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Список літератури
Вступ
Актуальність теми:
 
Гінекологічні захворювання є одною з найпоширеніших причин погіршення якості жіночого життя та смертності серед населення.  

У структурі гінекологічної захворюваності патології шийки матки посідає одне з перших місць. Важливою особливістю жіночої статевої системи в теоретичному і практичному аспектах є циклічний характер здійснення генеративної та ендокринної функції. Цим фактом користуються у клінічній діагностиці для оцінювання гормонального статусу жіночого організму,пошуку структурно-функціональних детермінант розладів репродуктивної функції,що можуть бути асоційовані з безпліддям, розвитком позаматкової вагітності, запальними процесами, ендометріозом, неопластичними процесами та кровотечами. 

Ці факти є основою розуміння порушень репродуктивної функції при захворюваннях різної етіології.

Мета роботи: Уміти визначати структурно-функціональний стан шийки матки для інтерпретації патологічних процесів при захворюваннях різної етіології.

Для досягнення мети необхідно було вирішити такі завдання:
1. Пошук літературних джерел

2. Дослідження епідеміологічних значень 

3. Діагностичне значення кольпоскопії та біопсії шийки матки 
4. Призначення терапії

Об’єкт дослідження: жінки з різноманітним ураженням епітеліальної тканини ШМ

РОЗДІЛ 1. СУЧАСНІ УЯВЛЕННЯ ПРО ЗАХВОРЮВАННЯ ШИЙКИ МАТКИ  

     1.1 Загальна характеристика шийки матки
 
Шийка матки – це захисний орган, який є потужним м`язовим сфінктером на вході в порожнину матки, захищаючи її від ІПСШ та попадання сторонніх тіл. Товщу ШМ утворюють сполучнотканинні волокна, серед яких: судини,нерви,циркуляторно розташовані м’язові клітини в які вплітаються поздовжні гладком’язові клітини ТМ.   
ШМ складається з 2-х відділів: цервікального каналу і вагінальної частини. Цервікальний канал покритий одношаровим епітелієм,а піхвова частина вистелена багатошаровим плоским не зроговілим епітелієм. Під призматичним епітелієм ЦК на базальній мембрані виявляються біпотентні резервні клітини. СО покрита високим призматичним епітелієм з базальним розташуванням ядер,цитоплазма клітин містить слиз. У слизової ЦК в нормі не спостерігається справжні шиїчні залози.  
В нормальних значеннях вся поверхня піхвової частини ШМ вкрита СО блідо-рожевого кольору різних відтінків із гладкою блискучою поверхнею.  Слизова оболонка шийки матки з боку піхви (ектоцервікс) покрита багатошаровим плоским епітелієм,що складається з базального,пара базального, проміжного та поверхневого шарів. Багатошаровий плоский епітелій змінюється в залежності від фаз циклу. Канал шийки матки (ендоцервікс)  вистелений одношаровим циліндричним епітелієм. Всі хвороби на шийці матки відбуваються в цих двох видів епітелію,точніше кажучи  зону їх переходу,яка називається «зоною трансформації».
1.2 Ультраструктура епітелію шийки матки 
Покривний епітелій ЦК і епітелій залоз представлений секретуючими і війчастими клітинами. У  цитоплазмі містяться нейтральні мукополісахариди, а в секретуючих клітинах – незначна кількість кислих мукополісахаридів. Під епітелієм на базальній мембрані розташовано невелика кількість резервних клітин в один шар.

На ультраструктурному рівні БМ епітелію має два шари:

1- електронно-щільний, до якого з боку строми підходять тонкі волокна;        2- електронно-світлий,що прилягаю до клітин епітелію. Базальна мембрана має рівні контури. Контакти епітеліальних клітин із мембраною супроводжуються всією поверхнею,що прилягає до неї. 

На апікальній поверхні циліндричного епітелію є мікроворсинки – довгі і тонкі в 1 фазу МЦ й більш гіллясті в 2 фазу. Ядра локалізовані переважно базально в основі клітин, містять невеликі грудочки хроматину.  

Під ендоцервіксом на базальній мембрані розташовуються резервні клітини – це низько диференційні клітинні елементи, що за розміром значно менші від клітин ЦЕ. Ядерно-цитоплазматичне співвідношення в них різко зміщено у бік ядра. В ядрі знаходяться великі грудочки гетерохроматину,а в каріоплазмі- одне або 2 компактних ядерця. Звичайне ядро оточено вузьким ободком відростчатої цитоплазми, в якій переважають вільні рибосоми і одиничні мітохондрії. Зараз чітко доведена основна роль резервних клітин у генезі плоскоклітинної метаплазії перехідної зони ШМ.         

Нормальна будова шийки матки 
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а - поверхневий; б - проміжний; в – парабазальний; г – базальний; д - базальна мембрана; е - щільна волокниста сполучна тканина; є - циліндричний епітелій; ж - складки ЦЕ   

1.3 Функції шийки матки
Функція шийки матки полягає в транспорті сперматозоїдів до внутрішніх статевих органів для забезпечення запліднення. Ця здатність максимальна під час овуляції. Порушення рН і хімічного складу секрету шийкових залоз є однією з причин сперміцидного ефекту та безпліддя у жінок. Під час вагітності шийка матки забезпечує захист плода від інфікування. Перед пологами відбувається розширення ШМ  з формуванням пологових шляхів.  ШМ охоплює шийковий канал,який з`єднує матку та піхву. 

         1.4 Циклічні зміни шийки матки  
Найяскравіші зміни протягом циклу відбувається в залозах шийки матки. Так, усередині циклу (овуляція) їх секреторна активність зростає майже в 10 разів. Секрет стає рідшим та поліпшує умови для транспортування сперматозоїдів. Зменшення рівня естрогенів і збільшення рівня прогестерону супроводжується продукцією густого та в`язкого слизу,що поліпшує бар`єрні властивості ШМ і уповільнює рух сперматозоїдів.
Порушення виділення секрету залоз ШМ може спричинити накопичення секрету в їх просвіті та формування кіст (Наботієві кісти), а це у свою чергу може призвести до збільшення ШМ.
1.5 Етіологія і патогенез
В даний час доведено,що рак ШМ пов’язаний з інфекційним агентом, які передаються статевим шляхом. Дослідження останніх років показали,що 95% раку ШМ містять різновиди HPV, що належать до типу високого ризику (HPV 16,18,31,33,45 та інших), інфікованість популяції здорових жінок не перевищує 5 – 20% .
Основний шлях передачі генітальної HPV – інфекції – статеві контакти. Потрапляючи в організм, HPV локалізується в базальному клітинному шарі епітелію, який являє собою популяцію клітин, які діляться. У міру епітеліальної диференціації геном HPV проходить всі стадії продуктивної інфекції. Цей процес завершується в зрілих кератиноцитах. Така форма інфекції призводить до цитопатичних ефектів, що виявляється у формі койлоцитоза, гострих кондилом.

У більшості випадків спостерігається досить тривала персистенція HPV ДНК в клітинах базального шару епітелію. Подальша динаміка HPV інфекції може полягати в регресії або, навпаки, в прогресії, що супроводжується включенням HPV ДНК в клітинний геном і появою характерних для злоякісної трансформації морфологічних змін епітелію. Не зважаючи на високу потенційну небезпеку, HPV є умовними патогенами. Носійство HPV свідчить не про злоякісному процесі як такому, а про багаторазово підвищений ризик виникнення останнього. 

Фактори, що модифікують патогенність HPV як наслідок провокують пухлинний ріст у інфікованих жінок, залишається невідомими. 

