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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

ІМУНОГІСТОХІМІЧНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ЛОКАЛЬНО-ПОШИРЕНИХ ФОРМ РАКУ 
ПЕРЕДМІХУРОВОЇ ЗАЛОЗИ

Резюме. Проаналізовано результати імуногістохімічних до-
сліджень біопсійного матеріала 60 хворих на локально-по-
ширений рак передміхурової залози, яким загалом було вико-
нано 352 біопсії. Встановлено, що найбільш високоспецифіч-
ним є антитіла до ензиму α-метилацил-коензим А рацемази 
(AMACR), цитокератінам CK-HMW (№ 5, 14), маркеру ендо-AMACR), цитокератінам CK-HMW (№ 5, 14), маркеру ендо-), цитокератінам CK-HMW (№ 5, 14), маркеру ендо-CK-HMW (№ 5, 14), маркеру ендо--HMW (№ 5, 14), маркеру ендо-HMW (№ 5, 14), маркеру ендо- (№ 5, 14), маркеру ендо-
кринних клітин в простаті хромограніну А, білку гена-супре-
сора p53 і Rb білку, маркеру біологічної агресивності Вс1-2 і до 
маркера проліферативної активності клітин ядерного негіс-
тонового білка Ki-67, експресія яких змінюється залежно від 
ступеня диференцировки пухлинної тканини.

Ключові слова: локально-поширений рак передміхурової зало-
зи, імуногістохімія.
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Вступ 
Як відомо, у чоловіків саме рак  передміху-

рової  залози (РПЗ) є одним з найбільш роз-
повсюджених онкологічних захворювань [8]. 
За даними різних авторів, відсоток пацієнтів 
на локально-розповсюджені форми заболева- локально-розповсюджені форми заболева-локально-розповсюджені форми заболева- форми заболева-и заболева- заболева-
ния серед первинно виявленних хворих сягає  
24–68,5 %. В структурі загальної летальності 
від онкологічних захворювань смертність від 
раку простати у чоловіків становить 4,7 %, що 
є  важливою  проблемою [11].

Головними прогностичними критеріямі РПЗ 
є: стадія пухлинного процеса, початковий рі-: стадія пухлинного процеса, початковий рі-ія пухлинного процеса, початковий рі-я пухлинного процеса, початковий рі-пухлинного процеса, початковий рі- процеса, початковий рі-початковий рі- рі-рі-
вень простатичного специфічного антигену та 
вік пацеєнта [12]. Однак  визначення клінічної 
стадії хвороби та встановлення діагноза РПЗ 
є важливим, але під час недостатніми умо- важливим, але під час недостатніми умо-ливим, але під час недостатніми умо-, але під час недостатніми умо-але під час недостатніми умо- під час недостатніми умо-ід час недостатніми умо- недостатніми умо-німи умо- умо-мо-
вами для обрання і проведення адекватно- для обрання і проведення адекватно-обрання і проведення адекватно- і проведення адекватно-і проведення адекватно- проведення адекватно-ня адекватно- адекватно-
го лікування. У з’вязку  із цим в теперішній 
час особливо гостро відчувається потреба в 
прогнозуванні таких важливих параметрів, 
як агресивність природнього плину захворю-к агресивність природнього плину захворю-ість природнього плину захворю-сть природнього плину захворю-природнього плину захворю- плину захворю-плину захворю- захворю-хворю-
вання, чутливість пухлини до ендокринної та 
цитостатичної терапії, схильність до рециду-ної терапії, схильність до рециду- терапії, схильність до рециду-ії, схильність до рециду-, схильність до рециду-хильність до рециду- до рециду-до рециду- рециду-у-
вання після простатектомії або променевого 
лікуванняя [1-5].

