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дотеліоцитів) набряRла,) просвітлена,) має) пошRоджені) орSа-
нели.)МіRроворсиноR)на)поверхні)ендотеліоцитів)та)піноци-
тарних) міхKрців) небаSато.) Базальна) мембрана) в) артеріо-
лах) витончена,) порKшена) стрKRтKра) міоцитів) в) сRладі) їх
стінRи.) Наявний) таRож) виражений) перивасRKлярний) на-
бряR.

Змінюється) KльтрастрKRтKрна) орSанізація) нейроцитів,
Sліальних) Rлітин) та) нервових) волоRон) K) сRладі) інтрамK-
ральних) міжм’язових) сплетень.) РеаRція) нейроцитів) прояв-
ляється) розширенням) просвітів,) фраSментацією,) деSранK-
ляцією) Rанальців) ендоплазматичної) сітRи,) значним) змен-
ш е н н я м ) ч и с л а ) р и б о с о м ) т а ) п о л і с о м , ) щ о ) є
елеRтронно-міRросRопічними) ознаRами) тіSролізK.) В) нейро-
плазмі) спостеріSаються) просвітлені) з) редKRованими) Rрис-
тами) мітохондрії,) фраSментовані,) розширені) цистерни) і) ва-
RKолі) RомплеRсK) Гольджі,) значна) RільRість) лізосом.) Ці) зміни
свідчать) про) поSіршення) іннервації) досліджKваноSо) орSана,
що) істотно) впливає) на) фKнRцію) тонRої) RишRи) [2].

Цитоплазма) Sліальних) Rлітин) просвітлена,) K) ній) мало
орSанел,) яRі) дестрKRтивно) змінені.) У) нервових) волоRнах
поSано) виявляються) нейрофіламенти) та) нейротрKбочRи.

ВИСНОВКИ)Отже,)резKльтати)проведених)еRсперимен-
тальних) досліджень) свідчать,) що) Sостра) механічна) не-
прохідність) RишRи) призводить) до) сKттєвих) змін) стрKRтKр-
ної) орSанізації) тонRої) RишRи) на) орSанномK,) тRанинномK,
RлітинномK) та) сKбRлітинномK) рівнях,) що) істотно) впливає
на) фKнRціональний) стан) даноSо) орSана.) Встановлені) мор-
фофKнRціональні) порKшення) тонRої) RишRи) необхідно) вра-

ховKвати) при) ліRKванні) та) проSнозKванні) KсRладнень) K
пацієнтів) на) SострK) її) непрохідність.
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МОРФОЛОГІЯ)ПРОТОКОВИХ)КАРЦИНОМ)IN)SITU)МОЛОЧНОЇ)ЗАЛОЗИ)–
Робота)заснована)на)морфолоSічномK)вивченні)34)Rлінічних)спостере-
жень)новоKтвореннь)молочної)залози)з)виRористанням)рKтинних)заSаль-
нооSлядових)та)імKноSістохімічних)методиR)дослідження,)з)них)атипова
протоRова)Sіперплазія)(6),)протоRовий)раR)in)situ)молочної)залози)(17),
інвазивні) Rарциноми) молочної) залози) (11).) Середній) віR) хворих) сRлав
37±4,9)роRів.)ПоRазано,)що)Rарцинома)in)situ)(CIS))є)формою)раRK,)пред-
ставленоSо)пKлом)злояRісних)Rлітин,)обмежених)епітелієм,)яRі)не)втяSK-
ють) K) процес) базальнK) мембранK,) але) потенційно) здатних) до) інвазії.
Одним)із)додатRових)об’єRтивних)морфолоSічних)Rритеріїв)преінвазив-
них) та) інвазивних) Rарцином,) поряд) зі) встановленням) рівня) еRспресії
HER-2/NEU,) ER,) PR,) PCNA) в) епітеліальномK) Rомпоненті) новоKтворень
молочної)залози,)є)RільRісні)поRазниRи)еRспресії)CD45R0,)CD45RA,)CD20
CD68) K) Rлітинах) стромальних) інфільтратів.) Серед) імKноSістохімічних
марRерів,) що) відображають) фKнRціональний) стан) пKхлинних) Rлітин) і
дозволяють)оцінити)перебіS,)резKльтат)захворювання)і)ймовірнK)відповідь
на) ліRKвальні) впливи,) на) першомK) місці) стоять) марRери) ампліфіRації
онRоSенів,) насамперед) це) онRоSен) HER-2/NEU) і) марRер) мKтації) Sенів-
сKпресорів)(р53).)Ki67)-)марRер)проліферативної)аRтивності,)Rорелював
з)виразністю)анSіоSенезK.)Оптимальним)марRером)проліферативної)аR-
тивності)є)реаRції)на)антиSен)Ki67,)яRий)відображає)величинK)проліфе-
ративноSо) пKлK.

