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Аннотация

Цель исследования. Создание модели роста опухоли в матке, развивающейся на фоне сахарного диабета (СД), и изучение ее 
морфологических особенностей.
Материалы и методы. Модель создавали, используя самок нелинейных белых крыс массой 180–220 г (n = 15). Предварительно 
вводили аллоксан в дозе 150 мг/кг массы внутрибрюшинно однократно (создание СД). Через 24 ч после инъекции крысам при 
ксилазин- золетиловом наркозе трансплантировали суспензию клеток карциномы Герена в рог матки. В течение 2 нед. измеряли 
уровень глюкозы в крови, массу тела, окружность туловища. Через 14 сут после трансплантации производили эвтаназию (инга-
ляция СО2), иссекали пораженные опухолью органы брюшной полости, матку, из которых изготавливали гистологические срезы 
(5–7 мкм), окраска гематоксилин- эозином, осуществляли микроскопию.
Результаты. На момент трансплантации опухоли средний уровень глюкозы составил 4,6 ± 0,4 мМоль/л, через 24 ч – 25,4 ± 1,2 мМоль/л, 
оставаясь на этом уровне до эвтаназии. В брюшной полости макроскопически определялось массивное многоузловое ослизненное 
опухолевое поражение матки, брыжейки и внутренних органов. Микроскопически отмечено множество плотно расположенных 
клеток с полиморфными гиперхромными ядрами с фигурами патологического митоза, нехарактерная для карциномы Герена зна-
чительная вакуолизация клеток, окаймление по границам узлов массой слизистых элементов. В овидукте, спаянном с опухолевыми 
узлами, отмечены избыточная секреция слизи, разрушение эпителия, расширение межскладочного пространства.
Заключение. На созданной модели ортотопического роста карциномы Герена в матке крыс после индукции СД аллоксаном 
показано, что в гипергликемической среде происходят морфологические изменения как в опухоли, отражая ее переход к более 
агрессивной муцинозной низкодифференцированной форме, так и в матке с глубоким повреждением овидукта. Эти изменения 
могут усугублять агрессивность опухолевого процесса в матке, усиливая злокачественный потенциал рака эндометрия, про-
текающего в условиях СД.
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муцинозная форма
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Abstract

