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Population and genetic peculiarities of taste sensitivity to phenylthiocarbamide (PTC) were examined in 
different ethnic groups and races. The distribution of taste sensitivity to PTC concentration has been studied 
on 339 healthy persons. Among them 69 are from Iraq and Syria, 71 -  from India, 65 -  from Kenya, 25 -  
from Dagestan and 109 -  from Central Russia. It has been found out there are differences between the 
threshold of taste sensitivity peaks and threshold to PTC taste. Hindu is stated to have statistically valid low 
threshold of PTC taste in comparison with other groups.
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Наведені результати імуногістохімічних досліджень солідноі форми росту внутрішньопрото- 
кового раку молочноі залози у жінок за допомогою группи онкомаркерів. Знайдено при співстав- 
ленні з гістохімічною характеристикою атиповоі клітинноі популяцїі, що онкомаркери рбЗ, 
ЬсІ-2, a-sma та VEGF мають різний рівень експресїі, який залежить від ступеня диференцію
вання елементів пухлини. Виявлені клітинні елементи канцеризованоі протоки молочноі залози, 
котрі стримують інвазію раковоі пухлини, що відкриває перспективи їі медичного керування.
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Внутрішньопротоковий рак молочної залози 
(ВПРМЗ), складає до 8% від усіх раків даної ло
калізації, характеризується різноманітністю 
морфологічних варіантів росту та мультіцентри- 
змом [2,3,7]. Прогресії пухлини сприяє проліфе- 
ративна активність останньої, що досліджується 
за допомогою деяких маркерів клітинної пролі
ферації (Кі-67) [4] та кількістю фігур мітозів [3].

Серед гістологічних варіантів росту неінвази- 
вної форми ВПРМЗ найбільш малігнізованими є 
такі, що мають низький ступінь диференціюван
ня, до якого відноситься гістологічий солідний 
варіант [8]. В ході пухпиної трансформації кліти
ни останнього набувають нових антигенних вла
стивостей. Для ідентифікації таких властивостей 
пухлин існує сучасне імуногістохімічне дослі
дження [4,6,10] із застосуванням сироваток до 
пухлиних антигенів - імуногістохімічні маркери 
(Ьсі-2, рбЗ^ЕЄВ, р53 та інш.) [1,5,9,11,12].

Проте, імуногістохімічна характеристика солі
дного варіанту ВПРМЗ як неінвазивного, так і ін- 
вазивного типів, потребує подальшої розробки 
та аналізу.

Вивчення імуногістохімічніх особливостей со
лідного варіанту ВПРМЗ дозволить, на нашу ду
мку, з’ясувати деякі біологічні особливості мор
фогенезу ВПРМЗ. В свою чергу, виявлені імму- 
ногістохімічні особливості можливо будуть вра
ховані при виборі адекватного лікування і зорієн
тують лікаря на прогноз ВПРМЗ.

Мета дослідження: з’ясувати імуногістохімічні 
особливості найменш вивченого аспекту дії он- 
когенів і пухлинних супресорів, а також особли
вості васкулогенезу при неінвазивному солідно
му ВПРМЗ.

Матеріали та методи дослідження
Вивченню підлягали 6 випадків захворювань 

на ВПРМЗ із верифікованим солідним типом ра
ку у жінок фертильного віку (операційний та біо- 
псійний матеріал Полтавського обласного пато- 
логоанатомічного бюро).

Імуногістохімічні реакції проводились нами в 
сертифікованій імуногістохімічній лабораторії 
(зав.кафедри проф. І.С.Шпонька, м. Дніпропет
ровськ) з використанням моноклональних анти
тіл: VEGF ( клон VGI, DacoCytomation), рбЗ (клон 
JAY, DacoCytomation), онкопротеіну bcl-2 (клон 
124, DacoCytomation). Дофарбування ядер клі
тин виконували гематоксиліном Майера.

Вивчення імуногістохімічних мікропрепаратів 
проводилось за допомогою світлового мікроско
пу фірми “Olimpus”. Фотозйомка мікропрепаратів 
проводилась цифровою фотокамерою, поєдна
ною з мікроскопом фірми “Olimpus” “С 3040-А 
DUP” з використанням спеціальної програми 
“Олимпус ДП Софт».

