к осадку среду для культивирования недифферен-
цированных клеток AdvanceSTEMTM, Basal Medium for Undifferentiated Mesenchi-
mal Human Stem Cells, HyClone, содержащей 10% сыворотку для выращивания ство-
ловых клеток (Stem Cell Growth Supplement, AdvanceSTEM, HyClone) и раствор 
антибиотика/антимикотика (Antibiotic/Antimycotic Solution 100x: Penicillin G, Strep-
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tomycin, Amphotericin B, HyClone). Суспендировали и высевали полученную сус-
пензию клеток на чашки Петри диаметром 35 мм. Доводили объем среды до 1, 7 мл. 
Клетки инкубировали в термостате при 37° и 5% CO2. При достижении конфлу-
ентности монослоя стромальные клетки эндометрия пересевали в чашку большего 
объема. Эндометриальные стромальные клетки культивировали до 2 пассажа. Сме-
ну среды для культивирования производили на следующий день, а затем каждые 
2—3 дня.  

В данной работе также была получена первичная культура эпителиальных 
клеток эндометрия человека с использованием среды для роста эпителиальных 
клеток KBM, Keratinocyte Basal Medium, (LONZA). Единичные клеточные коло-
нии переживали в условиях культивирования до 10—12-го дня культивирования, 
после чего колонии не визуализировались. Учитывая этот многократно повторя-
ющийся факт, в дальнейшем работу проводили только со стромальными клетками 
эндометрия. 

Проточная цитофлуориметрия. Фенотип стромальных клеток эндометрия 
анализировали при помощи лазерного проточного цитофлюориметра FACSCanto II 
(BD, США). Использовали моноклональные антитела, меченные FITC- (флюорес-
центным красителем) или PE (фикоэритрином), к поверхностным антигенам CD34, 
CD45, CD73, CD105, CD90, CD146, NG2. 

Статистический анализ. Для статистической обработки полученных резуль-
татов использовали пакет прикладных программ StatSoft Statistica 8. Для подсчетов 
применяли критерий χ2 Пирсона, метод корреляционного анализа с вычислением 
коэффициента ранговой корреляции Спирмена. Достоверность различий и выяв-
ленной зависимости подтверждалась при p < 0,05. 

Результаты и обсуждение. 
Характеристика поверхностных маркеров мезенхимальных стромальных 

клеток методом проточной цитофлуориметрии. Известно, что МСК могут быть 
выделены практически из всех тканей взрослого организма, хотя между ними от-
мечаются различия в степени выраженности потенций к дифференцировке и экс-
прессии поверхностных маркеров [7]. По-видимому, МСК локализуются в соеди-
нительной ткани, образующей строму органов, и сопровождают кровеносные 
сосуды [1]. Наиболее доступными источниками мезенхимных стволовых клеток 
считают жировую ткань, пуповинную кровь и плаценту в силу высокого содер-
жания стволовых клеток и клеток-предшественников, находящихся на разных ста-
диях дифференцировки, и фенотипической и функциональной близости этих кле-
ток к «золотому стандарту» МСК — клеткам костного мозга [16]. Данные, полу-
ченные в мире и в нашей лаборатории, свидетельствуют о том, что эндометрий 
также представляет собой перспективный источник МСК как в плане биодоступ-
ности, так и для диагностики различных заболеваний в гинекологии [11, 18]. 

В настоящем исследовании были получены и проанализированы культуры 
стромальных клеток эндометрия из образцов нормальной ткани и при патологии. 
Выделенные клетки хорошо адгезировали к пластику и пролиферировали в усло-
виях in vitro. Фенотипические особенности стромальных клеток эндометрия 2 пас-
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сажа образцов нормального неизмененного эндометрия пролиферативной и сек-
реторной фазы и эндометрия, полученного от пациенток с гиперпластическими 
процессами эндометрия (ГПЭ), аденомиозом (АМ) и миомой матки (ММ), были 
проанализированы методом проточной цитофлюориметрии. Была выявлена высо-
кая степень совместной экспрессии таких поверхностных клеточных маркеров, 
как CD73 (мембраносвязанная экто-5’-нуклеотидаза, маркер созревания лимфоци-
тов) и CD105 (эндоглин). Количество клеток, несущих на своей поверхности дан-
ные маркеры, составило 100% в культивируемой популяции стромальных клеток 
эндометрия, как в контрольной группе, так и в группах сравнения (рис. 1). 
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Рис. 1. Идентификация CD73
+
 CD105

+
 клеток в культуре стромальных клеток эндометрия in vitro. 