Морфологічна картина РПЗ достатньо 
різноманітна : в 95-97% випадків РПЗ пред-ізноманітна : в 95-97% випадків РПЗ пред- 95-97% випадків РПЗ пред-випадків РПЗ пред- РПЗ пред-З пред- пред-
ставлений аденокарциномою, інші його форми 
зустрічаються рідше [19]. При цьому для даного 
захворювання залишаються ще не до кінця ви-хворювання залишаються ще не до кінця ви- залишаються ще не до кінця ви-залишаються ще не до кінця ви- ще не до кінця ви-інця ви-нця ви-я ви- ви-ви-
вченими питання морфогенезу і діагностики. 
При дослідженні процесів морфогенеза онко-дослідженні процесів морфогенеза онко- процесів морфогенеза онко-ів морфогенеза онко-в морфогенеза онко-
захворювань особливе значення мають нові  
методи діагностики, які істотно доповнюють  
вже існуючі. Саме до таких методів досліджен- Саме до таких методів досліджен-Саме до таких методів досліджен- до таких методів досліджен-до таких методів досліджен- таких методів досліджен-х методів досліджен- методів досліджен-ів досліджен- досліджен-досліджен-
ня відносять імуногістохімічну  діагностику 
пухлин  [21].

Мета дослідження 
Визначити патоморфологічні і імуногістохі- патоморфологічні і імуногістохі-ічні і імуногістохі- і імуногістохі-і імуногістохі- імуногістохі-імуногістохі-

мічні особливості  локально-поширеного  рака 
простати.

Матеріали і методи досліджень 
Проаналізовано результати імуногістохіміч-ізовано результати імуногістохіміч- результати імуногістохіміч-и імуногістохіміч- імуногістохіміч-імуногістохіміч-

ного дослідження 60 хворих, які проходили 
лікування в урологічному відділенні та   від-ікування в урологічному відділенні та   від- в урологічному відділенні та   від-ічному відділенні та   від- відділенні та   від-відділенні та   від- та   від-та   від-   від-від-
діленні променевої терапії Полтавського об- променевої терапії Полтавського об-променевої терапії Полтавського об- терапії Полтавського об-ії Полтавського об- Полтавського об-ького об-кого об-
ласного клінічного онкологічного диспансера 
з 2012 по 2018 р. р. з приводу РПЗ  стадій T3а N0 
M0  і  T3в N0 M0. Середній вік  пацієнтів ста-0  і  T3в N0 M0. Середній вік  пацієнтів ста-і  T3в N0 M0. Середній вік  пацієнтів ста-  T3в N0 M0. Середній вік  пацієнтів ста-T3в N0 M0. Середній вік  пацієнтів ста-3в N0 M0. Середній вік  пацієнтів ста-N0 M0. Середній вік  пацієнтів ста-0 M0. Середній вік  пацієнтів ста-M0. Середній вік  пацієнтів ста-0. Середній вік  пацієнтів ста-ередній вік  пацієнтів ста- вік  пацієнтів ста-ік  пацієнтів ста-  пацієнтів ста-ієнтів ста- ста-та-
новив  59,3±7,6 років. В цілому проаналізовано 
352 препарата, отриманих при  мультифокаль- препарата, отриманих при  мультифокаль-
ній біопсії. Діагноз встановлювали згідно ре-
комендаціям Американьскої (АUA) або Євро-UA) або Євро-) або Євро-
пейської (ЕАU) асоціацій  урологів  на основі 
пальцьового  ректального дослідження (ПРД), 
трансректального ультразвукового досліджен-
ня (ТРЗД), визначення  рівня простат-специ-
фічного антигена (ПСА) [4]. Мультифокальня 
біопсія виконувалась під контролем  трансрек-іопсія виконувалась під контролем  трансрек-опсія виконувалась під контролем  трансрек-ія виконувалась під контролем  трансрек-я виконувалась під контролем  трансрек-иконувалась під контролем  трансрек- під контролем  трансрек-ід контролем  трансрек-д контролем  трансрек- трансрек-трансрек-
тально під контролем ТРУЗД [10]. За допомо-ід контролем ТРУЗД [10]. За допомо-д контролем ТРУЗД [10]. За допомо-Д [10]. За допомо- За допомо-За допомо-
гою цього методу проводили забор матеріала 
для морфологічного і імуногістохімічного до-
сліджень, а також стадії розвитку пухлини за   
Глісоном [6, 7].  

