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Ââåäåíèå. Îäíèì èç âîçìîæíûõ ïîäõîäîâ ê ïðî-
ãíîçèðîâàíèþ òå÷åíèÿ è îïòèìèçàöèè ìåòîäîâ ëå÷å-
íèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé ìîæåò ðàñ-
ñìàòðèâàòüñÿ èçó÷åíèå ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷åñêèõ 
ìàðêåðîâ îïóõîëè, âëèÿþùèõ íà åå áèîëîãè÷åñêèå 
ñâîéñòâà [10]. Äàííûå ëèòåðàòóðû ñâèäåòåëüñòâóþò, 
÷òî ïàòîãåíåç íåîïëàçèé ñâÿçàí ñ íåñïîñîáíîñòüþ 
îïóõîëåâûõ êëåòîê ïîäâåðãàòüñÿ àïîïòîçó. Îäíèì èç 
ìåõàíèçìîâ íàðóøåíèÿ àïîïòîçà ÿâëÿþòñÿ ìóòàöèè 
â ãåíàõ, êîíòðîëèðóþùèõ ýòîò ïðîöåññ. Ïðèìåðàìè 
ïîäîáíûõ àíîìàëèé ÿâëÿþòñÿ õîðîøî èçó÷åííûå 
ãèïåðýêñïðåññèÿ ãåíà Bcl-2, òîðìîçÿùåãî àïîïòîç, 
ìóòàöèè â ãåíå Ð53, ïðåïÿòñòâóþùèå ôóíêöèîíèðî-
âàíèþ êîäèðóåìîãî èì áåëêà êàê èíäóêòîðà àïîïòî-
çà, è óìåíüøåíèå ýêñïðåññèè ÑD95 [3, 4]. 

Ïðîëèôåðàòèâíàÿ àêòèâíîñòü ÿâëÿåòñÿ âåäó-
ùèì ôàêòîðîì êàê â ìåõàíèçìå çëîêà÷åñòâåííîé 
òðàíñôîðìàöèè êëåòîê, òàê è â áèîëîãè÷åñêîì ïî-
âåäåíèè óæå âîçíèêøèõ îïóõîëåé. Ïðåäñòàâëåíèå î 

êèíåòèêå ïðîëèôåðàòèâíûõ ïðîöåññîâ ïîñòîÿííî 
ðàñøèðÿåòñÿ è óòî÷íÿåòñÿ. Èññëåäîâàíèå îñîáåí-
íîñòåé ïðîëèôåðàöèè îïóõîëåâûõ êëåòîê ó áîëü-
íûõ ñ ðàçëè÷íûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè èñïîëüçóåò-
ñÿ äëÿ ïðîãíîçà òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ è êîððåêöèè 
ñõåì ëå÷åíèÿ. Èìåþòñÿ ðàáîòû, ðåçóëüòàòû êîòî-
ðûõ ñâèäåòåëüñòâóþò î íàëè÷èè êîððåëÿöèè ìåæäó 
èíòåíñèâíîñòüþ ïðîëèôåðàòèâíîãî ïðîöåññà è 
òå÷åíèåì çàáîëåâàíèÿ, à òàêæå ýôôåêòèâíîñòüþ 
ïðîâîäèìîé ëó÷åâîé òåðàïèè (ËÒ) [1, 2, 5, 6, 10]. 
Îäíàêî ñîãëàñîâàííîãî ìíåíèÿ î ïðîãíîñòè÷åñêîì 
çíà÷åíèè ýêñïðåññèè îíêîáåëêîâ Ð53 è Bcl-2 è 
àíòèãåíîâ ÑD95 è ÈÏÎ38 è ñî÷åòàíèÿ ýòèõ ôàêòî-
ðîâ ïðè çëîêà÷åñòâåííûõ ýïèòåëèàëüíûõ îïóõîëÿõ 
(ÇÝÎ) êîæè âåê íå èìååòñÿ [3, 4, 7, 8, 9, 11, 12]. 

Öåëü èñëåäîâàíèÿ — èçó÷åíèå îñîáåííîñòåé è 
ïðîãíîñòè÷åñêîãî çíà÷åíèÿ ýêñïðåññèè îíêîáåë-
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êîâ Ð53 è Bcl-2 è àíòèãåíîâ ÑD95 è ÈÏÎ38 ïðè 
ÇÝÎ âåê. 

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß. 
Èññëåäîâàí áèîïñèéíûé ìàòåðèàë îò 185 ïàöèåíòîâ ÇÝÎ 
âåê (81 ìóæ÷èíà è 104 æåíùèíû) â âîçðàñòå îò 34 äî 89 ëåò 
(Ì=64,3, SD=11,1) ïîëó÷àâøèõ êîìáèíèðîâàííîå ëå÷åíèå 
(ëó÷åâàÿ òåðàïèÿ+êðèîäåñòðóêöèÿ) â ÃÓ «Èíñòèòóò ãëàçíûõ 
áîëåçíåé è òêàíåâîé òåðàïèè èì. Â. Ï. Ôèëàòîâà ÍÀÌÍ 
Óêðàèíû» ñ 1998 ïî 2008 ã. Ñòàäèþ çàáîëåâàíèÿ îïðåäåëÿ-
ëè ïî Ìåæäóíàðîäíîé êëàññèôèêàöèè ÒNÌ (7-å èçäàíèå, 
2010 ã.). Ñ Ò

2à 
ñòàäèåé áûëî 34 áîëüíûõ, Ò

2â 
— 72, Ò

3à 
— 73, 

Ò
3â 

— 6.
 