МОРФОЛОГИЯ)ПРОТОКОВЫХ)КАРЦИНОМ)IN)SITU)МОЛОЧНОЙ)ЖЕЛЕЗЫ
–)Работа)основана)на)морфолоSичесRом)изKчении)34)RлиничесRих)на-
блюдений)новообразований)молочной)железы)с)использованием)рKтин-
ных)общеобзорных)и)иммKноSистохимичесRих)методиR)исследования,
из) них) атипичная) протоRовая) Sиперплазия) (6),) протоRовый) раR) in) situ
молочной)железы)(17),)инвазивные)Rарциномы)молочной)железы)(11).
Средний)возраст)больных)составил)37±4,9)лет.)ПоRазано,)что)Rарцинома
in) situ) (CIS)) является) формой) раRа,) представленноSо) пKлом) злоRаче-
ственных)RлетоR,)оSраниченных)эпителием,)не)вовлеRающих)в)процесс
базальнKю)мембранK,)но)потенциально)способных)R)инвазии.)Одним)из
дополнительных) объеRтивных) морфолоSичесRих) Rритериев) преинва-
зивных) и) инвазивных) Rарцином,) нарядK) с) Kстановлением) Kровня) эRс-
прессии)HER-2/NEU,)ER,)PR,)PCNA)в)эпителиальном)Rомпоненте)новооб-

разований)молочной)железы,)являются)Rоличественные)поRазатели)эRс-
прессии)CD45R0,)CD45RA,)CD20)CD68)в)RлетRах)стромальных)инфильтра-
тов.)Среди)иммKноSистохимичесRих)марRеров,)Rоторые)отражают)фKн-
Rциональное)состояние)опKхолевых)RлетоR)и)разрешают)оценить)ход,
резKльтат) заболевания) и) вероятный) ответ) на) лечебные) влияния,) на
первом)месте)стоят)марRеры)амплифиRации)онRоSенов,)прежде)всеSо)это
онRоSен)HER-2/NEU)и)марRер)мKтации)Sенов-сKпрессоров)(р53).)Ki67)-
марRер)пролиферативной)аRтивности,)Rоррелировал)с)выраженностью
анSиоSенеза.) Оптимальным) марRером) пролиферативной) аRтивности
являются)реаRции)на)антиSен)Ki67,)отражающий)величинK)пролифера-
тивноSо)пKла.

MORPHOLOGY)OF)DUCTAL)CARCINOMAS)IN)SITU)OF)BREAST)–)The)article)is
based)on)morphological)study)of)34)clinical)observations)of)neoplasms)of)breast
with) usage) of) routine) histological) and) immunohistochemical) research
techniques,)amoung)them)atypical)ductal)a)hyperplasia)(6),)ductal)cancer)in
situ)of)breast)(17),)invasive)breast)carcinoma)(11).)The)average)age)of)the
patients)was)37±4,9)years.)It)is)shown,)that)the)carcinoma)in)situ)(CIS))is)the
form)of)a)cancer)represented)by)a)pool)of)malignant)cells,)limited)by)epithelium
which) do) not) involve) a) basal) membrane) int.) the) process,) but) potentially
capable)to)invasion.)One)of)additional)objective)morphological)criterions)of
preinvasive)and)invasive)carcinomas,)alongside)with)installation)of)expression
level)of)HER-2/NEU,)ER,)PR,)PCNA)in)the)epithelial)component)of)breast
neoplasms,)are)the)quantitative)indexes)of)expression)CD45R0,)CD45RA,)CD20
CD68)in)cells)of)stromal)infiltrates.)Among)immunohistochemical)markers,
which)reflect)a)functional)condition)of)tumours)cells)and)permit)to)estimate
the)course,)treatment)of)disease)and)probable)response)to)medical)treatment,)on
the)first)place)the)markers)of)oncogenes)amplification,)first)of)all)it)is)oncogene
HER-2/NEU) and) marker) of) of) gene) mutations) (р53).) Ki67,) the) marker) of
proliferative)activity,)correlated)with)angiogenesis.)An)optimum)marker)of
proliferative)activity)are)the)reactions)on)antigene)Ki67)which)reflects)the)size
of)proliferative)pool.

Ключові'слова:)преінвазивний)та)інвазивний)раR)молочної)залози,
морфолоSія)та)імKноSістохімічні)марRери.
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Ключевые'слова:)преинвазивный)и)инвазивный)раR)молочной
железы,)морфолоSия)и)иммKноSистохимичесRие)марRеры.

Key' words:) preinvasive) and) invasive) breast) cancer,) morphology,
immunohistochemical)markers.