Представлены гистограммы распределения клеток в нормальном эндометрии и группах сравнения 
(АМ, ГПЭ, ММ). Процентное содержание таких клеток отмечено на гистограммах 

Содержание CD90+-клеток в образцах эндометрия всех исследуемых групп 
не имело существенных различий и составило > 98%.  
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Известно, что МСК, выделяемые из других источников, содержат высокий 
процент перицитов — клеток, располагающихся в непосредственной близости 
от сосудов и вносящих важный вклад в обеспечение регенеративного потенциала 
эндометриальной ткани. Для их выявления и количественной оценки содержания 
были использованы маркеры перицитов: антитела к поверхностному протеогли-
кану NG2 и мембранному гликопротеину CD146 [6, 8, 19]. Как оказалось, среди 
изучаемых популяций клеток эндометрия, культивированных до 2 пассажа, пери-
циты встречаются как в нормальном неизмененном эндометрии — до 44,9% кле-
ток, так и при АМ, ГПЭ и ММ: до 69, 5%, 38,1% и 42,1%, соответственно (рис. 2). 
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Рис. 2. Идентификация перицитов, NG2
+
 CD146

+
 клеток, среди стромальных клеток 

нормального эндометрия и в группах сравнения (ГПЭ, ММ, АМ). 

Процентное содержание таких клеток отмечено на гистограммах. 

Дальнейший анализ методом проточной цитофлуориметрии показал, что по-
пуляция NG2+CD146+ эндометриальных стромальных клеток содержит небольшой 
процент клеток, позитивных в отношении экспрессии маркеров клеток гематопо-
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этического ряда CD34 (молекула межклеточной адгезии, маркер гематопоэтиче-
ских стволовых клеток) и CD45 (общий лейкоцитарный антиген). В нормальном 
эндометрии клеток, коэкспрессирующих CD34 и CD45, выявлено не было. Незна-
чительная доля эндометриальных клеток, одновременно экспрессирующих оба 
маркера, присутствовала в популяциях стромальных клеток при ММ — 0,14%, 
АМ — 0,09% и ГПЭ — 0,08%. 

Таким образом, в настоящем исследовании впервые был проведен сравнитель-
ный анализ фенотипических особенностей эндометриальных МСК, выделенных 
из образцов неизмененного эндометрия пролиферативной и секреторной фаз и эн-
дометрия пациенток с гинекологическими заболеваниями: гиперпластическими 
процессами эндометрия, аденомиозом и миомой матки. Была отработана методика 
выделения и культивирования МСК из биоптатов нормального эндометрия и эн-
дометрия, полученного от пациенток с ГПЭ, ММ, АМ. По результатам настоящего 
исследования, клетки, выделенные из биоптатов эндометрия, полученных при раз-
дельном диагностическом выскабливании слизистой матки и культивированные 
до 2 пассажа, соответствуют минимальным критериям и являются МСК (cогласно 
требованиям Международного общества клеточной терапии 2006 года) [9]. Полу-
ченные результаты согласуются с данными S. Kyurchiev и соавторов, анализиро-
вавших мезенхимальные свойства стромальных клеток базального эндометрия 
и децидуальных клеток [13]. Клетки, получаемые нами из эндометрия, как нор-
мального (пролиферативная или секреторная фазы менструального цикла), так 
и при ГПЭ, АМ, ММ имеют фибробластоподобную форму и хорошо адгезируют 
на пластике. Практически в 100% клетки экспрессируют на своей поверхности та-
кие маркеры, как CD73, CD105, CD90, и не экспрессируют маркеры клеток гема-
топоэтического ряда CD34, CD45. Гомогенность получаемой популяции МСК, вы-
деляемой из эндометрия, оказывается даже выше в сравнении с МСК из жировой 
ткани [21].  

На основании полученных данных можно сделать вывод о том, что из биопта-
тов нормального эндометрия и эндометрия при заболеваниях тела матки получена 
практически гомогенная популяция мезенхимальных стромальных клеток, име-
ющих характерные фенотипические черты, свойственные этим клеткам [5, 9]. 
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THE FEATURES OF MESENCHIMAL STROMAL CELLS 
OF NORMAL ENDOMETRIUM AND ENDOMETRIUM 
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This is the only experimental study that offers mechanical isolation  of stromal cells from normal 
endometrium and endometrium from patients with adenomyosis, uterine myoma and endometrial 
hyperplasia. Endometrial stromal cells have been cultured and characterized. And there are comparative 
data on the expression of surface markers, which are phenotypic features of mesenchimal stem cells, by 
endometrial stromal cells. 
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