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Резюме. Одним из важных канцерогенных факторов, и при этом чрезвычайно сложным в плане 
 изучения, являются онкогенные вирусы. В данном обзоре рассмотрены основные исторические эта-
пы изучения вирусной онкопатологии в клинике и эксперименте, приведена краткая классификация 
онкогенных вирусных инфектов, дана характеристика их участия в канцерогенезе. Описана роль 
методов электронной микроскопии в диагностике онкологических заболеваний как в практическом 
здравоохранении, так и в научно-исследовательском аспекте, а также охарактеризованы перспективы 
развития применения данного метода в изучении ультраструктурных морфологических особенностей 
вирус-индуцированных опухолей в настоящее время. Морфологическое исследование клетки методами 
электронной микроскопии позволяет установить характерные ультраструктурные паттерны для каждой 
патологии и их вариации внутри нозологической единицы. Применение возможностей электронной 
микроскопии в комплексе с другими современными методами разностороннего мультидисципли-
нарного исследования характеристик организма пациентов с вирус-индуцированной онкопатологией 
открывает горизонты для понимания корреляционных связей гомеостатических, адаптационных, 
патологических процессов, генетических, средовых и, как следствие, морфологических предпосылок 
развития и особенностей течения тех или иных заболеваний.
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Virus-induced human cancers and the role of transmission electron 
microscopy in their diagnosis
M.A. Kozlova, D.A. Areshidze, L.M. Mikhaleva
Avtsyn Research Institute of Human Morphology of FSBSI “Petrovsky National Research Centre of Surgery”, Moscow, Russia

Abstract. Oncogenic viruses are one of the important carcinogenic factors being extremely complicated to 
study. This review gives the main historical stages of clinical and experimental study of viral oncopatho logy,  
provides basic classification of oncogenic viral infections, and characterizes their role in carcinogenesis. 
We describe the role of electron microscopy methods in diagnosing oncological diseases in both practical 
healthcare and research. The article also discusses future possible uses of electron microscopy in studying 
ultrastructural morphological features of virus-induced tumors. Morphological examination of cells using 
electron microscopy methods allows to establish characteristic ultrastructural patterns for each pathology 
and their variations within the nosological form. The use of electron microscopy in combination with other 
modern methods for a comprehensive multidisciplinary study of patients with virus-induced oncopatholo-
gies opens up new horizons for understanding the correlations of homeostatic, adaptive, and pathological 
processes as well as genetic, environmental, and, thus, morphological prerequisites for the development and 
course of various diseases.
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Введение
Проблема этиологии опухолевых процессов волнова-

ла врачей и ученых во все времена. Основополагающей 
для современных представлений об этом процессе мож-
но считать теорию раздражения, сформулированную 
в 1853 году Рудольфом Вирховом, согласно которой 
опухолевые клетки образуются из здоровых клеток ор-
ганизма вследствие воздействия повреждающих (раз-
дражающих) внешних факторов [1]. Последующие те-
ории канцерогенеза развивали эту идею, основываясь 
на открытии того или иного канцерогенного фактора.

К настоящему времени разнообразная и многофак-
торная этиология опухолевых заболеваний не вызывает 
сомнений. Для канцерогенеза требуется сочетание мно-
жества факторов. Изменение клеточного генома после 
воздействия канцерогенов может вызвать злокачествен-
ную трансформацию, если одновременно происходит 
подавление апоптоза и нарушение иммунного ответа, 
приводящее к неспособности распознать и уничтожить 
злокачественную клетку. Одним из важных канцеро-
генных факторов и при этом чрезвычайно сложным 
в плане изучения является инфекционный. И если 
бактериальные и паразитарные инфекции оказывают 
косвенное действие на частоту возникновения опухолей 
в основном за счет развития хронических воспалитель-
ных процессов или же повторяющейся интоксикации 
и травматизации тканей [2], то онкогенные вирусы 
обладают способностью к непосредственной транс-
формации клеток. Большинство из них интегрируется 
в геном клетки-хозяина и способно иммортализировать 
ее в целях обеспечения собственной беспрепятственной 
репликации [3].