Ñ áàçàëüíîêëåòî÷íûì ðàêîì áûëî 163 áîëüíûõ, 

ïëîñêîêëåòî÷íûì — 21 è ñ ðàêîì ìåéáîìèåâûõ æåëåç — 1. 
Ðåöèäèâ ðàçâèëñÿ ó 34 áîëüíûõ â ñðîêè îò 1 äî 6 ëåò. 

Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïðîâåäåíû â 
ÃÓ «Èíñòèòóò ïàòîëîãèè, îíêîëîãèè è ðàäèîáèîëîãèè èì. 
Ð. Å. Êàâåöêîãî ÍÀÍ Óêðàèíû» (ã. Êèåâ) ó 185 áîëüíûõ 
ÇÝÎ âåê äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ. Ïðèìåíÿëèñü ìîíîêëîíàëü-
íûå àíòèòåëà (ÌÊÀÒ): Cytokeratin (clon MNF116), Âñ1–2 
(clon 124), ð53 (clon DO-7), ÑD95/Fas (clon XD2) ôèðìû 
Dako Cytomation, Äàíèÿ è ÈÏÎ-38 (ÃÓ Èíñòèòóò ïàòîëî-
ãèè, îíêîëîãèè è ðàäèîáèîëîãèè èì. Ð. Å. Êàâåöêîãî ÍÀÍ 
Óêðàèíû). 

Äëÿ èììóíîãèñòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ èñïîëüçî-
âàëèñü ïàðàôèíîâûå ñðåçû áèîïòàòîâ ÇÝÎ âåê òîëùèíîé 
4–6 ìêì. Äëÿ âèçóàëèçàöèè êîìïëåêñà àíòèãåí-àíòèòåëî 
èñïîëüçîâàëñÿ íåïðÿìîé èììóíîïåðîêñèäàçíûé ìåòîä, ãäå 
àêòèâíîñòü ïåðîêñèäàçû îïðåäåëÿëàñü ïðè ïîìîùè 3,-äèà-
ìèíîáåíçèäèí òåòðàõëîðèäà (ÄÀÁ) (Ôèðìà DACO, Äàíèÿ). 
Ñðåçû òêàíè îïóõîëè äîêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëèíîì, ïî-
ìåùàëè â áàëüçàì è èññëåäîâàëè ïîä ñâåòîâûì ìèêðîñêî-
ïîì. Â êà÷åñòâå îòðèöàòåëüíîãî êîíòðîëÿ èñïîëüçîâàëñÿ 
ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð, â êà÷åñòâå ïîëîæèòåëüíîãî — 
Cytokeratin. 

Ïîëîæèòåëüíûì ðåçóëüòàòîì ñ÷èòàëîñü íàëè÷èå 
ñïåöèôè÷åñêîãî êîðè÷íåâîãî îêðàøèâàíèÿ öèòîïëàçìû 
ïðè âûÿâëåíèè ýêñïðåññèè Cytokeratin è Bcl-2, ÿäðà — ïðè 
ýêñïðåññèè p53 è ÈÏÎ38, ïîâåðõíîñòíîé ìåìáðàíû è öè-
òîïëàçìû — ïðè CD95/Fas. Ñòåïåíü ýêñïðåññèè ÌÊÀÒ 
îöåíèâàëè ïîëóêîëè÷åñòâåííûì ñïîñîáîì, ó÷èòûâàÿ äîëþ 
îêðàøåííûõ êëåòîê è èíòåíñèâíîñòü îêðàøèâàíèÿ. Ðå-
çóëüòàòû èíòåðïðåòèðîâàëè ïî ñëåäóþùèì êðèòåðèÿì: 
(-) — ðåàêöèÿ îòñóòñòâóåò (<10 %, à äëÿ ð53 — <20 %), 
(+) — óìåðåííàÿ îêðàñêà íåçíà÷èòåëüíîé ÷àñòè êëåòîê 
(11–30 %), (++) — óìåðåííîå èëè ñèëüíîå îêðàøèâàíèå 
31–50 % êëåòîê, (+++) — ñèëüíîå îêðàøèâàíèå áîëüøèí-
ñòâà îïóõîëåâûõ êëåòîê (>51 %). Êîëè÷åñòâåííîå ñîäåð-
æàíèå îöåíèâàëè ïî ïðîöåíòíîìó îòíîøåíèþ ÷èñëà ïîçè-
òèâíûõ êëåòîê ê îáùåìó êîëè÷åñòâó îïóõîëåâûõ êëåòîê â 
ïîëå çðåíèÿ. 

Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïðî-
âåäåíà ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû «Statistica 9.0». Äëÿ èõ ñðàâ-
íåíèÿ èñïîëüçîâàëñÿ t — êðèòåðèé Ñòüþäåíòà è êðèòåðèé 
ñîïðÿæåííîñòè 2 . Êîððåëÿöèîííûé àíàëèç ïðîâåäåí ñ 
èñïîëüçîâàíèåì êîýôôèöèåíòà Ïèðñîíà (äëÿ ïàðàìåòðè-
÷åñêèõ äàííûõ) è êîýôôèöèåíòà Ñïèðìàíà (äëÿ íåïàðàìå-
òðè÷åñêèõ äàííûõ). Ðàçëè÷èÿ ñ÷èòàëèñü äîñòîâåðíûìè ïðè 
óðîâíå çíà÷èìîñòè p < 0,05. 

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß. Êëåòî÷íàÿ 
ðåàêöèÿ Ð53 è ÈÏÎ38 íàáëþäàëàñü â ÿäðàõ îïóõî-
ëåâûõ êëåòîê (ðèñ. 1 à, â). 

Äëÿ Ð53 îêðàøèâàíèå íîñèëî äèôôóçíûé õà-
ðàêòåð âî âñåõ îñòðîâêàõ îïóõîëè. Îêðàøèâàíèå 

äëÿ ÈÏÎ38 îòëè÷àëîñü íåðàâíîìåðíîñòüþ, ñ íå-
áîëüøèì ïðåîáëàäàíèåì ïðîëèôåðèðóþùèõ êëå-
òîê ïî ïåðèôåðèè íîâîîáðàçîâàíèÿ, óêàçûâàÿ òåì 
ñàìûì, íà ðàçëè÷èå â ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâíî-
ñòè ðàçíûõ ó÷àñòêîâ îïóõîëåâûõ êëåòîê. 

à)

á)

Ðèñ. 1à, á. à — P53 — èììóíîãèñòîëîãèÿ, ÁÊÐ: èíòåíñèâíîå 
(+++) ÿäåðíîå îêðàøèâàíèå 90 % îïóõîëåâûõ êëåòîê íå-
çàâèñèìî îò èõ ëîêàëèçàöèè. Êëåòî÷íûå ýëåìåíòû ñòðîìû 
íå îêðàøèâàþòñÿ; á — ÈÏÎ — èììóíîãèñòîëîãèÿ, ÁÊÐ: 
èíòåíñèâíàÿ (+++) ÿäåðíàÿ ýêñïðåññèÿ êëåòîê, ôîðìè-
ðóþùèõ ÷àñòîêîë. Â öåíòðå êîìïëåêñîâ îïóõîëåâûõ êëåòîê 

ýêñïðåññèðóþòñÿ åäèíè÷íûå êëåòêè 

Âñl-2 ðåàêöèÿ íàáëþäàëàñü â öèòîïëàçìå îïó-
õîëåâûõ êëåòîê, ïðè÷åì ýêñïðåññèÿ áåëêà ðàñïðå-
äåëÿëàñü äèôôóçíî ñ ëåãêîé àêöåíòóàöèåé ïåðèôå-
ðèéíûõ êëåòîê (ðèñ. 2 à) 

Ýêñïðåññèÿ CD95 â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ õàðàê-
òåðèçîâàëàñü îêðàøèâàíèåì è öèòîïëàçìû è ìåì-
áðàíû îïóõîëåâûõ êëåòîê. Íàáëþäàëàñü äèôôóçíàÿ 
îêðàñêà îïóõîëåâûõ êîìïëåêñîâ, â íåêîòîðûõ ñëó-
÷àÿõ îïðåäåëÿëîñü îêðàøèâàíèå áàçàëüíîãî ñëîÿ 
ýïèäåðìèñà è ñòðîìû (ðèñ. 2 â). 

Ïîëîæèòåëüíàÿ ýêñïðåññèÿ Ð53 áûëà âûÿâëå-
íà â 105 (56,8 %) ñëó÷àÿõ. Óðîâåíü ýêñïðåññèè áûë 
âàðèàáåëåí: ñëàáàÿ, óìåðåííàÿ è âûðàæåííàÿ ýêñ-
ïðåññèÿ îòìå÷àëàñü ñîîòâåòñòâåííî â 27(25,7 %), 
47 (44,8 %) è 31 (29,5 %) ñëó÷àÿõ. Âñl-2 ïîçèòèâ-
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íàÿ ðåàêöèÿ îáíàðóæåíà â 92 ïðåïàðàòàõ (49,7 %). 
Ïðè Âñl-2 (+) â 23 ñëó÷àÿõ (25,2 %) óðîâåíü ýêñ-
ïðåññèè áûë ñëàáûì, â 33 (36,3 %) — óìåðåííûì 
è âûðàæåííûì — â 35 (38,5 %). Ïîçèòèâíàÿ ýêñ-
ïðåññèÿ CD95 óñòàíîâëåíà â 95 (51,4 %) ñëó÷àÿõ, 
à ÈÏÎ38 — â 148 (80,5 %). Ñëàáàÿ, óìåðåííàÿ è 
âûðàæåííàÿ ýêñïðåññèÿ CD95 îòìå÷àëèñü â 33 
(34,7 %), 40 (42,1 %) è 22 (23,2 %) ñëó÷àÿõ, à ýêñ-
ïðåññèÿ ÈÏÎ38 — â 25 (16,9 %), â 50 (33,8 %) è â 73 
(49,3 %) ñîîòâåòñòâåííî. 

