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(57) Изобретение относится к области медицины, к разделу патологической анатомии и позволяет с
помощью компьютерной морфометрии определить этиологию аневризмы расслоения грудного
отдела аорты в окрашенном гистологическом образце операционного материала за счет
дифференциальной оценки оптической плотности полученного изображения образца, когда при
получении числовых показателей средней интенсивности всех пикселей в числовом диапазоне
103,86-176,22 и показателей средней интенсивности, исключая сильноположительные пиксели,
в числовом диапазоне 173,54-192,54 диагностируют наследственный вариант, а при получении
результатов, выходящих за указанные диапазоны, судят о дегенеративном этиологическом варианте
развития аневризмы расслоения грудного отдела аорты.
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Изобретение относится к области медицины, а именно к патологической анатомии, и может быть 

использовано при патогистологическом исследовании у пациентов с аневризмой/расслоением грудного 

отдела грудной аорты после выполнения оперативного вмешательства с целью установления этиологии 

заболевания. 

Известен способ стереологических исследований стенки аорты. Способ позволяет оценить площади 

окрашенных тканей, количество объектов в поле зрения и их характеристики. Стереометрию тканей про-

водят с учетом размеров площади окрашивания, интегральной яркости (или оптической плотности) изу-

чаемых объектов и их соотношений относительно друг друга [1]. 

Указанный способ является аналогом по отношению к заявляемому. 

Общими признаками для заявляемого способа и аналога является: оценка оптической плотности 

полученных изображений окрашенных тканей. 

Недостатками известного способа являются: 

а) требует применения дополнительных окулярных вставок (окулярная измерительная сетка  

Автандилова для цитогистостереометрических исследований [1], окулярная вставка Невзорова [1] для 

анализа микроструктур, обладающих анизотропией); 

б) низкая скорость оценки материала; 

в) результаты оценки носят субъективный характер, так как напрямую зависят от опыта исследователя; 

г) характеризуется низкой точностью оценки [1]. 

Известен способ компьютерного микроскопического исследования, который включает ряд этапов: 

приготовление цитологического и гистологического препаратов, настройка микроскопа, исследование 

препарата, обработка изображения [2]. 

Указанный способ является прототипом по отношению к заявляемому. 

Общими признаками для заявляемого способа и прототипа является оценка оптической плотности 

окрашенных тканей. 

Однако известный способ не может быть применен из-за низкой эффективности и ряда  

недостатков: 

а) низкая скорость оценки материала; 

б) требует ручного выделения объектов исследования; 

в) исследователь полагается на субъективный критерий интенсивности красителя; 

г) невозможность получения воспроизводимых результатов и стандартизированных результирую-

щих параметров, что влияет на точность оценки [2]. 

Задачей заявляемого изобретения является создание способа определения этиологии развития анев-

ризмы/расслоения грудного отдела аорты, позволяющего повысить точность за счет дифференциальной 

оценки результирующих параметров, полученных посредством исследования с помощью компьютерной 

морфометрии окрашенных гистологических препаратов аорт операционного материала. 

Поставленная задача достигается следующим образом. 

Предложен способ определения этиологии аневризмы расслоения грудного отдела аорты путем ис-

следования с помощью компьютерной морфометрии окрашенных гистологических образцов препаратов 

аорт операционного материала с учетом оптической плотности полученных изображений или получен-

ного изображения, при этом при выявлении в полученном изображении с учетом показателей средней 

интенсивности всех пикселей в числовом диапазоне 163,86-176,22 и пикселей средней интенсивности, 

исключая сильноположительные пиксели в числовом диапазоне 173,54-192,54 судят о наследственной 

этиологии, а при получении показателей оптической плотности, превышающих указанные диапазоны, 

судят о дегенеративной этиологии развития аневризмы грудного отдела аорты. 

1. Иммуногистохимическое исследование послеоперационных образцов аорты выполняют с ис-

пользованием послеоперационных окрашенных диаминбензидином к трансформирующему фактору  

роста β. 

2. Оценку морфометрических показателей в медии аорты осуществляют при помощи компьютерной 

программы Aperio ImageScope (v12.4.3.5008, Leica Microsystems GmbH, Wetzlar, Germany) [3]. 

3. Оценку результирующих параметров осуществляют в максимально возможном количестве полей 

зрения по стандартному алгоритму подсчёта позитивных пикселей "Positive Pixel Count v9" с последую-

щим определением следующих показателей: средняя интенсивность всех пикселей (Iavg) и средняя ин-

тенсивность, исключая сильноположительные пиксели (Iwavg) [3]. 

Заявителями на базе специализированного республиканского медицинского клинического учрежде-

ния были проведены исследования 68 гистологических послеоперационных образцов аорты, окрашенных 

диаминбензидином к трансформирующему фактору роста β. Выполнена морфометрическая оценка не 

менее чем в 10 полях зрения для каждого образца. Это необходимо для того, чтобы максимально охва-

тить весь объем патологического процесса. 