Середній вік хворих CIN на 10 – 15 років менше, ніж при інвазивному раку ШМ, тобто 30- 35 раків. CIN І і ІІ можуть мимовільно регресувати в 60% випадків, але в 30% відзначається прогресія до CIN ІІІ в середньому протягом 3 – 5 років. CIN ІІІ в рідкісних випадках також може регресувати, але більш ніж в 60- 70% прогресує в інвазивний рак протягом 3 років. За морфологічною будовою плоскоклітинні форми раку ШМ складають 80 – 90% випадків, залізисті – 20 – 10%. 
Рак шийки матки:
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Класифікація раку шийки матки за системою TNM. Класифікація РШМ за стадіями:
	TNM


	FIGO

Cтадії
	

	
	
	                               Критерій Т

	Tx
	
	Первинна пухлина не може бути оцінена

	TO
	
	Немає даних про первинну пухлину

	Tis
	0
	Преінвазивна карцинома

	T1
	I
	Пухлина обмежена маткою(поширення на тіло матки не враховується)

	T1a
	IA
	Діагностується тільки мікроскопічно. Інвазія стоми максимальною глибиною 5мм горизонтальне поширення не більше 7мм.

	T1a1
	IA1
	Глибина інвазії не більше 3мм (мікроінвазивний рак).Горизонтальне поширення не повинно перевищувати 7мм,в іншому випадку пухлинний процес слід відносити до стадії ІВ

	Т1а2
	ІА2
	Глибина інвазії більше 3мм,але не більше 5 мм(вимірюється від базальної мембрани поверхневого або залозистого епітелію).Горизонтальне поширення не повинно перевищувати 7 мм,в іншому випадку пухлинний процес слід відносити до стадії ІВ 

	T1b
	ІВ
	Клінічно виражене ураження,яке обмежується шийкою матки або мікроскопічним ураженням,ніж Т1а/ІА2.Включає в себе всі макроскопічно видимі ураження.

	T1b1
	ІВ1
	Розміри пухлини не більше 4 см

	T1b2
	ІВ2
	Розміри пухлини більше 4см

	T2
	ІІ
	Пухлина,що поширена за межі матки,без переходу на стінки таза і нижньої третини піхви

	T2a
	
	Без ураження параметрію 

	T2a1
	
	Пухлина менша ніж 4см

	T2a2
	
	Пухлина більша ніж 4 см

	T2b
	
	З ураженням параметрію

	T3
	
	Пухлина,залучаються стінки таза або ділянка нижньої третини піхви

	T3a
	ІІІ
	Уражена нижня третина піхви, але не поширюється на стіну таза

	T3b
	
	Поширення на стінку таза або гідронефроз

	T4
	IVA
	Пухлина проростає в слизовий шар сечового міхура або кишки і виходить за межі малого таза

	
	
	                             Критерій N

	Nx
	
	Недостатньо даних для оцінки регіональних лімфатичних вузлів

	N0
	
	Немає ознак метастатичного ураження регіонарних лімфатичних вузлів 

	N0 (+-)
	
	Ізольовані пухлинні клітини у регіонарних ЛВ не більше 0,2 мм 

	N1
	ШС
	Метастази в регіонарних ЛВ

	
	
	                          Критерій М 

	МО
	
	Немає ознак віддалених метастазів

	М1
	IVB
	Віддалені метастази з ураженням очеревини


1.6 Фактори ризику
Фактори ризику виникнення захворювань ШМ:
Характер становлення менструальної функції.

Установлено,що раннє і пізнє настання менархе збільшують ризик розвитку захворювань ШМ.

Порушення гормонального гомеостазу,що проявляється в посиленій естрогенній стимуляції на тлі відносної або абсолютної гіпопрогестеронемії.

У нормі гомеостаз регулюється центральними і периферичними ланками нервової системи. До центральних ланок аналізатора статевої системи зараховують кору головного мозку й лімбічну систему ( виділяють нейротрансмітери й ендогенні опіоїди ), гіпоталамус ( секретує лютеїнізуючий релізинг-гормон і пролактин – інгібуючий фактор), гіпофіз      (виділяє лютропін, фолітропін і пролактин). До периферичних ланок зараховують гонади ( декретують естрогени,гестагени,андрогени) й органі мішені ( зовнішні та внутрішні статеві органи в тому числі ШМ, м’язи,шкіру, потові залози, волосяні фолікули,молочні залози, кісткову тканину. 

У нормі естрогени викликають проліферацію епітеліального покриву ШМ, його диференціювання, гестагени – злущення епітеліальних клітин. При гіперестрогенемії визначається гіперплазія епітелію, порушуються процеси відторгнення поверхневих клітин. Цей дисбаланс може розвиватися набагато раніше від виникнення перших клінічних проявів захворювань ШМ. Таким чином, гіперестрогенія відіграє важливу роль у розвитку даної патології. Захворювання ШМ поєднується з такими гормональними порушеннями, як ановуляція, неповноцінна лютеїнова фаза, недостатність обох фаз МЦ, метрорагії,гіперполіменорея й інше. Більше ніж у 70% випадків також висока частота поєднання цієї патології з міомою матки, гіперплазії епітелію, фібрознокістозною мастопатією, хронічними сальпінгоофоритами. З інших залоз внутрішньої секреції на виникнення патології ШМ особливо впливають ЩЗ ( дисфункція її в будь якому варіанті викликає ановуляцію) й надниркові залози ( висока концентрація 17- кетострероїдів часто супроводжується картиною проліферуючого ендоцервікозу). 
Сексуальний анамнез:
Ранній початок статевого життя, надмірна сексуальна активність, безладні статеві зв’язки, часта зміна статевих партнерів створюють умови для інфікування статевою системи. Це погіршує перебіг фонових захворювань і сприяє онтогенезу.

Запальні захворювання генітального тракту, викликані як банальною флорою (коки, палички), так і специфічною урогенітальною інфекцією (хламідії,трихомонади й інше) не можна не згадати про бактеріальний вагіноз, при якому розвивається дисбіоз піхви. В наш час доведено, що запалення й дисбіоз є не етіологічними факторами розвитку захворювання ШМ. Вони лише служать основою, на якій підтримуються вже наявні патологічні стани. Про те встановлена чітка залежність між передраковими захворюваннями й запальними процесами ШМ, при чому пік активації останніх на 5 – 10 років випереджає росту других. При порушені процесів розподілу, диференціювання й дозрівання клітин епітелію виникають передракові стани.

Інфікованість організму вірусною інфекцією 

Вірус простого герпесу, ВПЛ підвищує ризик розвитку дисплазії й раку епітелію ШМ в 20 разів. З 1992 р. серед усіх захворювань ШМ відзначається вірогідний ріст чисельності папіломатозу ШМ, а з 1995 року значно зросла частота виявлення карциноми is situ, при чому в молодих жінок, що пов’язано зі швидким поширенням вірусної інфекції геніталій за останні 10 – 20 років. 

Особливості продуктивного анамнезу: вік і кількість вагітностей, пологів, абортів. Висока репродуктивна активність (кількість вагітностей понад 4 з різними результатами й кількість пологів понад 2) у молодих жінок                 (молодше 18 років) підвищують ризик розвитку захворювань ШМ. 

Післяпологові й післяабортні травми ШМ

У шийці розвиваються рубцеві зміни, формується ектропіон. Це спричиняє порушення іннервації і кровопостачання, розлади трофіки органа, що створює умови для порушення функції тканин, їх проліферації. Деформації ШМ завжди супроводжується запальними змінами СО ендо – й екзоцервіксу.

Це пов’язано зі зміною анатомічної цілісності шийки й цервікального каналу, при якій стає неможливим формування слизової пробки, що має потужні бактерицидні властивості. Це веде до розвитку хронічних цервіцитів.

Характер угасання менструальної функції

Раннє ( молодше 40 років) і пізнє ( старше 55 років) настання менопаузи, збільшує ризик розвитку раку ШМ.

Екстрагенітальні захворювання 

 Найчастіше патогенетичні стани ШМ супроводжуються інфекційними та алергійними захворюваннями (бронхіальна астма, ревматизм, діатез у дитячому віці, алергія, дерматит, псоріаз), патологією ШКТ, гіперліпідемією, ендокринопатіями, з яких у першу чергу варто виділити дисфункцію щитоподібної й надниркових залоз, а також порушення жирового і вуглеводного обміну (ожиріння, ЦД).