Імуногістохімічне дослідження виконува-
ли на парафінових зрізах патоморфологічній 
лабораторії CSD HtalhCare (м. Київ). З пара-
фінових блоків готували зрізи товщиною 4–5 
мікрон, їх поміщували на скло після обробки 
полі-L-лізіном. Потім матеріал досліджували 
за загальноприйнятою стандартною методи-
кою з використанням наступних 7 первин-
них (специфічних) моноклональних антитіл 
(DAKO, UK, Germany, Lab Vision, USA) : ви-
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сокоспецифічні для рака антитіла до ензиму 
α-метилацил-коензим А рацемази (AMACR), 
цитокератінам CK-HMW (№ 5, 14), маркеру 
ендокринних клітин в простаті хромограні-
ну А, білку гена-супресора p53 і Rb білку, 
маркеру біологічної агресивності Вс1-2 і до 
маркера проліферативної активності клітин 
ядерного негістонового білка Ki-67. В якості 
хромогена використовували 3,3-діамінобен-
зидіна тетрахлорид, який входив у вказаний 
выше комерційний набор детекції. Ядра клі-
тин дофарбовували гематоксіліном Майєра на 
протязі 30 секунд — 2 хвилин. Система детек-
ції «Ultra Vision LP Value HRP Polymer» (Lab 
Vision, USA) використовувалась для наглядної 
візуалізації результату реакції, яка відбува-
лась  при з’язуванні антигена та антитела. При 
обчисленні коефіцієнтів експресії антигеіов 
оцінювали результати імуногістохімічного до-
слідження [Kinsel L. et al., 1989]. Інтерпретацію 
результатів імуногістохімічної реакції прово-
дили з використанням якісної оцінки ядерної 
реакції: негативна «-», слабо позитивна «+», 
помірно позитивна «++», виразно позитивна 
«+++» — та при кожному значеннні інтенсив-
ності фарбування (мінімум для 500 клітин в 10 
полях зору при збільшенні мікроскопа х 400) 
визначали відсоток  позитивно зафарбованих 
клітин. Коефіцієнт експресії розраховували 
для кожного спостередження по формулі :

  K=Σ(Б×П)/100                                      (1)

де Б — інтенсивність зафарбованості в балах,  
а П - відсоток зафарбованих клітин при кож-
ному значенні Б.

Індекс проліферативної активності (ІПА) 
визначали по експресії маркера Ki-67.  
У 4-9 випадкових полях зору на великому 
збільшенні мікроскопа (× 400) підраховували 
загальну кількість пухлинних клітин (не мен-
ше 1000) і кількість імунопозитивних клітин 
до Ki-67, з наступним обчисленням іх відсо-
ткового співвідношення. 

Отримані медико-біологічні данні обро-
блялись з використанням програмної сис-
теми STATISTICA for Windows (версія 5.5 іц. 
№AXXR402C29502 3FA).

Результати досліджень та їх обговорення  
Точність морфологічної діагностики РПЗ 

підвищувалась при одночасному визначенні 
експресій AMACR, цитокератинів високої мо-
лекулярної маси, білків групи р63, цитокера-
тину 5 і Вcl-2. 

Експресія α-метілацил-коензим А рацемази 
(AMACR), що уявляє собою пероксисомаль-
ний і мітохондріальний фермент, відмічалась  
у вигляді коричневого коліру зерен в цито-

плазмі епителія залоз і дифузно в стромі. У 79,5 
% пацієнтів AMACR був виражений у вигляді 
гранулярного, апікального або цитоплазма-
тичного зафарбовування, яке було добре видно  
при малому збільшенні мікроскопа  (рис. 1).