Purpose of the study. To create a model of tumor growth in the uterus in the context of diabetes mellitus (DM) and to study its 
morphological features.
Materials and methods. The model was created using female non-linear white rats weighing 180–220 g (n = 15). Alloxan was prelim-
inarily injected at a dose of 150 mg/kg of weight intraperitoneally once (inducing DM). Twenty-four hours after injection, rats were 
anesthetized with xylazine- zolazepam, and a suspension of Guerin's carcinoma cells was transplanted into the uterine horn. Blood 
glucose levels, body weight, and trunk circumference were measured for two weeks. Fourteen days after transplantation, the rats 
were euthanized via CO₂ inhalation. The tumor- affected abdominal cavity organs and uterus were then dissected, and histological 
sections (5–7 μm) were prepared and stained with hematoxylin and eosin staining, with a following microscopic examination.
Results. At the time of tumor transplantation, the mean glucose level was 4.6 ± 0.4 mMol/L, 24 hours later it had increased to 
25.4 ± 1.2 mMol/L, and it remained at this level until euthanasia. In the abdominal cavity, macroscopically, massive multinodular 
osseous tumor lesions of the uterus, mesentery, and internal organs were observed. Microscopically, numerous densely located 
cells with polymorphic hyperchromic nuclei and figures of pathological mitosis were observed, accompanied by significant vacu-
olization of cells that deviated from the typical characteristics of Guerin's carcinoma. Additionally, a mass of mucous elements was 
observed along the borders of nodules, suggestive of fringing. In the uterine tubes fused with tumor nodules, excessive mucus 
secretion, destruction of epithelium, and expansion of the interclavicular space were noted.
Conclusion. The constructed model of orthotopic growth of Guerin's carcinoma in the rat uterus following the induction of DM 
by alloxan demonstrated that in a hyperglycemic environment, morphological alterations occur in both the tumor, reflecting its 
transition to a more aggressive mucinous low-differentiated form, and in the uterus with substantial damage to the uterine tube. 
Such alterations may intensify the proclivity of tumorigenesis in the uterus in the context of DM.
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Рак эндометрия является одним из наиболее рас-
пространенных гинекологических злокачественных 
новообразований и шестым по распространенности 
видом рака у женщин во всем мире. Его заболевае-
мость заметно возросла за последние два десяти-
летия, демонстрируя самые высокие показатели 
в Северной Америке и Европе [1]. В России ежегодно 
регистрируется более 20–25 тыс. новых случаев рака 
эндометрия, и заболеваемость повторяет общемиро-
вую тенденцию к росту [2]. Большинство больных 
раком эндометрия имеют характерный клинический 
профиль, включающий высокий индекс массы тела 
и метаболический синдром, сопровождающийся 
нарушением обмена липидов и углеводов. Нали-
чие у женщины сахарного диабета (СД) повышает 
риск развития рака эндометрия [3–5], причем как 
показано в исследовании Zabulienė L. и соавт. (2021), 
риск возрастал с увеличением длительности диа-
бета и был самым высоким через более чем 10 лет 
после постановки диагноза СД [6]. Ряд эпидемио-
логических данных предполагает даже корреляци-
онную зависимость между распространенностью СД 
и увеличением случаев рака эндометрия [7], а гипер-
гликемия, по-видимому, связана с более высокой 
вероятностью развития рака эндометрия независимо 
от ожирения и может быть модификатором роста 
опухоли [5]. В ранее проведенных исследованиях 
была показана более высокая смертность больных 
раком эндометрия с СД по сравнению с больными 
без диабета [8, 9]. Зачастую плохой контроль уров-
ня глюкозы в крови может быть важным фактором, 
способствующим росту опухоли у женщин с раком 
эндометрия [3]. Тем не менее, в современной кли-
нической практике не существует стандартов спе-
циального лечения для больных раком эндометрия 
с СД, хотя контроль уровня глюкозы в крови, а также 
воздействие на молекулярные сигнальные пути, уча-
ствующие в метаболизме глюкозы, могут быть новой 
перспективой для лечения больных раком эндоме-
трия с СД [8].

Экспериментальные модели онкологических 
заболеваний позволяют изучать многие патогене-
тические аспекты опухолевого роста и его модифи-
кацию, в частности, коморбидными заболеваниями, 
что невозможно исследовать в клинике [10]. Для 
изучения рака эндометрия доступны пять основ-
ных классов экспериментальных моделей in vivo, in 
vitro, которые возможно комбинировать для оценки 
большинства аспектов, связанных с воздействием 
эстрогенных и гестагенных веществ [11]. Однако 
нет моделей рака эндометрия, развивающегося на 
фоне СД. При создании экспериментальной моде-

ли онкологического заболевания человека пере-
виваемые опухоли могут обеспечить постановку 
массового эксперимента, при этом важная их осо-
бенность – относительное постоянство строения 
и биологических свой ств штаммов перевиваемых 
опухолей. Востребованной в экспериментальной 
онкологии опухолью, поддерживаемой на крысах, 
является карцинома Герена, выделенная из матки 
беспородной белой крысы, впоследствии исполь-
зуемая в моделях подкожного роста. Гистологически 
это малодифференцированный рак, редко образую-
щий железистоподобные структуры. Прививаемость 
опухоли до 90 %, в среднем 75 %. Средняя про-
должительность жизни крыс-опухоленосителей – 
30– 40 дней. Спонтанного рассасывания опухоли не 
наблюдается. Карцинома Герена по своей морфо-
логии и биологическим свой ствам в значительной 
мере сохранила эпителиальный характер [12]. Из-
вестно, что ортотопические модели лучше моде-
лируют клинический рак, особенно в отношении 
микроокружения опухоли, по сравнению с гетеро-
топическими подкожными моделями [13].

