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Ïðîâåäåíî èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäî-
âàíèå ýêñïðåññèè C-erb-B2 ó 140 áîëüíûõ öåðâè-
êàëüíîé äèñïëàçèåé, 144 ïàöèåíòîê ñ îïóõîëÿìè
øåéêè ìàòêè è 30 çäîðîâûõ æåíùèí. Äëÿ îïðå-
äåëåíèÿ C-erb-B2 èñïîëüçîâàëè ïîëèêëîíàëüíûå
àíòèòåëà ê C-erb-B2 ("Dako", Äàíèÿ). Â íîðìàëü-
íîì ýïèòåëèè, ïðè ñëàáîé è óìåðåííîé äèñïëàçèè
øåéêèìàòêè ýêñïðåññèèC-erb-B2 îáíàðóæåíî íå
áûëî. Îïðåäåëåíèå C-erb-B2 ïðèòÿæåëîé öåðâè-
êàëüíîé äèñïëàçèè áûëî ñâÿçàíî ñ âûñîêèì ðèñ-
êîììàëèãíèçàöèè. Èíâàçèâíûå êàðöèíîìûøåéêè
ìàòêè îòëè÷àëèñü îò òÿæåëîãî ïðåäðàêà è
âíóòðèýïèòåëèàëüíîãî ïîðàæåíèÿ áîëåå âûñîêèì
óðîâíåì ýêñïðåññèè C-erb-B2, ñòåïåíü êîòîðîãî
êîððåëèðîâàëà ñ íàèáîëåå çëîêà÷åñòâåííûì ìåë-
êîêëåòî÷íûìðàêîìè ýíäîìåòðèîèäíîéàäåíîêàð-
öèíîìîé. Ïðåäñòàâëåííûå íàìè äàííûå ïîçâîëÿ-
þòñ÷èòàòü, ÷òî èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëå-
äîâàíèå C-erb-B2 ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíî äëÿ
ðàííåãî âûÿâëåíèÿ íåîïëàñòè÷åñêèõ èçìåíåíèé,
ïðîãíîçèðîâàíèÿ òå÷åíèÿ äèñïëàçèè è ðàêà øåé-
êè ìàòêè.

Ââåäåíèå
Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå âûçûâàåò ñîìíåíèé

ôàêò àññîöèàöèè âèðóñîâ ïàïèëëîìû ÷åëîâåêà ñ
ðàçâèòèåì öåðâèêàëüíîé íåîïëàçèè, îäíàêî,
áîëüøèíñòâî èññëåäîâàòåëåé îáðàùàåò âíèìàíèå,
÷òî òîëüêî îäíîãî èíôèöèðîâàíèÿ íåäîñòàòî÷íî
äëÿ èíäóêöèè îïóõîëåâîãî ðîñòà, è óêàçûâàåò íà
ðîëü êîôàêòîðîâ â ïàïèëëîìàâèðóñ-çàâèñèìîì
êàíöåðîãåíåçå. Î÷åâèäíî, ÷òî â ïðîöåññû èììîð-
òàëèçàöèè è òðàíñôîðìàöèè èíôèöèðîâàííûõ
êëåòîê âîâëå÷åíû ôàêòîðû, ó÷àñòâóþùèå â ðå-
ãóëÿöèè ìèòîòè÷åñêîãî öèêëà è êëåòî÷íîé äèô-
ôåðåíöèðîâêè [1, 2, 6]. Ñðåäè ïîñëåäíèõ âàæíîå
çíà÷åíèå èìåþò ôàêòîðû ðîñòà è èõ ðåöåïòîðû,
â ÷àñòíîñòè, C-erb-B2, ÿâëÿþùèéñÿ òèðîçèí-êè-
íàçíûì ðåöåïòîðîì ýïèäåðìàëüíîãî ôàêòîðà ðî-
ñòà. Ãèïåðýêñïðåññèÿ C-erb-B2 ñâÿçàíà ñ èíèöè-
àöèåé òðàíñêðèïöèîííûõ ìåõàíèçìîâ, óñêîðÿþ-
ùèõ ïðîöåññû ïðîëèôåðàöèè è íåîãðàíè÷åííî-
ãî ðîñòà êëåòîê. Àìïëèôèêàöèÿ ýòîãî ïðîòîîí-
êîãåíà îáíàðóæåíà â ðÿäå îïóõîëåé (ðàê ëåãêîãî,
ìîëî÷íîé æåëåçû, òîëñòîé êèøêè) è ÿâëÿåòñÿ
íåáëàãîïðèÿòíûì ïðîãíîñòè÷åñêèìôàêòîðîì [3,
4]. Èññëåäîâàíèÿ, ïîñâÿùåííûå ýêñïðåññèè C-
erb-B2 â òêàíÿõ øåéêè ìàòêè, êðàéíå íåìíîãî-
÷èñëåííû è â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ïîñâÿùåíû
èñêëþ÷èòåëüíî öåðâèêàëüíûì êàðöèíîìàì [7, 8].