Виробничі шкідливості, у тому числі робота на хімічному виробництві, в умовах підвищеної радіаційної небезпеки, впливу електромагнітних полів погіршує перебіг фонових захворювань ШМ, підвищує ризик розвитку передраку і раку. Це пов’язано зі зниженням захисних сил організму, мутагенною дією шкідливих факторів виробництва. У літературі останніх років все більше уваги приділяється і генетично обумовленим спадковим фактором у генезі захворювань ШМ. 

Паління є чинником високого ризику в розвитку не тільки фонових, але й передракових захворювань ШМ. Особливо його негативне значення підвищується з віком пацієнтки й стажем цієї шкідливої звички. 

Таким чином, аналіз факторів, що сприяють виникненню захворювань ШМ, їх підтримці й тривалому перебігу, демонструє їх багатогранність і свідчить про труднощі визначення причин тієї або іншої патології.                   
Біологічні фактори : онковіруси 

Термін «онковірус» подходить від грецького слова oncos – пухлина і латинського virus – отрута.онковірус – віру,що викликає пухлину. Онковіруси,як і інфекції,складаються з центрального або ексцентричного розташування нуклеотиду,утвореного кислотою(ДНК,РНК), й капсиду,що його оточує,- білкової оболонки. Розміри онковірусів коливаються від 40 до 2215нм. Розмноження вірусів здійснюється внутрішньоклітинно шляхом реплікації(подвоєння) нуклеїнової кислоти й синтезу капсидного білка з наступним збиранням їх у вірусну часточку, віріон. Нуклеїнові кислоти у вірусах мають дволанцюжкову структуру в ДНК-вірусах і, як правило однолацюжкову – в РНК- вірусах 

Види онковірусів за нуклеїновою кислотою(НК),що вони містять.
1. РНК віруси. Найважливішими серед онкогенних ретровірусів є віруси лейкозно-саркоматозного комплексу,що викликають у птахів і ссавців саркоми і лейкози. До них належать: вірус саркоми Рауса,вірус лейкозів птахів,вірус Баттнера,що викликає рак молочної залози. 

2. ДНК віруси. Найважливішими серед них є:

- віруси групи папова (назва походить від поєднання перших складів трьох вірусів: папіломи Шоупа, поліоми і вакуолізуючого віруса SV-40)   

· вірус Люкке,що викликає аденокарциному нирок. 

· вірус Епштейна-Барр. Він викликає лімфому Беркітта.

Рак слизової шийки матки спричинюється папіломавірусом.

1.7. Статистика раку шийки матки в різних країнах світу у відсотковому співвідношенні  
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В даній гістограмі відображається статистика за 2022 рік,смертність на 100 тисяч населення. На першому місці Румунія на останньому Фінляндія. Україна в цьому рейтингу має достатньо високий рівень смертності від патологій шийки матки.
1.8 Розподіл хворих із різним ступенем тяжкості ДШМ в Україні залежно від проведеної терапії
	Групи
	n
	Метод терапії

	
	
	Хірургічний
	Медикаментозний 

	
	
	Разом
	Ексцизія ЕШМ
	Деструкція ЕШМ
	

	ДШМ (загальна кількість хворих)
	1880
	1737(60,1)
	1129(60,1)
	608(32,3)
	143(7,6)

	ДШМ( за ступенем тяжкості) 
	І
	744
	625(84)
	217(29,2)
	408(54,8)
	119(16)

	
	ІІ
	589
	565(95,9)
	365(62)
	200(33,9)
	24(4,1)

	
	ІІІ
	547
	547(100)
	-
	-
	-


У 744 жінок було визначено ДШМ першого ступеня, у 589 другого ступеня та 547 третього ступеня. Проведені розрахунки відносного ризику прогресування диспластичного процесу у жінок із ДШМ І, ІІ, ІІІ стану карцинома in situ довели,що цей показник знаходився у відповідному співвідношенні – 0,27: 0,33:0,37:1,00, тобто ризик розвитку РМШ протягом наступних 10 років має майже кожна друга жінка з ДШМ ІІІ ступеня тяжкості та кожна третя жінка з ДШМ І та ДШМ ІІ ступеня. Основним методом профілактики РШМ була деструктивна терапія, що стосувалася 547 жінок із ДШМ ІІІ, яким  в 100% випадків проведена хірургічна конізація ШМ. Різні деструктивні хірургічні методи були застосовані у 565( 95,9%) серед 589 пацієнток із ДШМ ІІ ТА 625 (84%) серед 744 жінок із початковими проявами ДШМ І.
Частота виявлення ДШМ різного ступеня тяжкості та преінвазивного раку шийки матки
	Групи
	n
	Кількість рецидивів ДШМ та первинної неоплазії, n (%)

	
	
	Разом
	ДШМ за ступенем тяжкості
	Карцинома in situ

	
	
	
	І
	ІІ
	ІІІ
	

	ДШМ
	Загальна кількість пролікованих 
	1880
	293
	147
	50
	68
	28

	
	За ступенем тяжкості 
	І
	Разом
	744
	95
	46
	25
	18
	6

	
	
	
	Хір. лік. 
	625
	75
	37
	20
	13
	5

	
	
	
	Мед.лік.
	119
	20
	9
	5
	5
	1

	
	
	ІІ
	Разом
	589
	70
	23
	15
	24
	8

	
	
	
	Хір. лік.
	565
	65
	11
	13
	24
	7

	
	
	
	Мед.лік.
	24
	5
	4
	1
	0
	1

	
	
	ІІІ
	Хір. лік.
	547
	128
	78
	10
	26
	14


 
В той же час при вивченні анамнезу в жінок обстеженої вибірки нами встановлено, що 293 (14,1 %) особи серед 2079 пацієнток із морфологічно верифікованим діагнозом ДШМ (1880 випадків) і преінвазивним або мікроінвазивним раком (199 випадків) у минулому вже проходили хірургічне або консервативне лікування з приводу ДШМ. Закономірність у термінах виникнення рецидиву ДШМ, а також канцерогенної трансформації епітелію шийки матки у цих пацієнток простежити не вдалося, оскільки інтервал часу, що минув між закінченням курсу лікування з приводу ДШМ та виявленням нового випадку ДШМ або карциноми становив від 1 до 20 років і не вкладався в межі нормального статистичного розподілу явища в дослідженій вибірці (дисперсія понад 65 %). Не було також виявлено прямого зв’язку і в спадкоємності хронології стадій диспластичного процесу при первинному епізоді та його рецидиві (табл. 3), тому ми не були повністю переконані, чи було повторне виявлення ДШМ пролонгацією попереднього диспластичного процесу або новим епізодом захворювання після повної клінічної та морфологічної ремісії в результаті попереднього лікування.
Разом із тим частота виявлення преінвазивного раку (1,4 %) у жінок, в анамнезі яких є згадка про проведене лікування з приводу ДШМ, була майже в 4 рази вища від популяційної частоти виявлення цієї патології (0,3 %) у дослідженій вибірці за 10 років спостереження, що дає підставу побічно припускати, що попереднє лікування у цієї групи жінок, можливо, не призвело до усунення основного етіологічного фактора, який сприяв прогресу канцерогенезу.