Рис. 1.  Низькодифференційована аденокарцинома ПЗ. 
Пацієнт Е., 64 роки, антитела до AMACR, забарвленняа 

гематоксиліном Майєра, зб. × 200

У інших 20,5 % пацієнтів даний маркер бул 
негативним (рис. 2).

Рис.  2. Високодиференційована аденокарцинома ПЗ. 
Пацієнт Д., 61 рік, антитела до AMACR, збарвлення 

гематоксиліном Майєра, зб. × 200

При високому дифереціюванні пухлини  
у 55,6 % спостередженнях AMACR бул нега-спостередженнях AMACR бул нега- AMACR бул нега-ул нега-л нега-нега-
тивним, слабо та помірно позитивно він ви- слабо та помірно позитивно він ви-та помірно позитивно він ви- помірно позитивно він ви-помірно позитивно він ви- позитивно він ви-зитивно він ви-
значався  в рівній мірі –  22,2% спостереджень  
у досліджуваній групі. У чоловіків з помірним 
диференціюванням рацемаза в 56,7 % випад-еренціюванням рацемаза в 56,7 % випад- рацемаза в 56,7 % випад-випад-
ків визначалась яскраво, помірно — в 23,3 %,  
а онегативним маркер був в 20 % випадків. 

В групі з низькодиференційованою адено-і з низькодиференційованою адено- з низькодиференційованою адено-з низькодиференційованою адено- низькодиференційованою адено-ькодиференційованою адено-кодиференційованою адено-еренційованою адено- адено-
карциномою в 21,4 % маркер не визначався,  
а у 50 % пацієнтів був  яскраво вираженим. 

Аналіз результатів коэефіцієнта експресії 
онкомаркера AMACR у пацієнтів з аденокар-ієнтів з аденокар- з аденокар-з аденокар- аденокар-
циномою ПЗ показаі, що найбільше значен-ю ПЗ показаі, що найбільше значен- ПЗ показаі, що найбільше значен-З показаі, що найбільше значен- показаі, що найбільше значен-і, що найбільше значен- що найбільше значен-що найбільше значен-о найбільше значен-йбільше значен- значен-
ня даного показника було виявлено в групі 
пацієнтів з помірнодиференційованою адено-ієнтів з помірнодиференційованою адено- з помірнодиференційованою адено-з помірнодиференційованою адено- помірнодиференційованою адено-помірнодиференційованою адено- адено-
карциномою ((17,44±1,55) %), ніж у пацієнтів  
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з низьким і високим ступенем диференціювання 
пухлин (12,12±4,75 %; 5,67±0,73 %  відповідно).

Високомолекулярні цитокератини № 5, 14 
виявлялись в базальних клітках нормальних і 
гіперпластичених ацинусів і отбули відсутні-іперпластичених ацинусів і отбули відсутні-перпластичених ацинусів і отбули відсутні-них ацинусів і отбули відсутні- ацинусів і отбули відсутні-ів і отбули відсутні-в і отбули відсутні-і отбули відсутні- отбули відсутні-були відсутні-
ми в базальних клітках злоякісної опухлини 
(рис. 3). Саме тому CKHMW в 100 % спостере-). Саме тому CKHMW в 100 % спостере- Саме тому CKHMW в 100 % спостере-Саме тому CKHMW в 100 % спостере-у CKHMW в 100 % спостере-спостере-
джень був негативним у пацієнтів з аденокар- був негативним у пацієнтів з аденокар-ув негативним у пацієнтів з аденокар- негативним у пацієнтів з аденокар-негативним у пацієнтів з аденокар- у пацієнтів з аденокар-ієнтів з аденокар- з аденокар-з аденокар- аденокар-
циномою ПЗ.

В якості раннього маркера прогресії пухлин 
простати нами був використаний  нейроендо-
кринний маркер – хромогранін А.

В досліджуваній групі пацієнтів з високо-
диференційованою аденокарциномою в 22,2 % 
випадків хромогранін А не визначався, в 78,8 %  
був позитивним в разному степені (рис. 4).