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü
èçó÷åíèå ýêñïðåññèè C-erb-B2 â òêàíÿõ øåéêè
ìàòêè ïðè öåðâèêàëüíîé äèñïëàçèè è ðàêå.

Ìàòåðèàëû èìåòîäû
Ïðîâåäåíî ðåòðîñïåêòèâíîå èììóíîãèñòîõè-

ìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ýêñïðåññèè C-erb-B2 â
áèîïñèéíîì è îïåðàöèîííîì ìàòåðèàëå 140 ïà-
öèåíòîê ñ ïðåäðàêîâûì ïîðàæåíèåì øåéêè ìàò-
êè è 144 áîëüíûõ ñ öåðâèêàëüíûìè îïóõîëÿìè,
êîòîðûå íàõîäèëèñü íà îáñëåäîâàíèè è ëå÷åíèè
â îáëàñòíîì îíêîëîãè÷åñêîì äèñïàíñåðå ã. ×èòû
â 1998-2004 ãã.

Äèàãíîñòèêà çàáîëåâàíèé øåéêè ìàòêè
âêëþ÷àëà êëèíè÷åñêèå, êîëüïîñêîïè÷åñêèå, öè-
òîãèñòîëîãè÷åñêèå è èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå
ìåòîäûèññëåäîâàíèÿ. Ñòàäèðîâàíèå ïðåäðàêîâûõ
ïðîöåññîâ øåéêè ïðîâîäèëîñü â ñîîòâåòñòâèè ñ
îáùåïðèíÿòîé Ìåæäóíàðîäíîé ñòàòèñòè÷åñêîé
êëàññèôèêàöèåé áîëåçíåé (1992), ãèñòîëîãè÷åñ-
êîé êëàññèôèêàöèåé îïóõîëåé æåíñêîãî ïîëîâî-
ãî òðàêòà ÂÎÇ (1995) è ðàêà øåéêè ìàòêè â ñîîò-
âåòñòâèè ñ êëàññèôèêàöèåé ïî ñèñòåìå TNM è
ïî ñèñòåìå FIGO (1997). Â çàâèñèìîñòè îò òÿæå-
ñòè çàáîëåâàíèÿ ïàöèåíòêè ðàñïðåäåëèëèñü ñëå-
äóþùèì îáðàçîì. Ñëàáàÿ äèñïëàçèÿ øåéêè ìàò-
êè áûëà äèàãíîñòèðîâàíà ó 44 (31,4±13,1%) æåí-
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ùèí, óìåðåííàÿ - 49 (35,0±9,5%) è òÿæåëàÿ - ó 47
(33,6±11,5%) áîëüíûõ. Âíóòðèýïèòåëèàëüíûé ðàê
áûë îáíàðóæåí ó 44 (30,6±12,0%) ïàöèåíòîê,
ìèêðîèíâàçèâíûé - ó 54 (37,5±10,2%) è èíâà-
çèâíûé - ó 46 (31,9±8,1%) æåíùèí. Â êà÷åñòâå
êîíòðîëüíîé ãðóïïû èñïîëüçîâàëè 30 îáðàçöîâ
øåéêè ìàòêè çäîðîâûõ æåíùèí, íå èìåþùèõ â
íàñòîÿùåå âðåìÿ ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé öåð-
âèêàëüíîãî ýïèòåëèÿ. Âîçðàñò îáñëåäîâàííûõ
âàðüèðîâàë â ïðåäåëàõ îò 19 äî 52 ëåò, è ñîñòà-
âèë â ñðåäíåì 39,9±7,5 ãîäà.

Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ýêñ-
ïðåññèè C-erb-B2 ïðîâîäèëè ïî ñòàíäàðòíîé ìå-
òîäèêå â ëàáîðàòîðèè ïàòîìîðôîëîãèè Îáëàñò-
íîãî äèàãíîñòè÷åñêîãî öåíòðà ã. ×èòû. Äëÿ èì-
ìóííîãî îêðàøèâàíèÿ ïðèìåíÿëè ñòðåïòàâèäèí-
áèîòèí-ïåðîêñèäàçíûé ìåòîä ñ èñïîëüçîâàíèåì
êðîëè÷üèõ ïîëèêëîíàëüíûõ àíòèòåë ê C-erb-B2
(ðàáî÷åå ðàçâåäåíèå 1:200, "Dako",Äàíèÿ) [5].Ïðè
îöåíêå èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîé ðåàêöèè ïðèíè-
ìàëè âî âíèìàíèå èíòåíñèâíîñòü è ïîëíîòó îê-
ðàøèâàíèÿ öèòîëåììû êëåòîê. ßðêàÿ ìåìáðàí-
íàÿ áåñïðåðûâíàÿ ïî êîíòóðó êëåòêè ðåàêöèÿ ñî-
îòâåòñòâîâàëà âûðàæåííîé ýêñïðåññèè áåëêà
(+++), ïðè íàëè÷èè óìåðåííîé îêðàñêè ñ ïðåðû-
âàþùèìñÿ êîíòóðîì êëåòîê ðåàêöèþ ðàñöåíèâà-
ëè êàê óìåðåííóþ (++) è ñëàáàÿ ðåàêöèÿ íåáîëü-
øîãî êîëè÷åñòâà êëåòîê ñîîòâåòñòâîâàëà íèçêîé
ýêñïðåññèè C-erb-B2 (+). Öèòîïëàçìàòè÷åñêîå
îêðàøèâàíèå èññëåäóåìîãî îíêîïðîòåèíà â ðàñ-
÷åò íå ïðèíèìàëîñü [4].

Äàííûå ïðåäñòàâëåíû â âèäå M±m, ãäå M -
ñðåäíåå àðèôìåòè÷åñêîå, m - îøèáêà ñðåäíåãî.
Äëÿ îöåíêè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé
ïîëó÷åííûõ äàííûõ èñïîëüçîâàëè êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà, êðèòè÷åñêèé óðîâåíü çíà÷èìîñòèïðè-
íèìàëñÿ ðàâíûì 0,05.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ ïðåä-

ñòàâëåíû â òàáëèöå 1.
Ìåìáðàííîå îêðàøèâàíèåC-erb-B2-ïîçèòèâ-

íûõ êëåòîê áûëî îòìå÷åíî â 8 (5,8±2,1%) ñëó÷à-
ÿõ äèñïëàçèè è â 43 (29,9±2,1%) îáðàçöàõ öåðâè-
êàëüíîãî ðàêà. Ýêñïðåññèè C-erb-B2 â íîðìàëü-
íîì ýïèòåëèè, ïðè ñëàáîé è óìåðåííîé äèñïëà-
çèè øåéêè ìàòêè âûÿâëåíî íå áûëî. Â ñëó÷àÿõ
òÿæ¸ëîãî ïðåäðàêà è âíóòðèýïèòåëèàëüíîé êàð-
öèíîìû äîñòîâåðíûõ îòëè÷èé â èññëåäóåìûõ
ãðóïïàõ îáíàðóæåíî íå áûëî - ïðåâàëèðîâàëà
íèçêàÿ ýêñïðåññèÿ C-erb-B2, â ÷åòâåðòè íàáëþ-
äåíèé óðîâåíü èññëåäóåìîãî ïðîòîîíêîãåíà áûë
óìåðåííî âûðàæåí.