à)

á)

Ðèñ. 2 à, á. à — Bñl-2 — èììóíîãèñòîëîãèÿ, ÁÊÐ: èíòåí-
ñèâíàÿ (+++) ýêñïðåññèÿ â öèòîïëàçìå áîëüøåé ÷àñòè 
(90 %) îïóõîëåâûõ êëåòîê; á — ÑD95 — èììóíîãèñòîëîãèÿ, 
ÁÊÐ: èíòåíñèâíàÿ (+++) îêðàñêà öèòîïëàçìû è ìåìáðàíû 
îïóõîëåâûõ êëåòîê. Îêðàøåííûå êëåòêè ðàñïðåäåëÿþòñÿ 
äèôôóçíî ñ íåáîëüøèì ïðåèìóùåñòâîì âáëèçè ñòðîìû. Èí-
òåíñèâíàÿ ðåàêöèÿ âûÿâëÿåòñÿ è â áàçàëüíûõ êëåòêàõ ýïè-

äåðìèñà, ïîãðóæàþùèõñÿ â ñòðîìó. 

Ïðîâåäåííûé àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî õàðàêòåð 
ýêñïðåññèè Ð53, Âñl-2, CD95 è ÈÏÎ38 â êëåòêàõ 
ÇÝÎ âåê íå çàâèñèò îò òîãî, áûëà ëè íà ìîìåíò 
íà÷àëà ëå÷åíèÿ ïåðâè÷íàÿ îïóõîëü èëè ðåöèäèâ, 
à òàêæå îò ëîêàëèçàöèè, ðàçìåðà îïóõîëè è îò ëî-
êàëüíîãî êîíòðîëÿ. 

Ýêñïðåññèÿ ïðîòåèíà Âñl-2 ñòàòèñòè÷åñêè çíà-
÷èìî ñâÿçàíà ñî ñòàäèåé ïðîöåññà (ð=0,0009), òîãäà 
êàê äëÿ Ð53, CD95 è ÈÏÎ38 ýòà ñâÿçü îòñóòñòâóåò. 

Íàèáîëåå ÷àñòî ýêñïðåññèÿ Âñl-2 íàáëþäàëàñü â 
Ò2à ñòàäèè (79,4 %) è ïîíèæàëàñü ê Ò2â è Ò3à ñòà-
äèÿì ñîîòâåòñòâåííî äî 43,1 % è 45,2 %. Â Ò3â ñòà-
äèè îíà ñîñòàâèëà ëèøü 16,7 %. 

Â èññëåäóåìîé ãðóïïå áîëüíûõ ÇÝÎ âåê 
(n=185) ðåöèäèâû çàáîëåâàíèÿ íàáëþäàëèñü â 
34 ñëó÷àÿõ. Èç íèõ â 31 (91,2 %) ñëó÷àå âûÿâëåíû 
Ð53 — ïîçèòèâíûå îïóõîëè, â 33 (97,1 %) — Âñl-
2 ïîçèòèâíûå êëåòêè. Â 30 (88,2 %) ñëó÷àÿõ áûëà 
ïîëîæèòåëüíàÿ ýêñïðåññèÿ ÈÏÎ38. Ýêñïðåññèÿ 
CD95 áûëà îòðèöàòåëüíîé âî âñåõ ñëó÷àÿõ ðåöèäè-
âà ÇÝÎ âåê. 

Òàêèì îáðàçîì, äëÿ ðåöèäèâîâ ÇÝÎ âåê õàðàê-
òåðíà ïîëîæèòåëüíàÿ ýêñïðåññèÿ Ð53, Âñl-2 è îòðè-
öàòåëüíàÿ ýêñïðåññèÿ CD95. Ýòà ñâÿçü — ñòàòèñòè-
÷åñêè çíà÷èìà (ñîîòâåòñòâåííî ð=0,0000, 0,0001 è 
0,0000). Äëÿ õàðàêòåðà ýêñïðåññèè ÈÏÎ38 íàëè÷èå 
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîé ñâÿçè íå óñòàíîâëåíî. 

Íàìè òàêæå èññëåäîâàíà âçàèìîñâÿçü Ð53 è 
Âñl-2 ýêñïðåññèé è åå àññîöèàöèÿ ñ ðåöèäèâîì. 
Äàííûå î çàâèñèìîñòè ìåæäó êîýêñïðåññèåé Ð53 è 
Âñl-2 è õàðàêòåðîì òå÷åíèÿ îïóõîëåâîãî ïðîöåññà 
ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå 1. 

Èç äàííûõ, ïðåäñòàâëåííûõ â òàáëèöå 1, ñëåäó-
åò, ÷òî áîëüøèíñòâî ðåöèäèâîâ (64,7 %) âîçíèêëî 
ïðè èììóíîôåíîòèïå Ð53 (+) / Âñl-2 (+), è, êàê ïî-
êàçàë àíàëèç, ýòî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî âûøå, ÷åì 
ïðè äðóãèõ ôåíîòèïàõ (ð<0,0003). 