Можна відзначити тенденцію більш частого виявлення карциноми у жінок після проведеного в минулому лікування з приводу ДШМ III (2,6 % випадків) і ДШМ II (2,65 %) порівняно з ДШМ I (0,82 %), однак ця різниця між групами хворих на ДШМ II та ДШМ III була статистично невірогідна , що не дозволяє використовувати загальноприйняті морфологічні критерії тяжкості ДШМ для індивідуального об’єктивного прогнозу перебігу захворювання (регресу або прогресу), а отже, і фіналів його лікування. Підтвердженням цього є і майже однакова ймовірність розвитку преінвазивного раку у жінок із ДШМ I (відносний ризик (ВР) — 0,27), ДШМ II (ВР — 0,33) і ДШМ III (ВР — 0,37), за даними проведеної експертної оцінки медичних карт 2081 хворої за 10­річний період. Певною мірою це пов’язано і з організаційно­технічними проблемами — нерегулярністю проходження цервікального скринінгу та ВПЛ­тестування більше ніж у половини цих жінок за вищевказаний період часу.

Окремо слід зазначити, що після консервативного лікування ДШМ I частота подальшого виникнення преінвазивного раку була практично такою ж (0,84 %), як і після хірургічного лікування (0,8 %), що свідчить про відсутність переваг останнього перед консервативними методами терапії насамперед при легких проявах ДШМ, і зайва інвазивна агресія в таких випадках не завжди виправдана, особливо зважаючи на те, що в останні роки спостерігається чітке зростання захворюваності на ДШМ і преінвазивний РШМ у жінок молодого віку від 18 до 31 року із нереалізованою до кінця репродуктивною функцією.

1.9.  Смертність від раку шийки матки за віком жінок в Україні 2017 рік
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На даній гістограмі відображається,що рак шийки матки має різке омолодження захворюваності. Більше хворих жінок віком до 20 років.

Повинні існувати ефективні(високочутливі) скринінгові тести для ранньої діагностики та якнайшвидшого лікування рака шийки матки. 
1.10. Статистика раку Ш.М в порівнянні з онкологією інших жіночих органів за 2021 рік в Україні 

За цією статистикою можна побачити,що найпоширеніший рак жіночих органів це рак молочної залози 52% від усіх видів раку.

Рак тіла матки займає 17%

Рак шийки матки займає 15%

Рак яєчників 11%

Інші пухлини 5%

Рак шийки матки за даними 2017 року виявлено 604 000 нових випадків і   302 000 випадків смерті від нього.

1.11 ПЕРЕДРАКОВІ ЗАХВОРЮВАННЯ, ВИДИ
До передракових захворювань відносять диспластичні зміни епітелію, тобто патологічні процеси, при яких поділ клітин відбувається шляхом проліферації, є порушення диференціювання, дозрівання та відторгнення епітеліальних тканин. У структурі захворювань шийки матки дисплазії складають 17-20 %. Основними причинами дисплазій є гормональні порушення в організмі жінки та хронічні запальні процеси в ділянці шийки матки.

Залежно від виду епітелію, характеру росту епітеліальної та сполучної тканин, функціональних та структурних змін судинної сітки і залоз, кольпоцервікоскопічно розрізняють такі види дисплазії епітелію:

  - проста лейкоплакія;

  - поля дисплазії;

  - папілярна зона дисплазії;

  - передпухлинна зона трансформації;

  - кондиломи;

  - передракові поліпи.
Серед цитологічних класифікацій патологічних процесів шийки матки найчастіше використовуються класифікація Papanicolau (1950), Richart (1968), а також TBS — The Bethesda System (1991), яка дістала назву за місцем створення (р. Bethesda, США).

КЛАСИФІКАЦІЯ  БЕТЕСДА

Запропоновано термінологічну систему Бетесда у зв’язку з доведеною роллю ВПЛ у ґенезі РШМ та має наступні категорії мазків:

Незадовільний мазок;

Норма;
ASCUS – « атипові клітини плоского епітелію невизначеного значення»
L-SIL – низький ступінь плоскоклітинного інтраепітеліального ураження; ВПЛ, CIN ІІ; 
H-SIL- високий ступінь плоскоклітинного інтраепітеліального ураження  
CIN ІІ, CIN ІІІ
Cr in situ;

Плоскоклітинна карцинома 
Згідно з класифікацією Papanicolau, цитологічні знахідки поділяються на 5 типів:

I тип — атипових клітин немає;

II тип — зміни морфології клітинних елементів, обумовлені запаленням;

III тип — є одиничні клітини з аномаліями цитоплазми і ядер, проте остаточний діагноз встановити складно, потрібне повторне цитологічне дослідження або біопсія з наступним гістологічним дослідженням;

IV тип — виявляються окремі клітини з явними ознаками злоякісності;

V тип — велика кількість типових ракових клітин і діагноз раку не викликає сумніви.

Таким чином, класифікація Papanicolau заснована на визначенні ступеня атипії клітин. Термін «атипія» (відсутність нормальної будови) застосовується для позначення ненормальної будови клітин при запаленні, при променевому або пухлинному метаморфозі, тобто «атипія» не завжди означає «малігнізацію», це лише відхилення від нормальної будови. При цьому автор рекомендував подальшу тактику лікаря залежно від позначеного типу. Так, при I–II типах рекомендувалося спостереження лікарем 2 рази на рік із повторним цитологічним дослідженням; при III типі —  обов’язкове повторне цитологічне дослідження і обов’язково показана біопсія; при IV–V типах — обстеження у спеціалізованій онкологічній установі.

Класифікацію The Bethesda System (TBS) у світі вважають найбільш доцільною. Згідно з цією класифікацією проводиться:

1) оцінка якості препарату (матеріал повноцінний; цитологічна оцінка можлива, але обмежена; матеріал неповноцінний (причина));

2) описовий діагноз (у межах норми, доброякісні зміни клітин, патологія епітеліальних клітин).

В описі доброякісних змін відбивається:

1) характер інфекції (трихомонади, гриби, кокобацили, бактерії, клітинні зміни, характерні для Herpes simplex virus та ін.);

2) реактивні зміни (репаративні, атрофічні, променеві й ін.);

3) патологія епітеліальних клітин;

4) гормональна оцінка.

У характеристиці патології епітеліальних клітин оцінюється міра цервікальної інтраепітеліальної неоплазії (CIN — cervical intraepithelial neoplasia). Термін CIN уперше ввів Richart, а потім на міжнародному конгресі з патології шийки матки і кольпоскопії в 1975 р. цей термін був рекомендований замість термінів «дисплазія» і «преінвазивна карцинома».

CIN має 3 ступені тяжкості:

— CIN-1 — зміни, характерні для дисплазії легкого ступеня і ВПЛ (ІІІа);

— CIN-2 — зміни, характерні для дисплазії середнього ступеня (ІІІб);

— CIN-3 — зміни, характерні для дисплазії тяжкого ступеня і преінвазивної карциноми .

Слід зазначити, що диференціальна діагностика дисплазії тяжкого ступеня і преінвазивного раку в цитологічних препаратах тяжка, клінічна тактика однакова — цілеспрямована біопсія у спеціалізованій онкологічній установі.

Верифікація діагнозу здійснюється методом гістологічного дослідження матеріалу біопсії.

Проста лейкоплакія
У цитограмі визначаються велика кількість без’ядерних, лускоподібних поверхневих клітин, базальні та парабазальні клітини з ознаками порушення дозрівання та поліморфізму ядер. Гістологічне дослідження дає змогу виявити ознаки ороговіння багатошарового сквамозного епітелію різного ступеня вираження. У початковій стадії дисплазії визначаються посилене та порушене дозрівання епітелію без значних змін базального шару. Гормональні дослідження свідчать про те, що при лейкоплакії спостерігається гіперпродукція естрогенів.
Проліферуюча лейкоплакія  проявляється обширними білими, жовтими, сірими зроговілими плямами з горбистим, лусковим, бородавчастим рельєфом. Нерідко виникають дефекти у вигляді тріщин і виразок. Патологічне вогнище виступає над прилеглим покривним епітелієм.

Такі вогнища зняти тампоном не вдається. Діагноз підтверджують гістологічно.
За  морфологічними особливостями лейкоплакія буває:

- проста – доброякісна форма, яка не відноситься до передракових станів через відсутність атипових клітин (при діагностиці виявляють плоскі осередки білястого кольору).