Êîëè÷åñòâî ñëó÷àåâ îïðåäåëåíèÿ è ñòåïåíü

ýêñïðåññèè C-erb-B2 âîçðàñòàëè ïðè èíâàçèâíûõ
îïóõîëÿõ øåéêè ìàòêè. Ìèêðîèíâàçèâíûé ðàê
õàðàêòåðèçîâàëñÿ óâåëè÷åíèåì êîëè÷åñòâà êëå-
òîê, ïîçèòèâíûõ ê C-erb-B2 - óâåëè÷èëîñü êîëè-
÷åñòâî ñëó÷àåâ ñëàáîãî è óìåðåííîãî îêðàøèâà-
íèÿ êëåòîê, à â 5 (9,3±3,0%) íàáëþäåíèÿõ áûëà
âûÿâëåíà âûðàæåííàÿ ýêñïðåññèÿ C-erb-B2, ÷åãî
íå áûëî îòìå÷åíî íè ïðè âíóòðèýïèòåëèàëüíîì
ðàêå, íè ïðè òÿæåëîé äèñïëàçèè. Ïðè èíâàçèâ-
íîì ðàêå ïðåîáëàäàþùåé áûëà âûðàæåííàÿ ýêñ-
ïðåññèÿ C-erb-B2 - â 11 (23,9±9,1%) ñëó÷àÿõ ïðî-
òèâ 3 (6,5±2,1%) íàáëþäåíèé óìåðåííîãî è 4
(8,7±3,1%) - ñëàáîãî îêðàøèâàíèÿ îïóõîëåâûõ
êëåòîê. Â òî æå âðåìÿ îáùåå êîëè÷åñòâî èììó-
íîïîçèòèâíûõ êëåòîê ïðè ìèêðîèíâàçèè è èíâà-
çèâíûõ êàðöèíîìàõ äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëîñü.

Ïðè èçó÷åíèè âçàèìîñâÿçè îïðåäåëåíèÿ C-
erb-B2 è ãèñòîëîãè÷åñêèõ âàðèàíòîâ öåðâèêàëü-
íûõ êàðöèíîì âûðàæåííàÿ ýêñïðåññèÿ èññëåäóå-
ìîãî ïðîòîîíêîãåíà áûëà àññîöèèðîâàíà ïðåèìó-
ùåñòâåííî ñ ïðîãíîñòè÷åñêè íåáëàãîïðèÿòíûìè
ìåëêîêëåòî÷íûìè îïóõîëÿìè è ýíäîìåòðèîèäíû-
ìè àäåíîêàðöèíîìàìè - ñîîòâåòñòâåííî â 9
(56,3±16,2%) è 5 (31,5±11,0%) ñëó÷àÿõ.

Ïðè äèñïëàñòè÷åñêèõ èçìåíåíèÿõ öåðâèêàëü-
íîãî ýïèòåëèÿ, àññîöèèðîâàííûõ ñ ýêñïðåññèåé
C-erb-B2, â 5 (62,5±12,9%) íàáëþäåíèÿõ áûëî
îòìå÷åíî ðåöèäèâèðîâàíèå ïðåäðàêà è â 2
(4,3±1,4%) - ðàçâèòèå ðàêà. Èììóíîïîçèòèâíûå
îïóõîëè øåéêè ìàòêè ñ óìåðåííîé è âûðàæåí-