Äëÿ îöåíêè âîçìîæíîñòè ïðîãíîçà ðåöèäèâà 
ÇÝÎ âåê ïî óðîâíþ ýêñïðåññèè Âñl-2, Ð53, CD95 
è ÈÏÎ38 íàìè ïðèìåíåí ROC-àíàëèç (Receiver 
Operating Characteristic analysis) c ïîñòðîåíèåì 
ROC — êðèâûõ. ROC — êðèâàÿ — ýòî õàðàêòåðè-
ñòè÷åñêàÿ êðèâàÿ çàâèñèìîñòè ÷óâñòâèòåëüíîñòè 
îò ñïåöèôè÷íîñòè. Îïòèìàëüíûì ÿâëÿåòñÿ ñî÷å-
òàíèå ìàêñèìàëüíûõ çíà÷åíèé ÷óâñòâèòåëüíîñòè è 
ñïåöèôè÷íîñòè. Â íàøåì ñëó÷àå Âñl-2, Ð53, CD95 
è ÈÏÎ38 ïîñòðîåíû íà îñíîâå îòíîñèòåëüíûõ ( %) 
ïîêàçàòåëåé óðîâíÿ ýêñïðåññèè Âñl-2, Ð53, CD95 è 
ÈÏÎ38. Èíôîðìàòèâíîñòü òåñòà îïðåäåëÿåòñÿ òåì, 
íàñêîëüêî âûñîêî ëåæèò åãî õàðàêòåðèñòè÷åñêàÿ 
êðèâàÿ, òî åñòü, ÷åì äàëüøå íàõîäèòñÿ êðèâàÿ îò 
äèàãîíàëè, òåì áîëüøå ïëîùàäü ïîä êðèâîé è âûøå 
èíôîðìàòèâíîñòü. 

Òàáëèöà 1 

Êîýêñïðåññèÿ èììóíîôåíîòèïîâ Ð53 è Âñl-2 ïðè ðàçëè÷-
íîì òå÷åíèè îïóõîëåâîãî ïðîöåññà

Èììóíîôåíîòèï

Õàðàêòåð òå÷åíèÿ îïóõîëå-
âîãî ïðîöåññà

Âñåãî 
Áåç 

ðåöèäèâà
Ðåöèäèâ

Ð53 (–) / Âñl-2 (–) 46 (30,5 %) 6 (17,6 %) 52 (28,1 %)
Ð53 (–) / Âñl-2 (+) 24 (15,9 %) 4 (11,8 %) 28 (15,1 %)
Ð53 (+) / Âñl-2 (–) 39 (25,8 %) 2 (5,9 %) 41 (22,2 %)
Ð53 (+) / Âñl-2 (+) 42 (27,8 %) 22 (64,7 %) 64 (34,6 %)

Âñåãî
151 

(100 %)
34 

(100 %)
185 

(100 %)
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Ðèñ. 3. ROC-êðèâûå èíôîðìàòèâíîñòè ýêñïðåññèè ÈÏÎ38 
è Ð53 â êëåòêàõ îïóõîëè áîëüíûõ ÇÝÎ âåê ñ ðåöèäèâîì è 

áåç ðåöèäèâà 

Êàê ñëåäóåò èç ðàññìîòðåíèÿ ðèñ. 3, ïðè ïî-
ñòðîåíèè ROC — êðèâîé äëÿ Ð53 áûëà îïðåäåëåíà 
òî÷êà ðàçäåëåíèÿ ïîçèòèâíîãî òåñòà (35 %). Ïðè 
óðîâíå ýêñïðåññèè Ð53 áîëüøå 35 % ÷óâñòâèòåëü-
íîñòü òåñòà ñîñòàâëÿåò 67,7 %, à ñïåöèôè÷íîñòü — 
78,7 %. Ïëîùàäü ïîä ROC — êðèâîé ñîñòàâëÿåò 
0,78 (ð=0,0001). Ïëîùàäü ïîä ROC — êðèâîé äëÿ 
ÈÏÎ38 ñîñòàâëÿåò 0,66 %, à òî÷êà ðàçäåëåíèÿ ïî-
çèòèâíîãî òåñòà ðàâíà 75 %. Ïðè óðîâíå ýêñïðåñ-
ñèè ÈÏÎ38 > 75 %, ÷óâñòâèòåëüíîñòü òåñòà ðàâíà 
50,0 %, à ñïåöèôè÷íîñòü — 79,3 %. 

Òàêèì îáðàçîì, ïðè ñîâìåñòíîì èñïîëüçîâà-
íèè çíà÷åíèé óðîâíÿ ýêñïðåññèè îíêîáåëêà Ð53 
è àíòèãåíà ÈÏÎ38, â ñëó÷àå îòðèöàòåëüíîé ðåàê-
öèè (Ð53 >35 % è ÈÏÎ38 > 75 %) îáåñïå÷èâàåòñÿ 
ñïåöèôè÷íîñòü (îòñóòñòâèå ðåöèäèâà ÇÝÎ âåê) â 
92,2 %. 