- луската (бородавчаста) – осередки захворювання мають щільну, неоднорідну структуру та підійматися над здоровим епітелієм.

- ерозивна – на патологічних вогнищах з'являються тріщини та ерозія (виразка), через що при дотику виникає кровотеча.
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 Лейкоплакія в мікроскопі 
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Поля дисплазії епітелію шийки матки
Цитологічно визначаються пласти багатошарового плоского епітелію проміжних шарів. Ядра клітин поліморфні, гіперхромні. Гістологічне дослідження дає змогу виявити множинні вогнища дисплазованого багатошарового плоского епітелію з ростом його у вигляді "стовпчиків" у глибину сполучної тканини.

Розрізняють поля дисплазії багатошарового плоского епітелію та поля дисплазії метаплазованого циліндричного епітелію. Останні прогностично менш небезпечні в плані малігнізації, часто виникають на фоні несправжніх ерозій або при наявності хронічного запалення неспецифічної бактеріальної, трихомонадної, хламідійної, вірусної та іншої етіології. Ліквідація запального процесу у більшості хворих сприяє нормалізації процесу трансформації епітелію, що кольпоскопічно проявляється зникненням полів дисплазії метаплазованого епітелію та утворенням зони доброякісної трансформації.

Поля дисплазії багатошарового плоского епітелію у більшості хворих не супроводжуються запаленням і не піддаються звичайній консервативній терапії, схильні до рецидивів після лікування і спостерігаються переважно у жінок з порушеною секрецією стероїдних гормонів яєчників. У таких хворих, як правило, наявний одно- або двофазний менструальний цикл з вкороченням лютеїнової фази, каріопікнотичний та ацидофільний індекси не знижуються у ІІ фазу менструального циклу.

Поля дисплазії є фоном, на якому може виникнути плоскоклітинний рак шийки матки з екзофітним характером росту.
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Папілярна зона дисплазії
Вогнища папілярної зони дисплазії багатошарового плоского епітелію часто поєднується з субепітеліальним ендометріозом.

Папілярна зона дисплазії здебільшого локалізується на стику двох видів епітелію: багатошарового плоского та циліндричного, тобто в ділянці зовнішнього вічка цервікального каналу. Досить часто вогнище папілярної зони дисплазії поєднується з полями дисплазії. Цитологічно виявляються клітини проміжних та поверхневих шарів, серед них комплекси проліферуючого базального та парабазального шарів багатошарового плоского епітелію. Цитоплазма проліферуючих клітин базофільна, ядра дещо збільшені. При гістологічному дослідженні виявляється виражена проліферація сполучнотканинних сосочків у вогнищі гіперплазованого багатошарового плоского епітелію. Верхівки сполучнотканинних сосочків підходять до поверхневих шарів багатошарового сквамозного епітелію. Папілярна зона дисплазії часто локалізується на фоні ектопії циліндричного епітелію або незакінченої зони доброякісної трансформації.

Розрізняють папілярну зону дисплазії багатошарового плоского епітелію та папілярну зону дисплазії метаплазованого циліндричного епітелію. Прогностично несприятливою формою передраку є папілярна зона дисплазії багатошарового плоского епітелію. При наявності папілярної зони дисплазії малігнізація виявляється частіше, ніж на фоні інших видів дисплазій. В процесі малігнізації переважно виникає малодиференційований або плоскоклітинний неороговіваючий рак з ендофітним характером росту. Папілярна зона дисплазії циліндричного епітелію у більшості випадків виникає на фоні хронічного запального процесу, частіше вірусної етіології, адекватне лікування якого сприяє нормалізації метаплазії.

Папілярна зона дисплазії багатошарового плоского епітелію виявляється, як правило, у хворих з одно- або двофазним менструальним циклом із вкороченою лютеїновою фазою, що свідчить про гіперестрогенію (абсолютну або відносну) і повинно враховуватись при виборі патогенетичного лікування.
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Передпухлинна зона трансформації

Вогнища передпухлинної зони трансформації морфологічно проявляються гіперплазією та дисплазією метаплазованого епітелію в залозах з ознаками атипії клітин. Цитологічно в мазках виявляються пласти гіперплазованого золозистого епітелію зі значним збільшенням ядер та їх поліморфізмом. Зустрічаються поодинокі атипові епітеліальні клітини. Ці вогнища локалізуються на піхвовій частині шийки матки та в цервікальному каналі на фоні поліпів поряд з ділянками незакінченої зони доброякісної трансформації, ектопії циліндричного епітелію, полів дисплазії. Передпухлинна зона трансформації є одним із видів вогнищевої метаплазії циліндричного епітелію.

За несприятливих умов передпухлинна зона трансформації може бути фоном для розвитку однієї з найбільш злоякісних пухлин шийки матки - аденокарциноми.
Кондиломи шийки матки 

Ці захворювання виникають при тривалому перебігу нелікованого кольпіту вірусної або гонорейної етіології,

 
Цитологічно виявляються поверхневі та проміжні епітеліальні клітини. При ураженні вірусом папіломи людини визначається койлоцитарна атипія епітеліальних клітин. Ознакою вірусного інфікування є наявність двоядерних клітин. При наявності запального процесу в клітинах різних шарів багатошарового плоского епітелію виявляються ознаки дистрофії.

Гістологічно виявляються поліпозні утвори з ознаками запалення, вираженою васкуляризацією. Епітеліальний покрив має ознаки вираженої дисплазії, дистрофії, набряку та ороговіння.
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Передракові поліпи

При виявленні поліпів на фоні будь-якого виду дисплазії епітелію їх вважають передраковими.

 
При виявленні поліморфізму епітеліальних та судинних змін передбачають важкий ступінь дисплазії або початкову стадію малігнізації.

На основі аналізу даних бактеріоскопічного, бактеріологічного, цитологічного, гормонального методів дослідження можна вважати, що етіопатогенетичними факторами виникнення дисплазій метаплазованого епітелію та кондилом шийки матки є вірусні, трихомонадні, хламідійні, кокові та інші екзо- та ендоцервіцити. Дисплазії багатошарового плоского епітелію, як правило, прогресують на фоні гіперестрогенії.

Одним з основних методів діагностики фонових та передракових захворювань шийки матки є цитологічне дослідження.

 
Не дивлячись на сучасні методи діагностики,багато лікарів гінекологів продовжують завзято діагностувати неіснуючий діагноз – «ерозію шийки матки». Без сперечань, існує поняття «істинна ерозія шийки матки»                  ( травматичний дефект епітелію), але це явище дуже рідкісне,практично не підлягає діагностиці, так як ерозивний дефект заміщується циліндричним епітелієм протягом тижня та формує зону «ектопії шийки матки».        

До ектопії шийки матки призводить те що у нормі у більшості жінок циліндричний епітелій вистилає поверхню ендоцервіксу,складається з одного ряду високих циліндричних клітин,що секретують слиз. У період розвитку статевої системи у новонародженої дівчинки відмічається переміщення циліндричного епітелію за зовнішній матковий зів і розташування його у вигляді овалу навколо зовнішнього зіву. У таких випадках говорять про вроджену ектопію,що є дуже поширеним фізіологічним явищем ШМ.

Ектопія у більшості дівчат присутня перед першою менструацією і зберігається довгий час. У дітородному віці у нормі кордон циліндричного і плоского епітелію у більшості випадків відходить до зовнішнього зіву ШМ   

Передракові захворювання ШМ найпоширеніші з усіх передракових станів жіночих статевих органів. Захворювання шийки матки класифікують на фонові стани,передракові (дисплазія),преінвазивний та інвазивний рак. 

Згідно з такою класифікацією до фонових хвороб відносять ендоцервікоз,поліп,папілому,прості форми лейкоплакії,ектопію.