Цель исследования – создание модели роста опу-
холи в матке крыс, развивающейся на фоне сахар-
ного диабета (СД), и изучение ее морфологических 
особенностей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для создания экспериментальной модели ис-
пользовали самок нелинейных белых крыс массой 
180–220 г (n = 15), полученных из ФГБУН «Науч-
ный центр биомедицинских технологий ФМБА» 
(филиал «Андреевка», Московская область). Работа 
с животными проводилась в соответствии с пра-
вилами Европейской конвенции о защите живот-
ных, используемых в экспериментах (Директива 
2010/63/EU), с Международными рекомендациями 
по проведению медико- биологических исследова-
ний с использованием животных и приказом Мин-
здрава России от 19.06.2003 г. № 267 «Об утвержде-
нии правил лабораторной практики». Животных 
содержали в конвенциональной зоне вивария 
в стандартных клетках по 5 особей при темпера-
туре воздуха 22–26 °C, естественном освещении, 
со свободным доступом к воде и пище. Ежедневно 
животные получали стандартный кормовой рацион 
и воду. Для моделирования роста карциномы Ге-
рена в условиях СД сначала самкам крыс вводили 
аллоксан в дозе 150 мг/кг массы внутрибрюшинно 
однократно (создание СД). Через 24 ч после инъ-
екции крысам проводили операцию по трансплан-
тации суспензии опухолевых клеток карциномы 
Герена в рог матки.
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Процедура ортотопической трансплантации 
карциномы Герена в матку самок крыс
Сначала непосредственно перед операцией под-

готавливали суспензию опухолевых клеток: после 
эвтаназии самок крыс с растущей подкожно карци-
номой Герена в асептических условиях выделяли под-
кожный опухолевый узел, промывали его стериль-
ным физиологическим раствором, иссекали кусочки 
жизнеспособной опухолевой ткани, имеющей серо-
вато- розовый цвет, очищали их от оставшихся мелких 
участков некроза, прослойки соединительной ткани, 
сгустков крови. Затем полученные мелкие кусочки 
опухоли измельчали механическим гомогенизато-
ром и разводили стерильным физиологическим рас-
твором, получая суспензию клеток с концентрацией 
2,5–3,5 млн клеток в 0,5 мл раствора. Подсчет опу-
холевых клеток производили на клеточном анализа-
торе ADAM II LS (Nano Entek, Korea).

После получения материала для трансплантации 
самкам крыс проводили оперативное вмешательство 
с использованием ксилазин- золетилового наркоза – 
вводили внутримышечно ксиланит (ЗАО «НИТА-ФАРМ, 
Россия) в дозе 0,1 мл/100 г массы крысы, далее через 
10–15 мин вводили золетил («Virbac», Франция) в дозе 
5 мг/100 г массы крысы [14]. Через 5–7 мин после 
инъекции золетила, когда достигался максимальный 
эффект наркотизации, самкам крыс в асептических 
условиях проводили срединную лапаротомию – длина 
разреза 2 см. Операцию проводили в соответствии со 
способом, описанным в работе Ю. И. Бородина и со-
авт. [15]. Мочевой пузырь, как правило, наполненный, 
выводили в рану и отклоняли кпереди. Далее в рану 
выводили рога матки, осторожно потягивая за дольки 
сальника. Для предотвращения излития взвеси в брюш-
ную полость рог матки перевязывали кетгутом. Мягким 
пинцетом фиксировали правый маточный рог, и в его 
просвет с помощью внутривенного катетера с инъек-
ционным портом 22G (0,9 × 25 мм) вводили 0,5 мл 
предварительно подготовленной опухолевой взвеси. 