Äëÿ Âñl-2 — ïëîùàäü ïîä ROC — êðèâîé ñî-
ñòàâëÿåò 0,83 (ð=0,0001). Òî÷êà ðàçäåëåíèÿ ïî-
çèòèâíîãî òåñòà ðàâíà 10 %. Ñëåäîâàòåëüíî, ïðè 
óðîâíå ýêñïðåññèè Âñl-2 >10 % ÷óâñòâèòåëüíîñòü 
òåñòà ñîñòàâëÿåò 97,6 %, à ñïåöèôè÷íîñòü — 66, 2 %. 
Äëÿ CD95 ïëîùàäü ïîä ROC — êðèâîé ñîñòàâëÿåò 
0,77 %. Òî÷êà ðàçäåëåíèÿ íåãàòèâíîãî òåñòà  10 %. 
Ñëåäîâàòåëüíî, ïðè óðîâíå ýêñïðåññèè CD95 
 10 %, ÷óâñòâèòåëüíîñòü òåñòà ñîñòàâëÿåò 99,9 %, à 
ñïåöèôè÷íîñòü — âñåãî 52,9 % (Ðèñ. 4). 

Ñëåäîâàòåëüíî, ïðè ñîâìåñòíîì èñïîëüçîâà-
íèè çíà÷åíèé óðîâíÿ ýêñïðåññèè îíêîáåëêà Âñl-2 è 
àíòèãåíà ÑD95, â ñëó÷àå ïîçèòèâíîé ðåàêöèè Âñl-
2(>10 %) è íåãàòèâíîé CD95 (10 %) îáåñïå÷èâà-
åòñÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü (âåðîÿòíîñòü ðåöèäèâà ÇÝÎ 
âåê) â 98,8 %, ÷òî ìîæåò ñëóæèòü ïðîãíîñòè÷åñêèì 
òåñòîì ðàçâèòèÿ ðåöèäèâà. 

ÂÛÂÎÄÛ 

1. Ïðè ÇÝÎ âåê ïîëîæèòåëüíàÿ ýêñïðåññèÿ 
ïðîòåèíà Âñl-2 êîððåëèðóåò ñî ñòàäèåé îïóõîëåâîãî 

ïðîöåññà. Íàèáîëåå ÷àñòî Âñl-2 ïîçèòèâíûå êëåòêè 
íàáëþäàþòñÿ â Ò

2à 
ñòàäèè (79,4 %). 

2. Êîýêñïðåññèÿ Ð53 è Âñl-2 ïðè èììóíîôåíî-
òèïå Ð53 (+) / Âñl-2 (+) ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ïðèçíà-
êîì ðàçâèòèÿ ðåöèäèâà ÇÝÎ âåê. 

3. Âûñîêàÿ âåðîÿòíîñòü ðàçâèòèÿ ðåöèäèâà 
îïóõîëè ó áîëüíûõ ÇÝÎ âåê ñâÿçàíà ñ õàðàêòåðîì è 
óðîâíåì ýêñïðåññèè Ð53 è CD95. Ïðè Âñl-2 >10 % è 
îòðèöàòåëüíîé ýêñïðåññèè CD95 â 98, 9 % ñëó÷àåâ 
ïðîãíîçèðóåòñÿ ðåöèäèâ îïóõîëè. 

Ðèñ. 4. ROC-êðèâûå èíôîðìàòèâíîñòè ýêñïðåññèè Âñl-2 è 
CD95 â êëåòêàõ îïóõîëè áîëüíûõ ÇÝÎ âåê ñ ðåöèäèâîì è 

áåç ðåöèäèâà 

ËÈÒÅÐÀÒÓÐÀ 

1. Ãîëäîáåíêî Ã. Â. Ôàêòîðû ïðîãíîçà è âîçìîæíîñòü 
èíäèâèäóàëèçàöèè ëó÷åâîãî ëå÷åíèÿ îíêîëîãè÷åñêèõ 
áîëüíûõ / Ã. Â. Ãîëäîáåíêî, Ñ. Â. Êàíàâ // Âîïðîñû 
îíêîëîãèè. — 2000. — Ò.46. — ¹ 3. — Ñ.361–365. 

2. Ãîðáàíü Í. À. Ýêñïðåññèÿ àíòèãåíà Ê³-67 è áåëêà 
Ð53 êàê ïîêàçàòåëåé àãðåññèâíîñòè òå÷åíèÿ ïëîñêî-
êëåòî÷íîãî ðàêà ãîðòàíè / Í. À. Ãîðáàíü, Â. Ï. Òåí, 
Â. À. Ïàíêðàòîâ // Âîïðîñû îíêîëîãèè. — 2007. — 
Ò. 53. — ¹ 6. — Ñ.668 –673. 

3. Êàíöåðîãåíåç: [Ðóêîâîäñòâî] / Ä. Ã. Çàðèäçå, 
Ã. È. Àëåâ, À. Ä. Àëüòøòåéí, Ã. À. Áåëèöêèé // Ì.: Ìå-
äèöèíà, 2004. — 576 ñ. 