Целью данного обзора являются представление 
исторического аспекта изучения вирусной онкопатоло-
гии в клинике и эксперименте, краткая классификация 
онкогенных вирусов, характеристика их роли в канце-
рогенезе, обобщенное описание роли электронной ми-
кроскопии в диагностике онкологических заболеваний 
(как в практическом здравоохранении, так и в научно-
исследовательском аспекте), а также перспективы при-
менения данного метода в изучении ультраструктурных 
морфологических особенностей вирус-индуцирован-
ных опухолей.

История изучения этиологической роли вирусов 
в канцерогенезе

Первое подтверждение вирусной этиологии опу-
холей было получено в 1907 году, когда итальянский 

врач Джузеппе Чиуффо и соавторы обнаружили, что 
бородавки человека могут передаваться посредством 
нанесения на здоровую кожу бесклеточных фильтра-
тов из клеток данного новообразования. Через 70 лет 
была подтверждена роль папилломавируса в развитии 
рака у человека. В 1908 году о возможности аналогич-
ной передачи лейкемии у кур доложили В. Эллерман 
и О. Банг, а в 1911 году П. Раус показал возможность 
бесклеточного заражения здоровых птиц веретенокле-
точной саркомой также при помощи бесклеточных экс-
трактов опухоли [4]. Эти исследования легли в основу 
вирусной теории канцерогенеза. В 1966 году Пейтону 
Раусу была присуждена Нобелевская премия по физио-
логии и медицине [5]. В дальнейшем были проведены 
исследования на широком спектре различных опухолей 
животных, подтвердившие наличие неопухолевых аген-
тов, провоцирующих развитие опухолей [6–13].

Поиски онкогенных вирусов человека долго не дава-
ли отчетливых воспроизводимых результатов, несмотря 
на то, что в их процессе было показано, что аденовиру-
сы человека могут провоцировать развитие опухолей 
у животных [14].

Накопление знаний об онкогенных вирусах, и в осо-
бенности о морфологических проявлениях их актив-
ности в системе вирус–клетка, является в значительной 
мере нетривиальной задачей. Онкогенные вирусы могут 
осуществлять свой вклад на разных этапах онкогене-
за, степень их вклада в развитие итогового заболева-
ния варьирует, по разным данным, от 15 до 100% [15]. 
Необходимо заметить, что ни для одного из онкоген-
ных вирусов запуск опухолевой трансформации не 
является неотъемлемой частью его жизненного цикла. 
Все известные онкогенные вирусы могут передаваться 
и вызывать инфекционные заболевания без инициации 
развития неоплазий. В нормальных условиях инфици-
рованная клетка реагирует на инфекцию, инициируя 
остановку клеточного цикла и запуская процесс запро-
граммированной гибели; при этом с большой долей 
вероятности элиминируется и злокачественная клетка. 
Таким образом, вполне вероятно, что вирусные онко-
гены также служат генами уклонения от иммунного 
ответа, которые не позволяют клетке-хозяину иниции-
ровать эти стереотипные ответы на инфекцию [16, 17]. 
Вероятность развития неоплазий при инфицировании 
в значительной мере связана как с наследственной пред-
расположенностью к тем или иным видам рака, так и с 
сочетанным действием различных факторов внутрен-
ней и внешней среды, усугубляющих эффекты вируса 
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(хроническое воспаление, гормональные воздействия, 
лучистая энергия солнца, воздействие химических ве-
ществ, рентгеновское излучение, диета с низким содер-
жанием клетчатки, курение, алкоголь и др.) [18–20]. При 
этом влияние нескольких факторов на риск может иметь 
характер как аддитивный, так и мультипликативный, 
то есть может соответствовать сумме рисков данных 
факторов или же произведению их рисков [21] (рис. 1).

Вирусный канцерогенез во многих случаях ассо-
циирован с непродуктивной инфекцией, находящейся 
длительное время в латентной форме, при которой за-
частую не удается выделить из опухоли возбудитель 
заболевания или обнаружить его морфологическими 
методами [22–25]. В таких случаях подтверждение ви-
русной природы заболевания является нелегкой задачей. 
Для решения данной проблемы специалистами в разное 
время предложены следующие критерии оценки [26].