После этого рану три раза промывали антисептическим 
раствором (фурациллин 1: 5000). Матку с ее рогами, 
мочевой пузырь, доли сальника возвращали в брюш-
ную полость, ушивали дефект брюшины кетгутом 4/0 
на атравматической игле тремя одиночными узловыми 
швами, таким же способом ушивали кожу. Операцион-
ный шов обрабатывали 2 % раствором Н2O2. Повязку на 
рану не накладывали в связи со сложностью ее фикса-
ции и низким риском нагноения раны в результате стро-
гого соблюдения всех условий асептики и антисептики.

Далее в течение 2 нед. у животных измеряли со-
держание глюкозы в сыворотке крови. Ее высокий 
уровень в пределах 15–30 нМоль/л у 100 % живот-
ных свидетельствовал о развитии СД. Наблюдение 
за животными – измерение уровня глюкозы в крови, 
массы крыс, окружности туловища в области нижнего 
края ребер, объем потребленной пищи и воды – осу-
ществляли в течение 14 сут после перевивки опухоли, 
после чего проводили эвтаназию (ингаляция СО2). 
Данные по массе животных и окружности туловища 
представлены в таблице 1.

Производили некропсию, иссекали пораженные 
опухолевым ростом внутренние органы. По стандарт-
ной методике из выделенного опухолевого узла были 
изготовлены срединные продольные гистологиче-
ские срезы толщиной 5–7 мкм, окрашенные гемато-
ксилин- эозином. Микроскопию полученных гисто-
логических препаратов осуществляли на микроскопе 
Leica DM LS2 (Германия), микрофотографии делали 
камерой Olimpus (Япония) с использованием ком-
пьютерной программы Морфотест.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Через 24 ч после инъекции аллоксана, т. е. 
на момент перевивки карциномы Герена в рог 
матки, у самок крыс средняя концентрация глю-
козы в крови была 4,6 ± 0,4 мМоль/л, через 48 ч – 
25,4 ± 1,2 мМоль/л и оставалась на этом уровне на 

Таблица 1. Некоторые антропометрические показатели крыс-самок на этапах внутриматочного роста карциномы Герена 
Table 1. Some anthropometric parameters of female rats at the stages of intrauterine growth of Guerin's carcinoma

Параметры / Parameters

Исходные 
параметры / 

Initial 
parameters

7-е сутки после внутриматочной 
трансплантации карциномы 

Герена / 7th day after intrauterine 
transplantation of Guerin's 

carcinoma

14-е сутки после 
внутририматочной трансплантации 
карциномы Герена / 14th day after 

intrauterine transplantation of 
Guerin's carcinoma

Масса животного, г / 
The animal body mass, g 224,33 ± 1,764 215,333 ± 3,712 216,5 ± 1,332

Окружность туловища, см / 
Trunk circumference, cm 13,5 ± 0,033 14,66 ± 0,405

р = 0,0420
18,1 ± 0,674
р = 0,0020

Примечание: р – статистически значимые различия по сравнению со значениями на предыдущем сроке исследования.
Note: p is a statistically significant difference compared to the values at the previous study period.
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протяжении всего срока наблюдения, что свиде-
тельствует о развитии у крыс СД, на фоне которого 
развивалась трансплантированная в матку опухоль. 
В течение 14 сут после операции у самок крыс отме-

чалось увеличение окружности туловища. У крыс 
с перевитой после инъекции аллоксана опухолью 
при вскрытии брюшной полости макроскопически 
определялось массивное многоузловое опухолевое 
поражение матки, брыжейки и внутренних органов 
с обильным слизистым компонентом. Формирование 
в брюшной полости множества тесно прилегающих 
друг к другу узлов, исходящих из матки, представ-
ляло нетипичный локус для подкожно перевиваемой 
карциномы Герена (рис. 1) и свидетельствовало об 
агрессивном росте опухоли.