4. Êîëåñíèê À. Ï. Ìîëåêóëÿðíå ìàðêåðû ïðîãðåññèðîâà-
íèÿ êîëîðåêòàëüíîãî ðàêà / À. Ï. Êîëåñíèê, È. Ä. Ïà-
ëàìàð÷óê, À. Ì. Ñèäîðåíêî // Îíêîëîãèÿ. — 2006. — 
¹ 1. — Ñ.13–17. 

5. Êîïíèí Á. Ï. Ìèøåíè äåéñòâèÿ îíêîãåíîâ è îïóõî-
ëåâûõ ñóïðåññîðîâ: êëþ÷ ê ïîíèìàíèþ áàçîâûõ ìåõà-
íèçìîâ êàíöåðîãåíåçà / Á. Ï. Êîïíèí // Áèîõèìèÿ. — 
2000. — Ò.65. — Âûï.1. — Ñ.5–33. 

6. Ïîæàðèññêèé Ê. Ì. Çíà÷åíèå èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ 
ìåòîäèê äëÿ îïðåäåëåíèÿ õàðàêòåðà ëå÷åíèÿ è ïðî-
ãíîçà îïóõîëåâûõ çàáîëåâàíèé / Ê. Ì. Ïîæàðèññêèé, 
Å. Å. Ëååíìàí // Àðõ. ïàò. — 2000. — ¹ 5. — Ñ.3–11. 

7. Characterization of p53 gene mutations in basal-cell car-
cinomas: comparison between sun-exposed and less-ex-
posed skin areas / Y. Matsumura, C. Nishigori, T. Yagi [et 
al] // Int. J. Cancer. — 1996. — V.65. — P.778–780. 



Âîïðîñû êëèíè÷åñêîé îôòàëüìîëîãèè

  Îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë ¹ 3, 2012  57

8. Immunohistochemical nuclear staining for p53, PCNA 
and Ki-67 in different histologic variants of basal cell 
carcinoma / T. L. Barrett, K. J. Smith, J. J. Hodge [et al] 
// J. Am. Acad. Dermatol. — 1997. — V.37 — H.430–
437. 

9. Immunology and growth characteristics of ocular basal 
cell carcinoma / J. M. Rohbach, R. Stiemer, A. Mayer [et 
al] // Graefe’s Arch. Clin. Exp. Ophthalmol. — 2001. — 
V.239. — P.35–40. 

10. Molecular biomarkers and site of first recurrence after 
radiotherapy for head and neck cancer / O. U. Ataman, 

S. M. Bentzen, G. D. Wilson [et al] // Eur. J. Cancer. — 
2004. — V.40. — P.2734–2741. 

11. P53 gene mutations in human epithelial skin cancers / 
J-P Moles, C. Moyret, B. Guillot [et al] // Oncogene. — 
1993. — V.8. — P.583–588. 

12. P53 mutations and chromosome instability in basal 
cell carcinomas developed at an early or late stage / M. 
D’Errico, A. S. Calcagnile, R. Corona [et al] // Cancer. 
Res. — 1997. — V.57. — P.747–752. 

Ïîñòóïèëà 03.04.2012 
Ðåöåíçåíò ä.ì.í., ïðîôåññîð Â. Â. Âèò 

Ââåäåíèå. Óâåèò îòíîñèòñÿ ê ÷àñòûì ýêñòðà-
àðòèêóëÿðíûì ïðîÿâëåíèÿì ñåðîíåãàòèâíûõ ïî 
ðåâìàòîèäíîìó ôàêòîðó âîñïàëèòåëüíûõ áîëåç-
íåé ïåðèôåðè÷åñêèõ ñóñòàâîâ è ïîçâîíî÷íèêà [4], 
â ÷àñòíîñòè, àíêèëîçèðóþùåãî ñïîíäèëîàðòðè-
òà (ÀÑ) [9, 12], ïñîðèàòè÷åñêîãî àðòðèòà (ÏÀ) [16, 
17], õëàìèäèéíîãî ðåàêòèâíîãî àðòðèòà (ÐåÀ) [13, 
19] è þâåíèëüíîãî ðåâìàòîèäíîãî àðòðèòà (ÞÐÀ) 
[3, 15]. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî óâåèò ïðè òàêèõ áîëåçíÿõ 
îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî àïïàðàòà ðàçâèâàåòñÿ ïðå-
èìóùåñòâåííî ó ïàöèåíòîâ, ÿâëÿþùèõñÿ íîñèòå-
ëÿìè HLA-B*2704 [5]. Ñðàâíèòåëüíî ðåäêî óâåèò 
îñëîæíÿåò òå÷åíèå ðåâìàòîèäíîãî àðòðèòà (PA) [8] 
è â ýòèõ ñëó÷àÿõ îáû÷íî ïðÿìî êîððåëèðóåò ñ ðàç-
âèòèåì äðóãèõ ýêñòðààðòèêóëÿðíûõ ïðèçíàêîâ çà-
áîëåâàíèÿ [11] ó ñåðîïîçèòèâíûõ ïî ðåâìàòîèäíî-
ìó ôàêòîðó è HLA-DR4-ïîçèòèâíûõ áîëüíûõ [6]. 
Îòìåòèì, ÷òî óâåèò ïðè ÐÀ, íà÷àâøåìñÿ â äåòñêîì 
âîçðàñòå, ÷àùå ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîâûøåíèåì âíó-
òðèãëàçíîãî äàâëåíèÿ [10]. Âûñêàçûâàåòñÿ ìíåíèå, 
÷òî ó áîëüíûõ ÐÀ ïîðàæåíèå ãëàç â îñíîâíîì îáó-
ñëîâëåíî ôîðìèðîâàíèåì íå óâåèòîâ, à êåðàòèòîâ 
âñëåäñòâèå âîçíèêíîâåíèÿ ëàòåíòíî ïðîòåêàþùåãî 
ñóõîãî ñèíäðîìà Øåãðåíà [14]. 