Эпидемиологические
 y Географическая распространенность рассматрива-
емой вирусной инфекции должна соответствовать 
таковой для предположительно ассоциированного 
типа рака, с поправкой на наличие известных со-
путствующих факторов.

 y  Уровень определяемых вирусных маркеров выше 
у носителей заболевания, чем у представителей 
методически верно подобранной контрольной 
группы.

 y  Наличие вирусных маркеров предшествует раз-
витию опухоли; развитие опухолей происходит 
чаще у пациентов с вирусными маркерами, чем 
в их отсутствие.

 y  Частота возникновения опухолевого заболевания 
снижается за счет профилактики ассоциирован-
ной вирусной инфекции.

Вирусологические
 y  Вирус способен к опухолевой трансформации 
таргетных клеток in vitro.

 y  Вирусный геном идентифицируется в опухолевых 
клетках, отсутствуя при этом в нормальных.

 y  Инфицирование вирусом индуцирует развитие 
опухолей у животных в опыте.

Статистические
 y  Сила связи (как часто вирус ассоциирован с опу-
холью).

 y  Последовательность (наблюдалась ли взаимосвязь 
неоднократно).

 y  Специфичность ассоциации (является ли вирус 
однозначно ассоциированным с опухолью).

 y  Временны́е взаимоотношения (предшествует ли 
вирусная инфекция канцерогенезу).

 y  Биологический градиент (существует ли зависи-
мость вероятности развития опухоли от величины 
вирусной нагрузки).

Рис. 1.  Роль вирусных онкогенов в сочетании 
с сопутствующими факторами 
в инициации опухолевой трансформации 
клетки

Fig. 1.  The role of viral oncogenes in combination 
with accompanying factors in the initiation 
of malignant transformation
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 y  Биологическая достоверность (правдоподобна ли 
с биологической точки зрения вероятность индук-
ции опухолевого роста данным вирусом).

 y  Согласованность (имеет ли предполагаемая связь 
смысл с точки зрения известных характеристик 
опухоли).

 y  Экспериментальные данные (есть ли лабораторные 
данные, подтверждающие взаимосвязь) [27, 28].

К настоящему времени онкогенное действие под-
тверждено для семи вирусов человека, принадлежащих 
к разным семействам. Среди этого числа присутству-
ют два семейства РНК-вирусов, к которым относятся 
вирус гепатита С и Т-лимфотропный вирус человека 
первого типа (семейства Flaviviridae и Retroviridae, со-
ответственно), и пять разновидностей ДНК-вирусов: 
вирус Эпштейна–Барр и герпес-вирус саркомы Капоши 
(Herpesviridae), вирус гепатита B (Hepadnaviridae), ви-
рус папилломы человека (Papillomaviridae) и полиома-
вирус клеток Меркеля (Polyomaviridae). Этиологическая 
связь данных инфектов с канцерогенезом у человека 
подтверждена клинически и экспериментально, они 
классифицированы экспертами Международного агент-
ства по изучению рака как канцерогенные для человека 
(группа 1). Помимо достоверно подтвержденных в кли-
нике и опыте этиологических связей данных вирусов с 
определенными типами рака существуют основания для 
внесения ряда онкологических патологий в список ве-
роятно ассоциированных с теми же возбудителями и их 
дальнейшего всестороннего изучения. Важно отметить 
значительную распространенность и высокую соци-
альную значимость данных патологий, в особеннос ти 
затрагивающих репродуктивную функцию и передаю-
щихся в родах от матери ребенку [29–34] (табл. 1).

Доля опухолей человека вирусного происхождения 
варьирует в достаточно широком диапазоне, демон-
стрируя высокие значения (20–25%) в развивающихся 
странах Юго-Восточной Азии и Африки и относитель-
но низкие (5%) в развитых странах [35, 36].

Как уже было упомянуто, вирусы с подтвержден-
ным онкогенным действием относятся к разным семей-
ствам, однако в большинстве своем обладают относи-
тельно схожим морфологическим строением.