Микроскопическое исследование 
гистологических препаратов опухоли
Цитогистологическое исследование микропрепара-

тов выявило некоторые специфические особенности 
роста карциномы Герена в матке на фоне СД, инду-
цированного введением аллоксана. На микрофото-
графиях (рис. 2) отражена бурная злокачественная 
прогрессия, охватившая не только всю полость матки, 
но и распространившаяся на параовариальную клет-
чатку, органы брюшной полости, лимфоузлы.

Было отмечено значительное накопление в брюш-
ной полости слизистого компонента, исходящего из 
внутриматочной конгломерации опухолевых узлов. 

Рис. 1. Вид многоузлового опухолевого поражения с 
ослизнением брюшной полости крысы

Fig. 1. A type of multi-nodular tumor lesion with mucus in 
the abdominal cavity of the rodent
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Рис. 2. Морфологическая картина опухолевых узлов карциномы Герена: A, Б – множественные тесно прилегающие узлы 
опухоли; В, Г – параовариальная клетчатка, окаймленная слоями злокачественных клеток; Д, Е – наполнение муцинозным 
содержимым соединительной ткани вокруг опухолевых узлов. Ув. ×100.

Fig. 2. Morphological picture of the tumor nodes of Guerin's carcinoma: А, Б – multiple closely adjacent tumor nodes;  
В, Г – periovarian tissue bordered by layers of malignant cells; Д, Е – filling of connective tissue with mucinous contents around 
the tumor nodes. Magnification ×100.
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Рис. 3. Слизеобразование в узлах карциномы Герена: A – слизистое содержимое в параовариальной клетчатке; Б – краевая 
зона опухолевого узла с множеством слизистых клеток; В, Г – плотный рост клеток карциномы Герена с набуханием 
и вакуолизацией цитоплазмы, полиморфные гиперхромные ядра с фигурами патологического митоза; Д – кровеносные 
сосуды и кровоизлияния в паренхиме опухоли; Е – участки карциномы с доминированием слизистых клеток. Ув. ×1000.

Fig. 3. Mucus formation in the nodes of Guerin's carcinoma: А – mucous contents in the paraovarial tissue; Б – marginal zone 
of the tumor node with many mucous cells; В, Г – dense growth of Guerin's carcinoma cells with swelling and vacuolization of 
the cytoplasm, polymorphic hyperchromic nuclei with figures of pathological mitosis; Д – blood vessels and hemorrhages in the 
parenchyma of the tumor; Е – areas of carcinoma dominated by mucous cells. Magnification ×1000.

А

В

Б

Г

Рис. 4. Овидукт, пораженный опу-
холью: А, Б – овидукт, плотно 
спаянный с опухолевым узлом;  
В – образование в эпителии овидукта 
крупных округлых капсул с секретом; 
Г – освобождение слизистого ком-
понента в просвет складок овидукта 
с разрушением эпителия. 
Ув. ×10, ×40, ×100.

Fig. 4. Uterine tube affected by a tumor: 
А, Б – uterine tube tightly fused to the tu-
mor node; В – formation of large rounded 
capsules with secretions in the oviduct 
epithelium; Г – release of the mucous 
component into the lumen of the folds 
of the oviduct with destruction of the 
epithelium. Magnification ×10, ×40, ×100.
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На препаратах четко просматривалось окаймление 
опухолевых узлов широким слоем слизистых эле-
ментов в виде аморфной массы, контурированной 
слоями опухолевых клеток в параовариальной клет-
чатке (рис. 2 В–Е). По периферии самих опухолевых 
узлов была отмечена структурно не характерная для 
карциномы Герена краевая зона, сформированная 
бледными вакуолизированными слизистыми клет-
ками с ядрами, прижатыми к основанию мембран 
секреторных единиц (рис. 3 А, Б).