Ðàçâèòèå óâåèòà ïðè õðîíè÷åñêèõ âîñïàëèòåëü-
íûõ çàáîëåâàíèÿõ ñóñòàâîâ ñóùåñòâåííî óõóäøàåò 
êà÷åñòâî æèçíè òàêèõ áîëüíûõ [18]. Áûëî óñòàíîâ-
ëåíî, ÷òî 86 % áîëüíûõ þâåíèëüíûì ÐÀ â òå÷åíèå 
òðåõ ëåò ïîñëå äåáþòà çàáîëåâàíèÿ ïåðåíîñÿò óâåèò, 
çà÷àñòóþ âûçûâàþùèé íåîáðàòèìóþ ñëåïîòó [2]. Â 
ñëó÷àÿõ íàñëåäñòâåííî àññîöèèðîâàííîãî («ñåìåé-
íîãî») ÀÑ óâåèò âñòðå÷àåòñÿ ÷àùå, ÷åì ó îñòàëüíûõ 
ïàöèåíòîâ (ñêàçàííîå â ïåðâóþ î÷åðåäü êàñàåòñÿ 
æåíùèí), ïðè÷åì, èìåþò ìåñòî ãåíäåðíûå îñî-
áåííîñòè òå÷åíèÿ äàííîé îôòàëüìîïàòîëîãèè [1]. 
Óñòàíîâëåíî, ÷òî âîçíèêíîâåíèå óâåèòà ó áîëüíûõ 
ÀÑ íåðåäêî àññîöèèðóåòñÿ ñ íàëè÷èåì ýíòåçîïàòèé 
[7], ìèîçèòà è àíòèòåë ê ïðîòåîãëèêàíàì ñóñòàâíîãî 
õðÿùà â ñûâîðîòêå êðîâè [12]. 

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå âûÿñíåí õàðàêòåð òå÷å-
íèÿ óâåèòîâ ïðè îòäåëüíûõ àðòðèòàõ, ñâÿçü òÿæåñòè 
äàííîé îôòàëüìîïàòîëîãèè ñ êëèíè÷åñêèìè, ëà-
áîðàòîðíûìè, ðåíòãåíîëîãè÷åñêèìè, ñîíîãðàôè-
÷åñêèìè è äåíñèòîìåòðè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè ÐÀ, 
ÞÐÀ, ÐåÀ, ÏÀ è ÀÑ. Ýòî ñòàëî öåëüþ è çàäà÷àìè 
äàííîãî èññëåäîâàíèÿ. 
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Óâå¿ò ðîçâèâàºòüñÿ íà ð³çíèõ åòàïàõ ó 32 % â³ä ÷èñëà õâîðèõ íà ðåàêòèâíèé õëàì³ä³éíèé àðòðèò, 
ó 31 % íà þâåí³ëüíèé ðåâìàòî¿äíèé àðòðèò, ó 27 % íà àíê³ëîçóþ÷èé ñïîíäèëîàðòðèò, ó 20 % íà ïñî-
ð³àòè÷íèé àðòðèò ³ ó 14 % íà ðåâìàòî¿äíèé, ïðè÷îìó òÿæê³ñòü ïåðåá³ãó òàêî¿ îôòàëüìîïàò³¿, ¿¿ 
ïîøèðåí³ñòü é êë³í³÷íèé âàð³àíò çàëåæàòü â³ä íîçîëîã³÷íî¿ ôîðìè õðîí³÷íèõ àðòðèò³â, ñòàò³ õâî-
ðèõ, ñòóïåíÿ àêòèâíîñò³ ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó, ê³ñòêîâî-äåñòðóêòèâíèõ çì³í ç áîêó ñóãëîá³â, òåìï³â 
ïðîãðåñóâàííÿ òà åêñòðààðòèêóëÿðíèõ îçíàê õâîðîáè, ùî äîâîäèòü ñï³ëüí³ñòü ïàòîãåíåòè÷íèõ ìåõà-
í³çì³â î÷íî¿ é àðòèêóëÿðíî¿ ïàòîëîã³¿, äîçâîëÿº âèä³ëèòè ïðîãíîñòè÷í³ êðèòåð³¿. 
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