Результати та їх обговорення
За результатами попереднього дослідження, з 

використанням гістологічного, гістохімічного та 
каріометричного аналізу був виявлений гістоло
гічний поліморфізм та з’ясований гістохімічний 
атипізм у вигляді глікоген,- та жировмісних клі
тин у складі атипової популяції солідного варіан
ту неінвазивного внутрішньопротокового раку 
молочної залози. Останній нагадує гістохімічні 
ознаки ембріонального періоду розвитку молоч
ної залози, та має низький ступінь диференціації 
[ 7 ].

При даному дослідженні верифікація за анти



генними властивостями клітинного складу солі
дного варіанту ВПРМЗ була наступною. Експре
сія маркеру малодиференційованого стану клі
тин рбЗ має виражений та помірний ступінь в 
ядрах епітелію, що розташований в парабазаль- 
них відділах канцеризованої протоки (Мал.1).

Інша популяція клітин, що виповнює всередині 
канцеризовані протоки і утворює солідні струк
тури ВПРМЗ, не має ознак ядерної експресії ма
ркеру рбЗ, що, на нашу думку і за даними літе
ратури, свідчить про вихід даних клітин з неди- 
ференційованого стану та з-під впливу, регулю
ючого апоптоз, протеїну рбЗ.

Візуалізація експресії маркеру Ьсі-2 в частині 
парабазальнорозташованих клітин з ознаками 
апоптотозу ( зморшкувате ядро, або залишки йо
го у вигляді глибок базофільного кольору), ви
явила дифузне внутрішньоцитоплазматичне ко- 
ричньове забарвлення некробіотичних змін у 
внутрішньопротоковій атиповій популяції епіте
лію.

Разом з тим відмічається і локальна посилена 
експресія Ьсі-2 атиповими клітинами здебільш 
перинуклеарної локалізації. Вочевидь, останнє 
відповідає напруженому синтезу антиапоптотич- 
них протеїнів в ділянках локалізації мітохондрій, 
тобто блокуванню атиповими клітинами альте
ративного впливу апоптозу. Дана характеристи
ка експресування маркеру притаманна атиповим 
клітинам з великими світлими ядрами, що міс
тять одне або два ядерця та оточені звивистим 
контуром каріолеми серед добре розвиненої ци
топлазми, що багата на глікоген.

На нашу думку, дана різноманітність експресії 
маркеру Ьсі-2 та його локалізації відповідає сту
пеню напруженості синтезу антиапоптотичних 
протеїнів та стадійності відповіді атипових клітин 
на сигнали ініціації апоптозу, що, вочевидь, за
лежить від ступеню пошкодження хромосомного 
апарату.

Як наслідок зникнення контролюючого впливу 
рбЗ та посиленої експресії Ьсі-2 при солідному 
варіанті внутрішньопротокового раку молочної 
залози, утворюється популяція глікоген, - та лі- 
підовмісних клітин.

Імуногістохімічне досліженя гладком’язового 
актину (а-Бгла) виявляє наявність останнього в 
цитоплазмі клітин, розташованих в сполучнотка
нинному комплексі навколо популяції атипових 
клітин канцеризованої протоки М3. При цьому 
спостерігається різний ступінь насиченості глад- 
ком'язового актину в цитоплазмі, що, за даними 
літератури, демонструє скорочувальну функцію 
останнього (Мал.2).

Мал. 1 Виражена експресія маркеру рбЗ в пара- 
базальних відділах солідної ракової популяції в 
канцеризованій протоці молочної залози. ІГХ 
метод, додаткове забарвлення гематоксилі

ном Майєра. 36. х400

Мал. 2 Експресія a-sma сполучнотканинному 
комплексі (1) навколо солідної популяції ВПРМЗ, 
та судинах оточуючої строми молочної залози 
(2). ІГХ метод, додаткове забарвлення гема

токсиліном Майєра. 36. х400
Разом із тим, в окремих ділянках стінки кан

церизованої протоки молочної залози спостері
гається і слабка експресія маркеру, що, воче
видь, свідчить про зниження насиченості глад
ком’язового актину в даних клітинах. На відміну 
від базальнорозташованих ракових клітин, епі
телій, що виповнює просвіт канцеризованої про
токи, не експресує a-sma маркер.