В центральной зоне опухолевого узла были видны 
скопления плотно расположенных клеток карцино-
мы Герена, напоминающих железистые структуры 
(рис. 3 В, Г). Эти клетки имели разный размер с не-
правильной округлой или овоидной формой ядра 
с крупными глыбками хроматина и многочисленны-
ми фигурами патологического митоза, отмеченного 
в 7–8 из 10 полей зрения. Обращало на себя вни-
мание набухание цитоплазмы из-за избытка вакуо-
лей с более светлым, чем цитоплазма, содержимым 
(рис. 3). Усилению секреторной активности карци-
номы Герена, растущей в матке после введения алло-
ксана, способствовала и развитая сеть кровеносных 
сосудов с участками застоя крови, внутри которых 
просматривались фрагменты ядер опухолевых клеток 
и вакуолизированные участки цитоплазмы (рис. 3 E). 
Множество секретирующих слизистых клеток имели 
характерные выводящие полости с базально рас-
положенными ядрами (рис. 3 Е). Все эти признаки 
(особенно формирование клеток с муцинозным со-
держимым) характерны для более низкодифферен-
цированного типа опухоли и указывают на изменение 
гистоструктуры карциномы Герена, растущей в матке 
на фоне СД.

Кроме морфологических преобразований самой 
опухоли, растущей в матке на фоне СД, были выяв-
лены патологические изменения в овидукте. Как вид-
но на рис. 4, овидукт (яйцевод, фаллопиева труба), 
плотно спаянный с опухолевым узлом (рис. 4 А, Б), 
отличался расширением внутреннего пространства 
и признаками избыточной секреции в эпителии скла-
док собственной пластинки слизистой оболочки. Об 
этом свидетельствовало образование в эпителии 
крупных округлых капсул с обильным содержанием 
секрета и его выделением в расширенное межскла-
дочное пространство (рис. 4 В, Г).

ОБСУЖДЕНИЕ

Как показывают многочисленные эпидемиологи-
ческие исследования, СД, особенно СД 2-го типа, 
является фактором риска развития рака эндометрия. 
Это связано с повышенным уровнем глюкозы (ги-
пергликемия), инсулина (гиперинсулинемии), что 

является ведущим звеном в патогенезе рака эндо-
метрия наряду с гиперэстрогенией. Результаты дли-
тельного изучения рака эндометрия, представленные 
в ряде обзорных статей, показали, что в его клетках 
существенно повышена экспрессия различных пере-
носчиков глюкозы, а рецепторы взаимодействуют 
с высокой аффинностью с инсулином [4, 16, 17]. В ре-
зультате многочисленных исследований клеточных 
линий рака эндометрия и экспериментов на живот-
ных обнаружена связь между гипергликемической 
средой и прогрессированием опухоли: опухолевые 
клетки изменяют метаболизм глюкозы по сравне-
нию с нормальными клетками эндометрия, усиливая 
гликолитико- липогенный метаболизм, и это способ-
ствует пролиферации и инвазии, т. к. полученный из 
глюкозы углерод используется раковыми клетками 
преимущественно для синтеза макромолекул, уча-
ствующих в клеточной пролиферации [18]. До 93 % 
опухолей эндометриоидного типа не имеют гомолога 
фосфатазы и тензина (PTEN) или имеют мутации в пу-
тях PI3K/Akt/mTOR, которые он регулирует, а эти пути 
поддерживают поглощение глюкозы и метаболизм, 
обеспечивая необходимый углерод для пролифера-
ции клеток [5, 19].

Представленные данные сопоставимы с макро-
скопической картиной массивного многоузлового 
опухолевого поражения матки и органов брюшной 
полости крыс. Об этом же и свидетельствует микро-
картина множества плотно располагающихся ано-
мальных клеток с полиморфными гиперхромными 
ядрами с фигурами патологического митоза на со-
зданной нами модели роста опухоли в матке на фоне 
гипергликемии. Усиление пролиферативной актив-
ности опухолевых клеток сопровождалось развитием 
сети кровеносных сосудов с участками застоя крови, 
внутри которых просматривались фрагменты ядер 
опухолевых клеток и вакуолизированные участки 
цитоплазмы.