До групи передракових станів належить вогнищеві поодинокі або множинні проліферати з явищами атипії клітин( дисплазія,лейкоплакія з атипією).Передракові зміни,як правило виникають на тлі фонових процесів,однак іноді розвиваються і на незміненій шийці матки. Морфологічно їх визначають як дисплазію. Частота доброякісних,або фонових процесів становить 80-85% усіх патологічних змін на ШМ.

Морфологічно характеризуються нормоплазією епітелію без порушення біохімічних процесів із збереженням диплоїдного набору хромосом. До них відносять фонові процеси гормонального,запального і травматичного характеру,а саме ектопію,доброякісну зону трансформації,екзо й ендоцервіцит,ерозію.

 
Ектопія шийки матки - переміщення циліндричного епітелію від каналу шийки матки до периферії їі піхвової частини. Вона може бути дисгормонального і посттравматичного походження. 
Кольпоскопічно навколо ділянки зовнішнього вічка визначається яскраво-рожева зона з дрібною зернистою поверхнею. Після обробки 3 % розчином оцтової кислоти циліндричний епітелій набуває вигляду папілярних розростань у формі виноградних ягід. Гістологічно виявляють папілярну ектопію.

Розрізняють незакінчену і закінчену доброякісну зону трансформації.

За наявності незакінченої зони або при проліферуючому ендоцервікозі циліндричний епітелій по периферії частково заміщений багатошаровим плоским. У цій зоні помітні отвори функціонуючих залоз. Гістологічно можуть визначатися елементи залозистої і папілярної ерозії.

При доброякісній закінченій зоні трансформації, або ендоцервікозі, що загоюється, на фоні багатошарового плоского епітелію спостерігають наботові кісти й окремі функціонуючі залози. Гістологічно виявляють фолікулярну або залозисту ерозію.

Субепітеліальний ендометріоз розвивається переважно внаслідок травма-тизації слизової оболонки шийки матки і проліферації імплантованих ендо-метріоїдних клітин. Кольпоскопічно візуалізуються темно-вишневі або синюшні утворення різного розміру, що дещо виступають над поверхнею. Перед менструацією з цих утворень виділяється темна кров. Гістологічно визначаються ендометріоїдні клітини із залозистими структурами.

При справжній ерозії ділянка слизової оболонки піхвової частини шийки матки позбавлена покривного епітелію. Найчастіше цей процес розвивається після травми слизової оболонки, завданої, наприклад, під час необережного проведення гінекологічного огляду. Справжня ерозія може існувати на фоні нормального або атрофічного епітелію, кольпіту і вищезазначених фонових патологічних процесів. 

Папілярна зона епітеліальної дисплазії кольпоскопічно визначається як білі або біло-рожеві ділянки слизової оболонки шийки матки з чіткими контурами і численними мономорфними червоними цяточками однакових форми, розмірів і ступеня поширення. Гістологічно під тонким шаром дисплазованого багатошарового епітелію сосочків виявляють врослі судини.

Папілярну епітеліальну дисплазію слід диференціювати з атрофічним цервіцитом і сосочковим рельєфом слизової оболонки шийки матки у вагітних.

Передракова зона трансформації відрізняється від доброякісної наявністю у ділянці отворів функціонуючих залоз білуватих мономорфних обводів, аж до повного зроговіння устя. Кольпоскопічні ділянки дискератозу нагадують краплі білого воску.

Морфологічно при передракових захворюваннях різного ступеня вираженості виявляють дисплазію багатошарового сквамозного епітелію: проліферацію, гіперкератоз, паракератоз, спонгіоз, акантоз і різного ступеня атипію клітинних елементів.

Ектопія ШМ 
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1.13. Клініка 
Проведене комплексне клініко-морфологічне дослідження 145 пацієнток з розладами репродуктивної функції (ендокринним та трубно-перитонеальним безпліддям)  Харківського центру репродукції людини, в яких за результатами розширеної кольпоскопії шийки матки поставлений діагноз лейкоплакія.

Захворювання шийки матки, в більшості випадків, протікають безсимптомно, часто виникають на тлі інших захворювань репродуктивної системи. Тому всім жінкам рекомендується 2 рази на рік проходити профілактичні огляди у гінеколога, щоб своєчасно виявити патологію шийки матки. У більшості жінок лейкоплакія шийки матки розвивається безсимптомно. Захворювання може тривалий час прогресувати, не викликаючи ні болю, ні дискомфорту. У таких випадках діагностувати його можна тільки під час профілактичного огляду у гінеколога. Симптоми з'являються тільки у 30% жінок, як правило, з лускатою та ерозивною формами лейкоплакії.

Симптомами захворювання можуть бути:

рясні вагінальні виділення білого кольору;

свербіж, дискомфорт в паховій області;

біль під час статевого контакту;

контактні кровотечі, що виникають при статевому акті та медичному огляді.
Клінічне дослідження полягало у вивчені стаціонарних та амбулаторних карт хворих, а саме вивчення анамнестичних та об’єктивних даних, включаючи характер менструальної функції, характер репродуктивної функції, супутні захворювання. Всі пацієнтки обстеженні на наявність збудників, що передаються статевим шляхом (ЗПСШ), зокрема і на наявність інфікування вірусом папіломи людини.

Для верифікації діагнозу проводили морфологічне дослідження біоптатів шийки матки. Гістологічні зрізи забарвлювали гематоксиліном та еозином, трихромом за Массоном. В дослідження встановлені дві форми лейкоплакії – просту та проліферуючу.
Оскільки морфологічним маркером інфікуванням ВПЛ є койлоцитоз, на гістологічних препаратах визначали його інтенсивність шляхом кількісного підрахунку.

Захворювання не має характерної клінічної картини. Скарг у хворих немає, лейкоплакії виявляють при профілактичних оглядах або при звертанні до гінеколога з іншого приводу. У деяких випадках хворі скаржаться на велику кількість виділень зі статевих шляхів та контактні кровотечі (це ознака можливої малігнізації).
Проста лейкоплакія характеризується помірною гіперплазією ектоцервіксу, зумовленої збільшенням кількості клітин базального шару зі збереженням їх комплексності та стратифікації. Базальна мембрана злегка звивиста. В ряді випадків візуалізувалась вогнищева занурення епітеліальних пластів у субепітеліальну сполучну тканину.
При кольпоскопії шийка матки має білі плями.

1.14. Діагностика 

Для діагностики захворювань проводиться комплексне діагностичне дослідження, що дозволяє на ранній стадії виявити захворювання шийки матки:

- кольпоскопія шийки матки,

- цитологічне дослідження,

- гістологічне дослідження біоптату шийки матки,

- бактеріоскопія,

- бактеріологічне дослідження,

- аналізи на інфекції, що передаються статевим шляхом.

Лейкоплакію, розміщену на шийці матки та стінках піхви, виявляють за допомогою огляду шийки матки в дзеркалах, Вона має вигляд білуватої плівки або бляшки іноді з перламутровим відтінком, яка може бути плоскою або дещо підніматися над рівнем епітелію шийки матки. У початкових стадіях процесу плівку можна видалити з шийки матки, і стає видимою основа лейкоплакії, яка при кольпоскопії виглядає як йоднегативна ділянка з темно- червоними крапочками, що являють собою сполучнотканинні сосочки в багатошаровому плоскому епітелії з петлями капілярних судин. Поля лейкоплакії при кольпоскопії мають вигляд багатокутних ділянок, розділених нитками капілярів, що створює малюнок мозаїки.

 
При цитологічному дослідженні у мазках-відбитках знаходять пласти

 полігональних зроговілих клітин з пікнотичним ядром неправильної форми - дискератоцити.

 
Основний метод діагностики - біопсія. Її проводять під контролем кольпоскопії з найбільш зміненої ділянки шийки матки. Ділянки плоско-клітинної метаплазії можуть міститися і у ЦК, тому необхідно провести вишкрібання слизової оболонки ендоцервікса.