У чоловіків дослідної групи із помірно дифе-
ренційованою аденокарциномою  хромогранін 
А бів негативним в 41,7 % випадків, а в 58,3 % 
була визначена фокальна ендокрина диферен-
цировка  (рис. 5).

У досліджуваній групі у пацієнтів з адено-
карциномою з низькою диференцировкою в 

78,6 %  хромогранін А був визначений пози-
тивно (рис. 6), а в 21,4 % був негативним.

У пацієнтів з аденокарциномою ПЗ дослі-
джуваної групи фокальна нейроендокринна 
диференцировка частіше визначалась у хворих 
з низькодиференцийованою аденокарцино-
мою ((4,77±0,93) %) у порівнянні з чоловіками 
з умепомірним ((4,38±0,03) %) і високим ступе-
нем диференціювання ((3,36±0,6) %).

Ген-супресор ретінобластоми (рRb), який 
здійснює контроль за вступом кліток в міто-
тичний цикл, в нашому дослідженні в 98,8 % 
був негативним, лише у чотирьох хворих з ви-
сокодиференційованим раком ПЗ в частині 
ядер кліток пухлинної тканини визначалия 
даний білок (рис. 7), коефіцієнт експресії при 
цьому становив 4,51±0,28 %.

Інший білок гена-онкосупресора P53, який 
з’являвся в частині ядер кліток злоякісної пух-
лини, індукує апоптоз і є  маркером несприят-
ливого результата (рис. 8).

В проведеному нами идослідженні у 88,9 % 
спостередженнях  білок гена-онкосупресора 

Рис. 3. Помірнодиференційована аденокарцинома ПЗ. 
Пацієнт К., 75 років, антитіла до CK-HMW № 5, 14,  

забарвлення гематоксиліном Майєра, зб. x 200

Рис. 4. Помірнодиференційована аденокарцинома ПЗ.  
Пацієнт Т., 68 років, антитіла до хромограніну А,  

забарвлення гематоксиліном Майєра, зб. x 200

Рис. 5.  Помірнодиференційована аденокарцинома ПЗ.  
Пацієнт Т., 68 років, антитіла до хромограніна А,  

забарвлення гематоксиліном Майєра, зб. x 200

Рис. 6. Низькодиференційована аденокарцинома ПЗ.  
Пацієнт М., 61 рік, антитіла до хромогранина А, забарв-

лення гематоксиліном Майєра, зб. X 200
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P53 виявлявся слабо позитивним у хворих з 
високодиференційованою аденокарциномою.

У чоловіків з пухлиною помірного диферен-
ціювання досліджуваний  маркер в 71,7 % був 
негативним, а в 28,3 % білок біу слабо позитив-
ним в частині ядер. В групі з низькодиферен-
ційованою аденокарциномою р53 в 78,5 % зу-
стрічався во багатьох ядрах пухлинних кліток 
и в 21,3 % був негативним.

Аналіз результатів коефіцієнта експресії он-
комаркера  р53 у пацієнтів з аденокарциномою 
ПЗ  показав, що найбільше значення цього 
показника було виявлено в групі пацієнтів  
з высоким ступенем диференцировки аде-
нокарциноми ((10,26±2,17)%), ніж у випад-
ках низько- і помірнодиференційованою аде-
нокарциномою ((10,08±5,22) і (5,67±0,42) %)  
відповідно).

Білок цитоплазматичної реакції Bcl-2, що 
блокує апоптоз в нормальних і пухлинних 
клітках, найчастіше був позитивний (88,9 %) у 
пацієнтів з високим ступенем диференциров-
ки аденокарциноми  (рис. 9).

У чоловіків з помірнодиференційованою аде-
нокарциномою досліджуваний білок в 93,3 %  
не визначався, а лише у 22 пацієнтів (6,7 %) бу-
ло відмічено слабке забарвлення мітохондрій. 