Вирус Эпштейна–Барр (EBV) по своему строению 
является типичным герпесвирусом. Незрелая частица 
(нуклеокапсид) вируса Эпштейна–Барр представляет 
собой икосаэдр с шестиугольным профилем, имеет диа-
метр около 80 нм и либо пуста, либо содержит в своем 
центре электронноплотный кольцеобразный нуклеоид. 
Зрелый вирион данного вируса в разрезе демонстри-
рует дополнительную внешнюю оболочку размером 
около 120 нм и всегда содержит электронноплотный 
центрально расположенный нуклеоид диаметром около 
45 нм [37, 38] (рис. 2 A).

Вирус гепатита B (HBV) – один из самых маленьких 
оболочечных вирусов животных. Вирионы размером 
30–42 нм, способные инфицировать гепатоциты, на-
зывают частицами Дейна. Такой вирион состоит из ико-

саэдрического белкового нуклеокапсида, внешней ли-
пидной оболочки и ядра (нуклеоида). Нуклеокапсид 
содержит вирусную ДНК и ДНК-полимеразу, облада-
ющую активностью обратной транскриптазы. Внешняя 
оболочка обладает встроенными белками, которые 
участвуют в связывании вирусов и проникновении 
в чувствительные клетки. Помимо частиц Дейна в сы-
воротке крови инфицированных пациентов методами 
электронной микроскопии обнаруживаются в большом 
количестве нитевидные, сферические и змеевидные 
(cobra-shaped) тела без ядра. Эти частицы не являются 
инфекционными и состоят из белков поверхностного 
антигена вируса гепатита B (HBsAg), обильно выра-
батываемого в течение жизненного цикла вируса [39, 
40] (рис. 2 B).

Диаметр сферических вирионов вируса гепатита С 
(HCV) составляет от 50 до 80 нм, они состоят из липо-
протеиновой оболочки и нуклеокапсида, содержащего 
одноцепочечный РНК-геном, ядро, гликопротеины E1 
и E2 и трансмембранные белки I типа, которые обра-
зуют ковалентные связи с инфицированными гепато-
цитами [41, 42] (рис. 2 C).

Вирионы вируса герпеса человека 8-го типа (герпес-
вируса саркомы Капоши) состоят из гексагональных 
по форме нуклеокапсидов диаметром около 110 нм, 
окруженных белковым тегументом и липопротеиновой 
оболочкой и содержащих нуклеоиды круглой, много-
угольной или столбчатой формы [43, 44] (рис. 2 D).

Вирионы Т-лимфотропного вируса человека пер-
вого типа (HTLV-I) преимущественно сферические, 
неоднородны по размеру и имеют средний диаметр 
113±23 нм. Вирионы обладают неупорядоченной по-
лиэдрической структурой капсидного ядра, различной 
в каждой вирусной частице независимо от ее величины. 
Размеры нуклеоидов также варьируют, при этом не-
которые участки белкового нуклеокапсида повторяют 
изгиб внутреннего листка липидной оболочки вируса, 
в то время как другие его части полностью отделены 
от вирусной мембраны [45, 46] (рис. 2 E).

Под общим названием «вирус папилломы челове-
ка» (HPV) объединено, по разным классификациям, 
порядка 30 вирусов, относящихся к пяти родам. ВПЧ 
относятся к безоболочечным вирусам, то есть обла-
дают простым икосаэдрическим капсидом диаметром 
40–55 нм, содержащим двухцепочечную ДНК в виде 
замкнутого кольца, включающего в себя около 8000 ну-
клеотидных пар [47–49] (рис. 2 F).

Вирион полиомавируса клеток Меркеля (MCPyV) 
представляет собой небольшую неоформленную 
без обо лочечную двуцепочечную ДНК-содержащую 
(dsDNA) вирусную частицу икосаэдрической формы 
диаметром 45–50 нм. Структура MCPyV во многом 
схожа с таковой у других полиомавирусов [50, 51] 
(рис. 2 G).