Анализ полученных параметров морфометрического исследования позволил выделить среди ре-

зультирующих параметров морфометрической оценки два статистически значимых показателя: средняя 

интенсивность всех пикселей и средняя интенсивность, исключая сильноположительные пиксели. Полу-
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ченные данные позволили определить диагностические диапазоны, характеризующие этиологию разви-

тия аневризмы/расслоения грудного отдела аорты: 

Полученные данные позволили создать алгоритм определения этиологии развития аневризмы рас-

слоения грудного отдела аорты в послеоперационном окрашенном гистологическом образце, когда при 

получении показателей средней интенсивности всех пикселей в диапазоне 163,86-176,22 и средней ин-

тенсивности, исключая сильноположительные пиксели в диапазоне 173,54-192,54, судят о наследствен-

ной этиологии; а при получении результатов, выходящих за указанные диапазоны, судят о дегенератив-

ной этиологии развития аневризмы/расслоения грудного отдела аорты (границы указанных диапазонов 

значений показателей вычислены в результате проведенных исследований). Способ подтверждается 

примерами конкретного выполнения: 

Пример 1. Пациент В. 55 лет, установлен диагноз: Артериальная гипертензия II степени, риск 4, 

расслаивающаяся аневризма восходящего отдела аорты, выполнено оперативное вмешательство, полу-

чен биопсийный материал. 

Для проведения ИГХ-анализа срезы депарафинизируют и гидратируют, блокируют эндогенную пе-

роксидазную активность 3% раствором пероксида водорода в течение 10 мин, демаскируют антигены в 

цитратном буферном растворе (ab 64236, "Abcam", США) на водяной бане в течение 40 мин [4]. Затем 

выполняют иммуногистохимическое исследование послеоперационных образцов аорты окрашенных ди-

аминбензидином к трансформирующему фактору роста β [4]. 

Для морфометрического анализа выполняют сканирование препаратов, окрашенных антителами с 

использованием цифрового слайд-сканера MoticEasyScan [5]. Для получения количественной оценки 

результатов ИГХ-реакции микрофотографии с учетом 5-10 репрезентативных полей зрения. Гистологи-

ческие срезы импортируют в среду компьютерной программы Aperio ImageScope (v12.4.3.5008, Leica 

Microsystems GmbH, Wetzlar, Germany [3], где оценивают ряд показателей в максимально возможном 

количестве полей зрения согласно стандартному алгоритму подсчёта позитивных пикселей "Positive Pixel 

Count v9" [3]. 

На основании проведенного исследования были получены следующие показатели: средняя интен-

сивность всех пикселей (Iavg) - 192,20; средняя интенсивность, исключая сильноположительные пиксели 

(Iwavg), - 198,50. 

На основании полученных данных судят о дегенеративной этиологии развития аневризмы грудного 

отдела аорты. Результат подтвержден на основании проведенного контрольного комплексного клинико-

инструментального исследования. 

Пример 2. Пациент Б. 38 лет, установлен диагноз: Синдром Марфана, аневризма восходящего отде-

ла аорты, пациенту выполнено оперативное вмешательство. Получены гистологические образцы препа-

ратов послеоперационного материала аорты. 

Аналогичным образом, как описано в примере 1, выполняют исследование с помощью компьютер-

ной морфометрии окрашенных гистологических образцов препаратов операционного материала аорты с 

учетом оптической плотности полученных изображений. Получены следующие числовые показатели: 

средняя интенсивность всех пикселей (Iavg) - 168,16; средняя интенсивность, исключая сильноположи-

тельные пиксели (Iwavg), - 184,14. 

В результате проведенных исследований на основании полученных данных установлена наследст-

венная этиология развития аневризмы грудного отдела аорты. В качестве контроля были проведены кон-

трольные генетические исследования, которые подтвердили, что у данного пациента имеется патологи-

ческая мутация в гене FBN1. 

Таким образом, достигаемый положительный технический результат заявляемого изобретения за-

ключается в том, что способ дает возможность получить объективную оценку возникновения этиологии 

заболевания в стенке аорты, на основании которых исследователь имеет сравнительный спектр парамет-

ров, которые можно использовать как для сравнительной характеристики изменений сосудистой стенки, 

так и для выявления корреляционных связей и прогностических факторов. Способ можно широко ис-

пользовать в лечебной практике для установления причин этиологии заболевания и определить вариант 

тактики ведения пациентов, а также определить выбор последующих исследований и другой зависимо-

сти клинических и лабораторных данных у пациентов для выявления указанной патологии. 
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Использованная литература: 

 

 

ФОРМУЛА ИЗОБРЕТЕНИЯ 

Способ определения этиологии аневризмы расслоения грудного отдела аорты путем исследования с 

помощью компьютерной морфометрии окрашенных гистологических образцов препаратов аорт опера-

ционного материала с учетом оптической плотности полученных изображений или полученного изобра-

жения, отличающийся тем, что при выявлении в полученном изображении с учетом показателей средней 

интенсивности всех пикселей в числовом диапазоне 163,86-176,22 и пикселей средней интенсивности, 

исключая сильноположительные пиксели в числовом диапазоне 173,54-192,54, судят о наследственной 

этиологии, а при получении показателей оптической плотности, превышающих указанные диапазоны, 

судят о дегенеративной этиологии развития аневризмы грудного отдела аорты. 
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