Этот факт подтверждается и клиническими на-
блюдениями, когда при исследовании тканей рака 
эндометрия пациенток с СД отмечена значительная 
экспрессия белков, связанных с неблагоприятным 
прогнозом – обнаружены изменения белков, сопря-
женные не только с пролиферацией, но и с ангио-
генезом, инвазивностью, метастазированием [20].

Неожиданной находкой, полученной на нашей 
экспериментальной модели, оказались морфологи-
ческие признаки усиленной продукции опухолевыми 
клетками слизи, особенно в краевой и центральной 
зонах опухолевых узлов. Такая особенность не харак-
терна для длительно перевиваемой подкожно кар-
циномы Герена, которая в значительной мере сохра-
нила свой исходно эпителиальный характер и крайне 
редко образует железистоподобные структуры.
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На модели традиционного подкожного роста кар-
циномы Герена на фоне индуцированного СД ранее 
нами был показан мощный проонкогенный эффект 
коморбидной патологии, проявившийся в ускорении 
прогрессирования опухолевого процесса, усилении ме-
тастазирования, изменениях гистологической структуры 
ряда внутренних органов (почек, яичников, брюшины), 
но при этом не было отмечено усиления слизеобразо-
вания [21]. Однако в ортотопической модели развития 
карциномы Герена в матке в условиях гипергликемии 
на микропрепаратах опухоли наблюдалось формиро-
вание множества клеток с муцинозным содержимым, 
окаймление слизистыми элементами границ узлов, что 
проявлялось макроскопически ослизнением поражен-
ных органов. Клинические данные подтверждают воз-
можность муцинозной дифференцировки карциномы 
эндометрия [22–24]. Некоторые исследователи этих 
редких форм неоплазии предполагают, что муцинозная 
карцинома эндометрия имеет хорошие прогностиче-
ские факторы [22] и исходы муцинозного и эндоме-
триоидного РЭ схожи [25], но признают необходимость 
дальнейшего изучения течения и лечения муцинозного 
рака эндометрия. Однако результаты других исследо-
ваний доказывают, что процессы слизеобразования 
характеризуют снижение дифференцировки опухо-
ли [26]. В связи с этим, вакуолизация клеток опухоли 
и секреция муцина, обнаруженные нами, указывают 
на изменение гистологической структуры карциномы 
Герена, растущей в матке на фоне СД, в сторону сниже-

ния дифференцировки опухоли. Интересно отметить, 
что изменения микроструктуры отмечались не только 
в опухоли, но и в овидукте, спаянном с опухолевым 
узлом. Вероятно, в совокупности эти изменения гисто-
логического строения обусловили такое массивное опу-
холевое поражение в брюшной полости самок крыс, 
которое мы наблюдали макроскопически.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, на созданной модели ортотопи-
ческого роста карциномы Герена в матке крыс после 
применения индуктора сахарного диабета – алло-
ксана – удалось показать, что в условиях гиперглике-
мической биохимической среды происходят морфо-
логические изменения не только в самой опухоли, 
отражая ее переход к более агрессивной муцинозной 
низкодифференцированной форме, но и в органе- 
опухоленосителе – стирание макро и микрострук-
туры матки и придатков с глубоким повреждением 
овидукта. Выявленные изменения могут значительно 
усугублять агрессивность злокачественного опухоле-
вого процесса в матке, усиливая злокачественный по-
тенциал рака эндометрия, протекающего в условиях 
гипергликемии и СД. Представленная модель дает 
возможность изучать патогенез злокачественного 
опухолевого процесса и влияния на него коморбид-
ной патологии, а также проводить поиск мишеней 
для таргетной терапии.
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