Помимо упомянутых вирусов с подтвержденным 
онкогенным действием пристальное внимание кли-
ницистов и исследователей длительное время направ-
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Рис. 2.  Изображения онкогенных вирусов, полученные методом трансмиссионной электронной микроскопии.
 A – вирус Эпштейна–Барр, B – вирус гепатита B, C – вирус гепатита C (стрелка указывает на нуклеоид вирусной 

частицы), D – вирус герпеса человека 8-го типа (герпес-вирус саркомы Капоши), E – Т-лимфотропный вирус человека 
первого типа (белые стрелки указывают на вирионы с равномерно распределенной электронной плотностью, не 
имеющие выраженных сердцевин; черные стрелки указывают на вирионы со зрелым нуклеоидом; белые головки стрелок 
указывают на частицы с недостаточно зрелым нуклеоидом; частица 3 имеет сферическое капсидное ядро), F – вирус 
папилломы человека, G – полиомавирус клеток Меркеля

Fig. 2.  Images of oncogenic viruses obtained with transmission electron microscopy.
 A – Epstein–Barr virus, B – hepatitis B virus, C – hepatitis C virus (the arrow indicates the nucleoid of the viral particle),  

D – human herpesvirus-8 (Kaposi sarcoma herpesvirus), E – human T-lymphotropic virus type 1 (white arrows indicate virions 
with uniformly distributed electron density and no pronounced core; black arrows indicate virions with a mature nucleoid;  
white arrowheads indicate particles with a partially mature nucleoid; particle 3 has a spherical capsid core), F – human 
papillomavirus, G – Merkel cell polyomavirus

C

А B

F

D

E G

лено на ряд ДНК- и РНК-вирусов, свойства которых 
позволяют также предположить у них потенциальное 
канцерогенное действие [52–55] (табл. 2).

Особняком в списке вирусов, относящихся к онко-
генным, стоит вирус иммунодефицита человека (ВИЧ). 
Это обусловлено тем, что сам по себе данный вирус 

не вызывает опухолевой трансформации клеток. Тем 
не менее вызываемый им критический иммунодефи-
цит значительно повышает частоту инфицирования 
онкогенными вирусами; при этом течение данных за-
болеваний на фоне ВИЧ-инфекции отличается высо-
кой агрессивностью, тенденцией к ускоренному росту 

2

3
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и метастазированию, значительно хуже поддаваясь 
противоопухолевой терапии, чем у лиц, не инфициро-
ванных ВИЧ [56–59].

Роль электронной микроскопии в изучении 
и диагностике вирус-индуцированных 
опухолевых процессов

Ключевую роль в зарождении современной вирус-
ной цитопатологии в целом и вирусной онкопатоло-
гии как ее подраздела сыграли создание и развитие 
в ХХ веке метода электронной микроскопии, позво-
лившего значительно расширить познания об ультра-
структуре опухолей, онкогенных вирусах и их поведе-
нии в клетке.

При изучении вирус-индуцированных опухолей 
на светооптическом уровне, ограниченном разрешаю-
щей способностью светового микроскопа, невозможно 
было составить отчетливое представление об ультра-
структурных преобразованиях органоидов опухолевых 
клеток, в том числе под действием вирусных инфекций, 
о структуре онкогенных вирусов человека, их пове-
дении в клетке и других морфологических аспектах 
данных патологий.

Переломным моментом в развитии онкопатологии 
стало открытие Майклом Эпштейном и Ивонной Барр 
вирусных частиц вируса герпеса человека 4-го типа 
в клетках лимфомы Беркитта с помощью просвечи-
вающей электронной микроскопии [60–62]. За этим 
открытием последовало широкомасштабное изучение 
тонкой структуры различных опухолей человека и жи-
вотных, создавшее фундамент для большинства наших 
современных представлений об опухолевом росте, а 
также метаболических и структурных преобразованиях 
в клетке и ткани, характере опухолевого неоангиоге-
неза, что, несомненно, стало чрезвычайно значимой 

ступенью для понимания этиологии и патогенеза не 
только вирус-индуцированного, но и неинфекционного 
канцерогенеза [63, 64].

Вирус при внутриклеточном паразитировании выра-
женно нарушает, извращает метаболические процессы 
в клетке, что проявляется в изменениях ее ультраструк-
турной организации. Эти изменения распространяются 
как на отдельные органоиды клетки, так и на системы 
гомологичных органоидов или же на всю клетку в це-
лом. Характер и последовательность деструктивных 
изменений зависят от особенностей онтогенеза кон-
кретного вируса, чувствительности клетки к инфекту, 
выраженности вирусной нагрузки и ряда прочих при-
чин. Таким образом, методами электронной микроско-
пии можно установить характерные ультраструктурные 
паттерны для каждой патологии и их вариации внутри 
нозологической единицы [65].