Кольпоскопія – це гінекологічне обстеження,яке полягає в огляді входу в піхву, його стінок і піхвової частини ШМ за допомогою кольпоскопа. Він складається з бінокуляра і освітлювального приладу. 

2 види кольпоскопії:

- проста – огляд вульви, піхви, вагінальної ШМ без додаткового впливу спеціалізованих розчинів;
-  розширена – при цьому дослідженні використовується:

3% розчин оцтової кислоти (для звуження незмінених судин);

розчин Люголя (розчин на основі йоду, для виявлення глікогену в епітелії);

розчин трихлортетразоль (виявлення маркерів раку);
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розчин адреналіну (вивчається тонус судин).
Кольпоскопічна термінологія для ШМ
	Загальні положення
	Адекватна/ неадекватна картина(із зазначенням причини,наприклад об’єктивна оцінка цервікса утруднена через запалення,кровотечі,рубцеві зміни) 
Межа між багатошаровим плоским і циліндричним  епітелієм: візуалізується повністю;частково; не візуалізується.

Зона трансформації тип І,ІІ,ІІІ

	Нормальні кольпоскопічні картини 
	Багатошаровий плоский епітелій:
     -зрілий;

     - атрофічний

Циліндричний епітелій:

- ектопія

Метапластичний епітелій:
· наботові кісти;

· відкриті залози(крипти)

Децидуоз (при вагітності)

	Аномальні кольпоскопічні картини
	Загальні принципи
	Локалізація ураження: в межах або поза зоною трансформації;відповідність із циферблатом.
Розміри ділянки ураження: у відсотковому співвідношенні з цервіксом

	
	Ступінь І (слабко виражене ураження)
	Тонкий ацетобілий епітелій з нерівними нечіткими краями
	Ніжна пунктуація



	
	Ступінь ІІ (виражене ураження)
	Щільний ацетобілий епітелій з чіткими контурами. Швидке побіління.

	Груба мозаїка. Груба пунктуація)
Всередині ураження – контур щільний ацетобілої ділянки.

Ознака горбистості  

	
	Неспецифічні ознаки 
	Лейкоплакія(кератоз,гіперкератоз).
Ерозія

Фарбування розчином Люголя( проба Шиллера): йодпозитивна/йоднегативна

	Підозра на інвазію 
	Атипові судини. Додаткові ознаки    «ламкі» судини,нерівна поверхня;екзофітні ураження,ділянки некрозу,виразкування 

	Інші кольпоскопічні картини
	Вроджена зона трансформації.
Кондиломи

Наслідки раніше проведеного лікування
	Стеноз:
· вроджені аномалії;

- запалення
	Поліпи Ендометріоз   


Біопсія шийки матки - це процедура, коли маленька зразки тканини з шийки матки витягується для подальшого аналізу. Ця процедура часто виконується у випадках, коли є підозра на наявність змін, таких як передракові або ракові клітини.

Під час біопсії шийки матки лікар, як правило, використовує інструмент, який називається біопсійної затискної щипці, щоб взяти невеликий зразок тканини. Процедура може бути трохи дискомфортною, але часто добре терпима.

Отримані зразки тканини потім направляються до лабораторії для детального аналізу під мікроскопом та визначення наявності будь-яких патологій.
Це може бути необхідним для виявлення або виключення наявності аномалій, передракових станів або раку шийки матки. Біопсія шийки матки може виконатися за допомогою різних методів, включаючи колпоскопію з взяттям зразка за допомогою пінцету або маленької щітки, або з використанням біопсійної петлі.

При виконанні біопсії шийки матки лікар зазвичай застосовує місцеве знеболювання для зниження дискомфорту. Потім, вже на огляді шийки матки, фахівець бере зразок тканини, який вирушає до лабораторії для аналізу.

Види біопсії:

Поверхнева біопсія У цій процедурі використовується інструмент під назвою кольпоскоп для візуального огляду шийки матки, після чого взяття зразків тканин відбувається за допомогою невеликих інструментів.

Конусна біопсія - У цій процедурі береться зразок тканини у формі конуса із шийки матки, використовуючи хірургічний інструмент, наприклад електролазер

Цервікальна біопсія - У цій процедурі лікар бере зразки тканин із шийки матки за допомогою інструмента, званого біопсійною петлею.
ПАП-тест  є процедурою, яка використовується для виявлення преканцерогенних та ракових змін у шийці матки. Вона рекомендується для обстеження жінок віком від 21 до 65 років.

При проведенні ПАП-тесту лікар бере зразок клітин з поверхні шийки матки. Цей зразок потім вирушає до лабораторії для детального аналізу. Результати допомагають ідентифікувати зміни у клітинах, які можуть свідчити про наявність передракових чи ракових станів.
ПАП-тест є важливою профілактичною процедурою виявлення ранніх стадій раку шийки матки. Процедура зазвичай не викликає значних незручностей чи болю.
Нормальний епітелій ШМ
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Атипія шийки матки
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Помірна дисплазія 
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Характерно виявлення патологічних змін епітеліального пласта у всій його нижній половині.



Важка дисплазія
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Важка дисплазія характеризується тим, що окрім значної проліферації клітин базального і пара базального шарів, зʼявляються гіперхромні ядра, порушується ядерно-цитоплазматичне співвідношення в бік збільшення ядра, мітози зустрічаються часто, хоча зберігають нормальний вигляд. Ознаки дозрівання і диференціювання клітин визначаються лише в самому поверхневому відділі епітеліального пласта.
Рак ШМ 
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Лейкоплакія( поява зроговілих лусочок)
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Кондилома 
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Клінічно і кольпоскопічно визначаються гострокінцеві чи плоскі сосочки різних розмірів з вираженим ороговінням епітеліального покриву. В деяких сосочках виявляється адаптаційна судинна гіпертрофія. Проба з оцтовою кислотою мало змінює кольпоскопічну картину. Проба Шиллера в одних ділянках негативна, а в інших-слабо позитивна. Гістологічно визначається різко виражена проліферація сполучнотканинних сосочків з судинами, гіпертрофія і гіперплазія плоского епітелія, акантом, пара- і гіперкератоз поверхневих шарів епітелія, виражена запальна інфільтрація сполучної тканини.
1.15. Лікування
Лікування шийки матки залежить від причини проблеми. Основні методи лікування включають лікарську терапію, хірургічні втручання та процедури фізіотерапії.

Лікування лейкоплакії шийки матки зазвичай залежить від ступеня поширеності та важкості хвороби. Основні підходи до лікування лейкоплакії ШМ можуть включати: 

Застосування протизапальних препаратів: некератолітичних кремів і мазей, які містять стероїди або імуномодулюючі агенти. 

Криотерапія: процедура заморожування проблемних ділянок для їх видалення. Це може зробити лікар-гінеколог.

 Кольпоскопія і електрохірургія: застосовуються для лікування більш серйозних випадків лейкоплакії, коли існують ознаки преканцерозних змін або раку.

 
 Хірургічне втручання: в деяких випадках, за рішенням лікаря, можуть виконуватися операції для видалення уражених ділянок шийки матки.

Лікування ектопії шийки матки залежить від кількох факторів, таких як розмір, ступінь і симптоми парацервікальних дисплазій. Деякі можливі методи лікування включають: 

Застосування лікарських препаратів: Зазвичай використовують препарати, які містять естроген, для зміни типу клітин шийки матки. Це може допомогти відновити нормальну структуру шийки матки. 

Конізація шийки матки: Це хірургічна процедура, при якій частина або вся шийка матки видаляється, щоб видалити або зменшити ураження патологічних змін. 

Електрокаутеризація: Цей метод використовується для лікування невеликих ділянок ектопічної шийки матки. Вона передбачає вплавлення або видалення ураженого шару шийки матки за допомогою електричного струму. 