У хворих  із низькодиференційнованою пух-
линою Bcl-2 визначали в 64,3 % позитивним з 
різним ступенем виразності.

Найбільший показаник коефіцієнта експре-
сії онкомаркера Bcl-2 був визначений у чоло-
віків з високодиференційованою аденокарци-
номою (6,61±0,57 %), ніж у хворих з низькою 
(4,99±1,34 %) і помірною дифференцировкою  
(4,7±0,32 %).

Експресуючийся практично в усіх фазах мі-
тотичного циклу і використовуємий як про-
гностичний маркер проліферативної активнос-
ті білок Ki-67 зустрічався від 1 до 45 % (рис. 10).

У  пацієнтів з високодиференційованою аде-
нокарциномою Ki- 67 в 77,8 % випадках був 
выявлен слабо  позитивно і в 22,2 % випадках —  
помірно. У чоловіків з пухлиною помірного 
ступеня диференцировки в 96,7 % свипадків 
експресія маркера була слабкою і в 3,3 % — 

Рис. 7. Високодиференційована  аденокарцинома ПЗ.  
Пацієнт К., 61 рік, антитіла до Rb, озабарвлення  

гематоксиліном Майєра, зб. x 200

Рис. 8. Низькодиференційована аденокарцинома ПЗ.  
Пацієнт В., 70 років, антитіла до р53, забарвлення  

гематоксиліном Майєра, зб. x 200

Рис. 9. Високодиференційована аденокарцинома ПЗ.  
Пацієнт С., 71 рік, антитіла до Bcl-2, забарвлення  

гематоксиліном Майєра, зб. x 200

Рис. 10. Помірнодиференційована аденокарцинома ПЗ. 
Пацієнт Г., 71 рік, антитіла до Ki-67, забарвлення  

гематоксиліном Майєра, зб. × 200
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помірною. Яскраво виражена експресія Ki-67 
була виявлена у хворих з низькодиференційо-
ваною аденокарциномою (57,1 %).  

Аналіз результатів ІПА пацієнтів з аденокар-
циномою ПЗ показав, що найбільше значення 
даного показателяника було виявлено в групі 
пацієнтів з низькодиференційованою адено-
карциномою (20,5 ± 5,27 %), ніж в групі з ви-
сокою і помірною (3,25 ± 0,63) % і (19 ± 5,58) %  
відповідно).

Проведений поравняльний аналіз показ-
ників коефіцієнта експресії онкомаркерів 
показав, що у пацієнтів з аденокарциномою  
з высокою диференцировкою самими висо-
кими були значення КЕ маркерів р53 і Bcl-2,  
у чоловіків з  упомірнодиференційованим ра-
ком РЗ – AMACR і Ki-67, а у пацієнтів з низь-
кою дифиференцировкою опухлинної тка-
нини – AMACR і хромогранін А (m=0,166;  
t= -5,68; при p=0,05)  (табл. 1).

Ряд авторів свважає, що при одночасному 
визначенні експресії AMACR, цитокератинів 
высокойї молекулярнойї маси, білка р53, цитоке-
ратіна 5 і Вcl-2 підвищується точність морфоло-
гичної діагностики РПЗ [9, 13, 14, 16, 17, 18, 20, 22].

Проведені нами дослідження показали, що 
маркер AMACR (α-метілацил-коензим А раце-
маза), який уявляє собою пероксисомальний і 
мітохондріальний фермент, у 79,5 % пацієнтів 
був виражений у видгляді гранулярного, апі-
кального або цитоплазматичного озабарвлен-
ня, що був добре видимим при малому збіль-
шенні мікроскопа. У інших 20,5 % пацієнтів 
даний маркер був негативним.

При порівнянні зустрічаємості маркера ра-
цемази серед пациієнтів із різним ступенем 
диференцировки пухлинної тканини встанов-
лено, що він  найбільш яскраво визначався 
у хворих з помірним (КЕ = (17,44 ± 1,55) %)  
і низьким (КЭ = (12,12 ± 4,75) %) ступенем 
дифференцировки.