Длительное время электронная микроскопия слу-
жила одним из основных инструментов диагностики 
опухолевых процессов. До развития и повсеместного 
внедрения методов молекулярно-генетической диагнос-
тики в клинической и экспериментальной онкологии 
именно ультраструктурное исследование с помощью 
просвечивающих электронных микроскопов позволяло 
наиболее точно верифицировать диагноз и обеспечить 
соответствующую ему терапию [66, 67].

Разумеется, у данного метода имеются свои огра-
ничения, наиболее значимым из которых является, 
конечно, его длительность. В отличие от гистологи-
ческих методов, допускающих срочную диагностику 
на замороженных и заключенных в парафин образцах, 
классическая пробоподготовка материала для просвечи-
вающей электронной микроскопии занимает до двух не-
дель, которые для пациента в тяжелом состоянии могут 
оказаться критическими. С учетом этого в настоящее 

Таблица 2 | Table 2
Вирусы человека с предполагаемым онкогенным действием | Human viruses with putative oncogenic effects

Наименование | Name Классификация| 
Classification

Предполагаемо ассоциированные опухоли | Suspected 
associated tumors

Обезьяний вакуолизирующий вирус SV40 | 
Macaca mulatta polyomavirus 1 

Polyomaviridae Злокачественные новообразования головного мозга, рак кости, 
мезотелиома | Brain cancer, bone cancer, mesothelioma

Полиомавирус человека 1 |  
Human polyomavirus 1 (BK virus)

Polyomaviridae Рак простаты | Prostate cancer

Вирус Джона Каннингема |  
John Cunningham virus (JC virus)

Polyomaviridae Злокачественные новообразования головного мозга |  
Brain cancer

Эндогенные ретровирусы человека |  
Human endogenous retroviruses (HERV) 

Retroviridae Герминогенные опухоли, рак молочной железы, рак яичников 
и меланома | Germ cell tumors, breast cancer, ovarian cancer and 
melanoma

Вирус опухоли молочной железы человека | 
Human mammary tumor virus (HMTV) 

Retroviridae Рак молочной железы | Breast cancer

Гепатит TTV | Torque teno virus (TTV) Circoviridae Опухоли желудочно-кишечного тракта, легких, молочной 
железы, миелома | Tumors of the gastrointestinal tract, lungs, and 
breast, myeloma
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время электронная микроскопия отчасти уступает свои 
диаг ностические позиции более быстрым и удобным 
в использовании методикам (ПЦР, гистологическим, 
в том числе иммуногистохимическим методам, и т.д.), 
однако приобретает дополнительное значение в каче-
стве важного инструмента исследований [68–73]. Тем не 
менее, существуют доступные для опытного специали-
ста методы ускоренной проводки биологических образ-
цов, при которых срезы могут быть готовы к просмотру 
в течение 2,5–3 часов. Для подобной проводки образцы 
ткани нарезаются очень тонко (порядка 0,5 мм), продол-
жительность пребывания в обезвоживающих растворах 
уменьшается, а полимеризация блока проводится при 
более высокой температуре в течение более короткого 
времени (например, 25 минут при +95°C). Кроме того, 
появление микроволновой обработки также позволило 
сократить время, необходимое для окрашивания, обез-
воживания и заливки образцов [74–76].

Для ускоренной идентификации патогенов в диаг-
ностической электронномикроскопической вирусоло-
гии широко применяется метод негативного контра-
стирования. Данная техника, внедренная в 1959 году 
Р. Хор  ном и С. Бреннером, использует способность 
солей тяжелых металлов рассеивать электроны для кон-
трастирования вирусов или бактерий, что позволяет де-
тально изучить поверхность объекта. Удобство и про-
стота метода обеспечивают возможность проводить 
рутинное исследование большого количества образцов. 
Одним из наиболее часто используемых негативных 
контрастов в диагностической электронной микроско-
пии является фосфорно-вольфрамовая кислота, но есть 
и другие, которые применяются регулярно (например, 
молибдат аммония, уранилацетат, соли кремневоль-
фрамовой кислоты). Очищенную суспензию вируса 
в буферном растворе инактивируют, центрифугируют 
и пропускают через фильтры до достижения необхо-
димой концентрации. Раствор контрастирующего ве-
щества либо смешивают с суспензией вируса перед 
нанесением на сетку, либо наносят на сетку после того, 
как образец адсорбировался на опорной пленке [77].