 
Кріоконізація: Це метод, при якому видаляють уражений шар шийки матки шляхом заморожування, використовуючи рідкий азот.
Постійне спостереження: у деяких випадках, коли поліпи невеликі та не викликають симптомів, може застосовуватися метод очікування, коли поліпи ретельно спостерігають, щоб виявити будь-які зміни. 

Медикаментозне лікування: ваш лікар може рекомендувати ліки, такі як прогестинові препарати або контрацептиви, для регулювання рівня естрогену та зменшення ризику росту поліпів. 

Поліпектомія: це процедура, під час якої поліпи видаляються з шийки матки через шийку або за допомогою гістероскопу. 

Хірургічне втручання: у випадках, коли поліпи великі, злоякісні або прогресуючі, може бути рекомендоване хірургічне видалення всієї шийки матки (цервикектомія) або навіть матки (гістеректомія)

Зазвичай, лікування раку шийки матки може включати такі методи: 

Хірургічне втручання: Це може включати видалення пухлини та прилеглих тканин, таких як конізація або радикальна гістеректомія. 

Радіотерапія: Використання рентгенівських променів або інших видів високоенергетичного випромінювання для знищення ракових клітин. Це може використовуватися як основний метод лікування або в поєднанні з іншими методами. 

Хіміотерапія: Застосування лікарських засобів для знищення ракових клітин. Хіміотерапія може бути проведена як передопераційний курс, післяопераційна терапія або в поєднанні з іншими методами. 

Імунотерапія: Використання лікарських препаратів, щоб зробити вашу власну імунну систему більш ефективною в боротьбі з раковими клітинами.
1.16. Ускладнення 
Ускладнення захворювань шийки матки можуть включати такі стани: Дисплазія шийки матки: це передраковий стан, який може розвиватися в рак шийки матки. Він виявляється або дисплазією низького ступеня (CIN1) або дисплазією високого ступеня (CIN2 або CIN3). Ці стани потребують подальшого лікування та контролю. 

Інфекції шийки матки: Інфекції, такі як хламідіоз, гонорея або папіломавірусна інфекція (ВПЛ), можуть спричинити запалення шийки матки. У разі незапобігання або неконтрольованого лікування інфекційні ускладнення можуть виникнути. 

Рак шийки матки: Це серйозний ускладнений стан, який може розвиватися з дисплазії шийки матки. Рак може поширюватися на інші органи, якщо не лікувати. Раннє виявлення і лікування раку шийки матки є важливим для успішного результату. 

Недостатня довжина шийки матки: якщо шийка матки коротка або відкривається передчасно, це може призвести до передчасних пологів або вилізування пузиря та плаценти до вагіни.

Висновок до 1 розділу:
Шийка матки є однією із зон особливої уваги клініцистів з огляду на зростання частоти передракових і злоякісних захворювань, а також дисфункції шийки матки, що спричиняє безпліддя та порушення виношування плода.

РОЗДІЛ 2. МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

2.1 Методологія кольпоскопії 

Кольпоскопія - це дослідження, яке використовується для оцінки стану шийки матки, вагіни та зовнішніх статевих органів жінок. Методологія кольпоскопії передбачає детальний огляд та оцінку цих областей за допомогою спеціального приладу, який називається кольпоскопом.

Основні етапи методології кольпоскопії включають наступне:
1. Підготовка: Жінка займає позицію гінекологічного стілу, а лікар виконує дезінфекцію рук та вагіни. Зазвичай до процедури рекомендується прийняти зручне положення та розслабитися.

2. Введення кольпоскопа: Лікар вставляє кольпоскоп вагінально і ретельно оглядає шийку матки, вагіну та зовнішні статеві органи. Кольпоскоп має спеціальні лінзи та джерело світла, що дозволяють лікареві бачити деталі.

3. Оцінка: Лікар здійснює оцінку слизової оболонки шийки матки, вагіни та зовнішніх статевих органів. Він аналізує кольори, текстури, зміни судин та інші патологічні ознаки, які можуть вказувати на наявність або ризик розвитку різних захворювань.

4. Документація: Під час процедури лікар докладно фіксує візуальні зміни шляхом фотографування або записує результати огляду. Це корисно для подальшого моніторингу стану пацієнток, контролю за лікуванням та порівняння з попередніми даними.

5. План лікування: В залежності від результатів огляду, лікар розробляє план подальшого лікування чи рекомендації щодо збереження здоров'я жінки.

Важливо зазначити, що методологія кольпоскопії має бути виконана висококваліфікованим спеціалістом. Це дослідження допомагає виявити різні відхилення та патології, але його результати потребують обов'язкової інтерпретації медичним фахівцем.

Основний алгоритм кольпоскопії включає наступні кроки:

1. Працівник охорони здоров'я покликає пацієнтку до кабінету і пояснює процедуру.

2. Пацієнтка розташовується на гінекологічному стільці і розслабляється.

3. Гінеколог наносить на шийку матки розчин йоду або оцтову кислоту, що допомагають виділити аномалії.

4. Лікар використовує спеціальний прилад, що називається кольпоскопом, для огляду шийки матки та вагіни. Кольпоскоп включає світлодіодне джерело світла і збільшувальне скло для кращого огляду.

5. Під час огляду, лікар звертає увагу на будь-які незвичайні зміни, такі як вогнища запалення, виразки, пухлини або дисплазію. Він може також забрати зразок тканини для подальших досліджень (біопсію), якщо це необхідно.

6. Після завершення огляду, лікар роз'яснює пацієнтці результати та рекомендації, і якщо необхідно, призначає подальшу діагностику або лікування.

Важливо відзначити, що це лише загальний алгоритм, і конкретні деталі можуть варіюватися залежно від медичної практики та індивідуальних ситуацій. Завжди краще звернутися до лікаря або медичного фахівця для отримання точної інформації.

РОЗДІЛ ІІІ. РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГРУНТУВАННЯ
 
Опис вогнища епітелія плями шийки матки має на меті описати патологічні зміни, які можуть спостерігатися в цій області. Вогнище епітелія плями шийки матки може вказувати на наявність преканцерозних або ракових змін.
Пляма на шийці матки може мати характерні ознаки, такі як:
1. Аномальна зміна кольору: пляма може бути біла, червона або темна.

2. Неоднорідність структури шийки: пляма може мати нерівну поверхню або видимі виразки.
3. Вилиці або кровотечі: на плямі можуть бути видимі мікроабразії або кровотечі.
4. Зміни в консистенції: пляма може стати жорсткою або м'якою в порівнянні з навколишніми тканинами.

Висновки: 
У жінок з розладами репродуктивної функції, на тлі папіломавірусної інфекції зустрічаються проста та проліферуюча форми лейкоплакії.
Проліферуюча форма лейкоплакії частіше зустрічається у жінок з трубно-перитонеальним безпліддям, що ймовірно пов’язано зі значними порушеннями в мікроекосистемі шийки матки. Макроскопічно переважають клінічні форми персистенції ВПЛ у вигляді кондиломатозу вагінальної частини шийки матки.

Для проліферуючої форми лейкоплакії характерно: переважання високого вірусного навантаження (>5 на 105 клітин), кольпоскопічна картина грубої лейкоплакії, морфологічно комбінування з цервікальною інтраепітеліальною неоплазією різного ступеня, високою проліферативною активністю, наявністю численних мітозів, койлоцитарною атипією.
При лейкоплакії відзначається прямопропорційна залежність між рівнем вірусного навантаження ВПЛ ВКР та койлоцитозом шийки матки, а також між інтенсивністю койлоцитозу та причиною безпліддя.

Перспективи подальших досліджень

Для поглиблення знань щодо морфо- та патогенезу лейкоплакії, асоційованої з папіломавірусною інфекцією у жінок з розладами репродуктивної функції буде вивчена проліферативна активність та неопластична спрямованість багатошарового плоского епітелію шийки матки.
Будь яку патологію ШМ треба лікувати та спостерігати за нею роблячи профілактичні огляди.
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