Хромогранін А – маркер ендокринних клі-
ток, який використовують в якості   марке-
ра прогресії пухлини простати, був негатив-
ним в 36,2 % випадків (переважно у пацієнтів  
з помірнодиференційованим раком). У 63,8 % 
випадків данй маркер був позитивним, визна-
чався осередками в рідких ацинусах тканини 
в групі пацієнтів з низькою диференцировкою 
аденокарциноми (КЕ = (4,77 ± 0,93) %), що 

свідчить про фокальну нейроендокрину дифе-
ренцировку в ацинарній аденокарциномі.

Білок Rb в 98,8 % випадків був онегатив-
ним, лише у 4 випадках при  високо дифе-
ренційованому раку  в частині ядер кліток 
пухлинної тканини визначався даний білок  
(КЕ = (4,51±0,28) %).

Маркер несприятливого результату – ген-
онкосупресора р53, який був виявлений в части-
ні ядер кліток злоказлоякісної пухлини, визна-
чався слабко і нерівномірно, і в 88,9 % випадках 
був виявлений у хворих з високодиференційо-
ваною аденокарциномою КЕ = (10,26±2,17) %. 
У пацієнтів з низькою диференцировкою 
р53 в 78,5 % випадків зустрічався в  багатьої 
ядрах пухлинних кліток  КЕ = (10,08±5,22) % 
і в 21,3 % був негативним. В 71,7 % випад-
ків у чоловіків з помірнодиференційованою 
аденокарциномою білок P53 не визначався  
КЕ = (5,67±0,42) %, а в 28,3 % випадків був ви-
явлений  в частині ядер.

Білок цитоплазматичної реакції Bcl-2, бло-
куючий апоптоз в нормальних і пухлинних 
клітках, в 88,9 % випадків був негативним.  
У пацієнтів з високодиференційованою адено-
карциномою КЕ = (6,61±0,57) % простати да-
ний маркер визначався частіше  (64,3 %).

Білок Ki-67 як прогностчний маркер пролі-
феративної активності і експресуючийся прак-
тично в усіх фазах мітотиченого цикла варію-
вав від 2 до 80 %  випадків пухлин з помірною 
диференцировкою, у хворих з низькою дифе-
ренцировкою від 5 до 35 %, а з високодиферен-
цированою лише від 1 до 5 %.

Аналіз результатів индекса ІПА пацієнтів  
з аденокарциномою ПЗ показав, що найбіль-
ше значення даного показника було виявлено 
в групі пацієнтів з низькодифференційованою 
аденокарциномою (20,5 ± 5,27) %, ніж в групі  
з висоим і помірним ступенем диференциров-
ки ((3,25 ± 0,63) % і (19 ± 5,58) % відповідно).

Кореляційний аналіз показників коефі-
цієнта експресії онкомаркерів показав, що в 
групі аденокарциноми з високою диференци-
ровкою високими були значення КЕ марке-
рів р53 і Bcl-2, в группі помірнодиференці-
йованого рака простати – AMACR і Ki-67, 
а у пацієнтів з низькою диференцировкою 
пухлинної тканини – AMACR і хромогранін  
А (m=0,166; t= -5,68; при p=0,05).

Таблиця 1
Показника коефіцієнтів експресіїи онкомаркерів AMACR, хромограніна А, р53, Bcl-2, Ki-67 у пацієнтів з 

аденокарциномойю ПЗ в залежності від ступеня диференцировки  пухлинної тканини

Ступінь диференцировки 
аденокарциноми

КЕ
AMACR (М±m, %)

КЕ
хромогран

ін А (М±m, %)
КЕ

р53 (М±m, %)
КЕ

Bcl-2 (М±m, %)
ІПА

(М±m, %)