ûïïóðÃ
õûííàâîäåëñáî n

õûíâèòèçîïîíóììèîâòñå÷èëîK
èèññåðïñêýüíåïåòñèâåà÷óëñ

%/.ñáà,2B-bre-C
+ ++ +++

åûâîðîäÇ 03 - - -
ÿèçàëïñèäÿàíüëàêèâðåÖ

ÿàáàëc
ÿàííåðåìó

ÿàëåæÿò

44
94
74

-
-

7,2±6,01/6
643,0=ð

-
-

4,0±3,4/2
201,0=ð

-
-
-

èêòàìèêéåøêàÐ
-èðòóíâ

éûíüëàèëåòèïý
éûíâèçàâíèîðêèì

éûíâèçàâíè

44

45

64

6,5±4,11/5

5,5±7,61/9
000,0=ð
1,3±7,8/4

ð1 000,0=

9,1±6,4/2

5,1±4,7/4
000,0=ð
1,2±5,6/3

ð1 720,0=

-

0,2±3,9/5

1,9±9,32/11
ð1 000,0=

Òàáëèöà 1
Ýêñïðåññèÿ C-erb-B2 â òêàíÿõ øåéêè ìàòêè ïðè

öåðâèêàëüíîé äèñïëàçèè è ðàêå

ð - äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ âíóòðè-
ýïèòåëèàëüíûì ðàêîì;
ð1 - äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ ìèêðîèí-
âàçèâíûì ðàêîì.
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íîé ýêñïðåññèåé C-erb-B2 â 14 (56,0±16,7%) ñëó-
÷àÿõ ñî÷åòàëèñü ñ ïîðàæåíèåì ðåãèîíàðíûõ ëèì-
ôàòè÷åñêèõ óçëîâ.

Òàêèì îáðàçîì, ïðîâåäåííîå íàìè èññëåäî-
âàíèå C-erb-B2 â òêàíÿõ øåéêè ìàòêè ïîêàçàëî,
÷òî ýêñïðåññèÿ C-erb-B2 ïðè öåðâèêàëüíîé äèñ-
ïëàçèè ñâÿçàíà ñ âûñîêèì ðèñêîì ìàëèãíèçàöèè,
÷òî ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíî â ðàííåé äèàãíîñ-
òèêå íåîïëàñòè÷åñêèõ èçìåíåíèé. Êðîìå òîãî,
èíâàçèâíûå êàðöèíîìûøåéêè ìàòêè îòëè÷àëèñü
îò òÿæåëîãî ïðåäðàêà è âíóòðèýïèòåëèàëüíîãî
ïîðàæåíèÿ áîëåå âûñîêèì óðîâíåì ýêñïðåññèè
C-erb-B2, ñòåïåíü êîòîðîãî êîððåëèðîâàëà ñ íàè-
áîëåå çëîêà÷åñòâåííûìè îïóõîëÿìè. Ïðåäñòàâ-
ëåííûå äàííûå ïîçâîëÿþò ñ÷èòàòü, ÷òî èììóíî-
ãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå C-erb-B2 ìîæåò
áûòü èñïîëüçîâàíî äëÿ ðàííåãî âûÿâëåíèÿ íåî-
ïëàñòè÷åñêèõ èçìåíåíèé, ïðîãíîçèðîâàíèÿ òå÷å-
íèÿ äèñïëàçèè è ðàêà øåéêè ìàòêè.
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íîì, îïðåäåëÿþùèì ðàçâèòèå ãóìîðàëüíîãî è
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ìàëüíûõ êëåòîê Ëàíãåðãàíñà. Îò åãî ïðèñóòñòâèÿ
çàâèñèò ðàçâèòèå öèòîëèòè÷åñêîé àêòèâíîñòè
íàòóðàëüíûõ êèëëåðîâ è öèòîòîêñè÷åñêèõ Ò-ëèì-
ôîöèòîâ. Îäíàêî äî ñèõ ïîð íå ñóùåñòâóåò ïðèí-
öèïîâ öèòîêèíîòåðàïèè è ïðèìåíåíèå ÈË-2 ïðè
âèðóñíîì êîíúþíêòèâèòå ÿâëÿåòñÿ ìàëîèçó÷åí-
íûì âîïðîñîì.
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íà-2 - Ðîíêîëåéêèíà íà ôóíêöèþ ëèìôîöèòàð-
íî-òðîìáîöèòàðíîé àäãåçèè ó áîëüíûõ âèðóñíûì
êîíúþíêòèâèòîì ãåðïåñíîé ýòèîëîãèè.
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