Минус методики негативного контрастирования – 
возможное искажение формы вирионов вследствие по-
верхностного натяжения при высушивании образца на 
сетке. Современным методом, позволяющим избежать 
подобных повреждений и добиться получения точных 
изображений тонкой структуры различных объектов, 
является криоэлектронная микроскопия. Ограничения 
данного метода включают необходимость в высокоспе-
циализированном дорогостоящем оборудовании и тща-
тельную пробоподготовку. Образцы при использовании 
данной методики замораживают в жидком азоте, пере-
носят в микроскоп в специальной холодильной камере 
и рассматривают в замороженном виде в специальном 
трансмиссионном электронном микроскопе, оснащен-
ном криоштативом. Многие цифровые изображения 
делаются под разными углами наклона и реконстру-
ируются компьютером в трехмерное изображение. 

Цифровая визуализация также позволяет окрашивать 
различные компоненты изображения для получения 
наглядных иллюстраций строения тех или иных био-
логических объектов [78, 79]. Сочетание возможностей 
электронной микроскопии с другими современными 
методами комплексного разностороннего исследования 
характеристик организма пациента с вирус-индуциро-
ванной онкопатологией открывает горизонты для по-
нимания корреляционных связей гомеостатических, 
адаптационных, патологических процессов, генети-
ческих, средовых и, как следствие, морфологических 
предпосылок развития и особенностей течения тех или 
иных заболеваний.

Методы электронной микроскопии позволяют
 y  Визуализировать наличие/отсутствие активных 
форм вирусов в клетках опухолей и/или при пред-
опухолевом состоянии тканей, а также в культурах 
клеток в клинике и эксперименте.

 y  При визуализации активных инфекционных аген-
тов определять области их локализации в клетке 
и внеклеточном матриксе, устанавливать характер 
взаимодействия вирусов с органоидами клетки 
и элементами тканевого микроокружения.

 y  Устанавливать качественные и количественные 
ультраструктурные особенности клеток, их орга-
ноидов (описательная и/или морфометрическая 
характеристика органоидов – форма, количество, 
локализация, признаки повышенной или снижен-
ной функциональной активности клетки, наличие 
или отсутствие признаков внутриклеточной реге-
нерации).

 y  Определять дистрофические и дегенеративные 
изменения в клетке.

 y  Оценивать характер васкуляризации опухоли.
 y  Составлять характеристику морфологической 
картины иммунного ответа.

 y  Определять типы клеточной гибели (некроз, апоп-
тоз, пироптоз, ферроптоз).

 y  Определять число физических единиц вируса на 
одну клетку.

 y  Осуществлять установку связей между феноти-
пом опухолевой клетки и генотипом патологиче-
ского агента.

 y  Выявлять различия в ультраструктуре клеток опу-
холей при наличии и отсутствии вирусной этио-
логии и различном наследственном мутационном 
статусе генов репарации ДНК.

 y  При терапии опухолей с применением продукции 
нанотехнологий осуществлять оценку эффектив-
ности лечения, локализации наночастиц в клетке, 
характера и успешности их действия. 

 y  Одна из причин канцерогенеза – нарушение функ-
ционирования митохондрий; соответственно, эти 
органоиды являются и объектом терапии, а их 
 изучение без применения электронной микро-
скопии невозможно [80–91].
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Заключение
Таким образом, несмотря на развитие современ-

ных методов исследований, электронная микроскопия 
остается необходимым, а в ряде случаев и ведущим 
методом в практике как для онколога-клинициста, 
так и для онколога-исследователя, патолога. Следует 
подчеркнуть, что в настоящее время особенно важен 
междисциплинарный подход к диагностике, лечению 
и профилактике онкологических заболеваний органов 
и тканей, где особую ценность приобретают результаты 
комплекса различных методов, применяемых в иссле-
довании, включая электронную микроскопию.
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