G  1 ( n = 6)  5 , 67 ± 0 , 7 3 3 , 3 6± 0 , 6 10 , 26± 2, 17 6, 61± 0 , 5 7 3 , 25 ± 0 , 63
G  2 ( n = 40 ) 17 , 44± 1, 5 5 4, 3 8± 0 , 0 3 5 , 67 ± 0 , 42 4, 7 ± 0 , 3 2 19 ± 5 , 5 8
G  3  ( n = 14) 12, 12± 4, 7 5 4, 7 7 ± 0 , 9 3 10 , 0 8± 5 , 22 4, 9 9 ± 1, 3 4 20 , 5 ± 5 , 27
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Висновки
1. У хворих з локально-поширеним раком про-

стати найбільш інформативними маркерами 
є AMACR, хромогранін А, P53 і Ki-67.

2. AMACR експресувався в (17,44±1,55) % ви-
падків помірнодифереційованої аденокар-
циноми, а зі зниженням ступеня диферен-
цировки рівень експресії зменшувався і 
становив в низько диференційованих раках 
(12,12±4,75) %. Переважно при низько ди-
ференційованому раку ПЗ в (4,77±0,93) % 
випадків були виявлена експресія  была об-
наружена хромограніна А, що свідчить  про 
наявність фокальної нейроендокринної ди-
ференцировки і ацинарній аденокарциномі. 

3. Експресія маркера  P53 в групі пацієнтів з ви-
соко диференційованою аденокарциномою 

становила (10,26±2,17) %, а зі зниженням 
ступеня диференцировки рівень експресії 
знижувався і при низькій диференцировці 
аденокарциноми становив (10,08±5,22) %.  

4. Висока експресія маркера Bcl-2 була вияв-
лена при аденокарциномі високого ступеня 
диференцировки (6,61±0,57) %, що свідчить 
про зниження процесів апоптоза у порів-
нянні з низько- і помірно диференційовани-
ми раками ((4,99±1,34) % і (4,7±0,32) % відпо-
відно).

5. В групі низько диференційованої аденокар-
циноми відмічена найбільш висока пролі-
феративна активність (ІПА = (20,5±5,27) %),  
а зі збільшенням ступеня диференциров-
ки рівень експресії  маркера Ki-67 змен- 
шувався.
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

Резюме. Проанализированы результаты иммуногистохими-
ческих исследований биопсийного материала  60 больных 
местно-распространенным раком предстательной железы. 
Установлено, что высокоспецифическими для рака явля-
ются  антитела к энзиму α-метилацил-коэнзим А рацема-
зи (AMACR), цитокератинам CK-HMW (№ 5, 14), маркеру 
эндокринных клеток в простате, хромогранину А, белку гена-
супрессора p53 и Rb белку, маркеру биологической агрессив-p53 и Rb белку, маркеру биологической агрессив-53 и Rb белку, маркеру биологической агрессив-Rb белку, маркеру биологической агрессив- белку, маркеру биологической агрессив-
ности Вс1-2 и к маркеру пролиферативной активности клеток 
ядерного негистонового белка Ki-67, экспрессия которых из-Ki-67, экспрессия которых из--67, экспрессия которых из-
меняется в зависимости от степени дифференцировки опухо-
левой ткани.   

Ключевые слова: местно-распространенный рак предста-
тельной железы, иммуногистохимия.

Summary. The results of immunohistochemical studies of biopsy 
material of 60 patients with locally advanced prostate cancer are 
analyzed. It has been established that antibodies to the enzyme 
α-methylacyl coenzyme A racemase (AMACR), cytokeratins  
CK-HMW (№ 5, 14), a marker of endocrine cells in the prostate, 
chromogranin A, protein of suppressor gene p53 and Rb protein, 
biological aggressiveness marker Bc1-2 and to the marker of 
proliferative activity of non-histone Ki-67 nuclear protein cells, the 
expression of which varies depending on the degree of differentiation 
of tumor tissue.

Key words: locally advanced prostate cancer, immunohistochemistry.
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