Привертає до себе увагу, виявлений глад- 
ком’язовий компонент і в ендотелії судин, що мі
стяться в стромі, навколо ракової пухлини про
току молочної залози. Причому маркер a-sma 
експресує ендотеліій тонкостінних судин, приле
глих до стінки канцеризованої протоки.

Це спонукає до вивчення особливостей тро
фіки солідного раку протоків М3 за допомогою 
моноклональної сироватки до VEGF. У даному 
морфологічному типові росту пухлини виявлена 
слабка експресія маркеру цитоплазмою клітин, 
розташованих як в центральних, так і перифе
рійних відділах пухлини. Вочевидь, дана експре
сія маркеру a-sma свідчить про секрецію факто
ру росту ендотелію судин клітинами пухлини, що 
знаходяться в умовах гіпоксії. При цьому і ви
значаються примітивні тонкостінні судини, що 
утворені ендотелієм, і впритул прилягають до 
стінки канцеризованої протоки. Проте живлення 
клітин пухлини, як автономної популяції все ще 
відбувається переважно за рахунок дифузного



захвату поживних речовин.
Таким чином, візуалізація клітин, помічених 

маркерами рбЗ та a-sma в сполучно-тканиному 
комплексі, що оточує атипову клітинну популя
цію при солідному варіанті ВПРМЗ, дає певну 
можливість визначення відсутності інвазивного 
росту в даній пухлині.

Різноманітна за ступенем та локалізацією 
експресія антиапоптотичного маркеру Ьсі-2 де
монструє різні механізми ухилення від апоптозу 
популяції атипових клітин, що мають внутріш- 
ньопротокову локалізацію. При цьому різнови
дом клітинних елементів, що не зазнають апоп- 
тотичних перетворень, є глікогенвмісні та ліпід- 
вмістні клітини.

Висновки
1. Клітини солідного варіанту внутрішньопро- 

токового раку молочної залози, що не вдаються 
до апоптозу та мають локальну крапкоподібну 
експресією Ьсі-2 -  є глікогенвмісними, можуть 
відігравати велику роль для подальшого інвази
вного росту пухлини; а ліпідвмісні ракові клітини 
позбавлені експресії Ьсі-2 через фанероз.

2. Клітини з внутрішньоцитоплазматичною 
експресією a-sma та внутрішньоядерною - рбЗ, 
обмежують ракову клітинну популяцію солідного 
варіанту росту, стримують інвазію останнього.

3. Гіпоксичні пошкодження клітин солідного 
варіанту росту раку молочної залози зумовлю
ють експресію VEGF низького рівня.

Перспективи подальших досліджень
Планується створити комплексний морфоло

гічний алгоритм діагностики внутрішньопротоко- 
вого раку молочної залози.
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Реферат
ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ СОЛИДНОЙ ФОРМИ ВНУТРИПРОТОКОВОГО РАКА 
МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
Николенко Д.Е.
Ключевые слова: молочная железа, внутрипротоковий рак, солидный вариант, 
иммуногистохимический метод.

Приведены результаты иммуногистохимических исследований исследований солидной формы 
внутрипротокового рака молочной железы женщины при помощи группы онкомаркеров. Определено 
при сопоставлении с гистохимической характеристикой атипической клеточной популяции, что онко
маркеры рбЗ, bcl-2, a-sma и VEGF имеют разный уровень експрессии, который зависит от степени 
дифференцировки элементов опухоли. Выявлены клеточные элементы канцеризованого протока мо
лочной железы, которые сдерживают инвазию опухоли, что открывает перспективы медицинской кор
рекции.

Summary
IMMUNOHISTOCHEMICAL CHARACTERISTICS OF SOLID FORM OF INTRADUCTAL BREAST CANCER 
Nikolenko D.Ye.
Keywords: mammary gland, intraductal breast cancer, solid form of new growth, immunohistochemical 
method.

This paper presents immunohistochemical findings on a solid form of intraductal cancer obtained by using 
the group of oncomarkers. It has been found out by comparison with the histochemical characteristics of 
atypical cell population that oncomarkers p63, bcl-2, a-sma and VEGF have different expression level which 
depends on the degree of tumor elements differentiation. There have been detected cellular elements of 
cancerous ducts of mammary glands which restrict tumor invasion and in that in way offer the challenge for 
the therapeutic correction.