ВнKтрішньопротоRові)епітеліальні)новоKтворення)молоч-
ної) залози) на) сьоSодні) розділяють) на) три) SрKпи:) звичайна
епітеліальна) Sіперплазія,) атипова) протоRова) Sіперплазія) і
протоRовий) раR) in) situ) [4,) 9]. ) З) морфолоSічної) точRи) зорK,
протоRова) Rарцинома) in) situ) (DCIS)) достатньо) SетероSенне
захворювання.)ПротоRовий)раR)in)situ)більшість)авторів)роз-
Sлядають) яR) хворобK) частRи) молочної) залози,) що) виниRає
одночасно) або) асинхронно) Kсередині) однієї) чи) деRільRох) її
частоR) [1].) ВнKтрішньопротоRовK) RарциномK) in) situ) відно-
сять) до) преінвазивноSо ) або) неінвазивноSо) раRK,) осRільRи
вона) відмежована) молочними) протоRами) молочної) залози
і) не) поширюється) на) оточKючі) тRанини.) До) впровадження
мамоSрафії) в) більшості ) випадRів) виявлення) даної) пато-
лоSії) бKло) випадRовою) знахідRою) при) взятті) біопсії) із) доб-
рояRісних) новоKтворень) [2,) 7].) За ) своїми) морфолоSічними
хараRтеристиRами) DCIS) виниRають) з) епітеліальноSо) шарK
протоRи.) Аналіз) велиRоSо) числа) спостережень) поRазав,) що
SістострKRтKра)раRK)молочної)залози)деяRою)мірою)впливає
на) перебіS) захворювання. ) Є) безліч) RласифіRацій.) ЗSідно) з
ЄвропейсьRою)RласифіRацією) виділяють)три)RатеSорії)DCIS:
низьRо-,) помірно-) і) висоRодиференційованK) [8].) В) основі
більшості)RласифіRацій)лежить)морфолоSічна)стрKRтKра)пKх-
лини ,) що)дозволяє)виділити)два)основні)типи)DCIS)–)Rоме-
до)(вKSроподібна))і)неRомедо)DCIS.)ТаRий)розподіл ,)з)одно-
Sо) боRK,) пов ’язаний) з) діаметрально) протилежною) проSнос-
т и ч н о ю ) з н а ч K щ і с т ю ) ц и х ) т и п і в ) D C I S , ) а ) з ) д р K S о S о ) б о R K,
подібністю) цих) морфолоSічних) марRерів) неRомедо -форм
DCIS.

На)сьоSодні)більшість)авторів)дотримKється)положення,
що)Rарцинома)in)situ)-)це)форма)раRK,)яRий)з)самоSо)почат-
RK) представлений) пKлом) злояRісних) Rлітин,) обмежених) еп-
ітелієм,) яRі) не) втяSKють) K) процес) базальнK) мембранK,) але
потенційно) здатних) до ) інвазії .) Це) не) протирічить) сKчасним
представленням) про) RарциномK ) in) situ) яR) про ) інтраепітелі-
альнK) фазK) розвитRK ) істинноSо) раRK) молочної) залози,) а) не
передраRовий) стан .

Однією) із) сKчасних) RласифіRацій,) запропонованих) за
останнє) десятиріччя, ) є) SістолоSічна) RласифіRація,) в) основі
яRої) лежать) два) чинниRи) –) це) стKпінь) злояRісності) (засно-
вана) на) патоморфолоSії) ядерної) атипії ,) або) Nuclear) grade
(NG)) I,) II,) III) стKпеня)) і) наявність) Rомедо-неRрозK.) Виходячи
з) цієї) RласифіRації,) бKло) запропонKвано) виділити) три) стK-
пені) SістолоSічної) злояRісності) Rарциноми) in) situ) DCIS:) ви-
соRий,) помірний) і) низьRий) [6].) Автори) запропонKвали) роз-
Sлядати)сполKчення)NG)III)і)Rомедо-неRроз)яR)DCIS)висоRоSо
стKпеня)SістолоSічної)злояRісності)(ВСГЗ).)Помірний)стKпінь
SістолоSічної) злояRісності) (ПСГЗ)) хараRтеризKється) наявні-
стю)NGII)або)NGI)з)Rомедо-неRрозом.)При)низьRомK)стKпені
SістолоSічної) злояRісності) (НСГЗ)) виявляється) NGI) або) NGII
без)Rомедо-неRрозK .

Не) всі) форми) DCIS) перетворюються) в) інвазивний) раR,
однаR,) яRщо) K) пацієнтRи) виявляється) Rарцинома) in) situ,) то
ймовірність) розвитRK) інвазивноSо) раRK) K) неї) більша,) ніж) K
жінRи) без) DCIS) [3,) 5].) DCIS) висоRоSо) стKпеня) SістолоSічної
злояRісності)перебіSають)аSресивніше )і)володіють)більш)ви-
соRим) інвазивним) потенціалом,) ніж) DCIS) низьRоSо) стKпе-
ня) SістолоSічної) злояRісності) [8].) Успіх) ліRKвання) Rарцино-
ми) in) situ) залежить ) від) виборK) оптимальноSо) об’ємK) ліRK-
вання,) яRий) базKється) на) детальній) оцінці) проSностичних
Rритеріїв) і) оцінці) ризиRK) розвитRK) рецидивK ) [10].

Мета' дослідження) -) виявити) основні) морфолоSічні) та
імKноморфолоSічні) ознаRи) протоRових) Rарцином) in) situ) мо-
лочної)залози)для)оптимізації)диференціальноSо)діаSнозK)та
проSнозK.

МАТЕРІАЛИ' ТА' МЕТОДИ' Матеріалом) морфолоSічноSо
дослідження)послKжили)біоптати)34)хворих)з)діаSнозом)но-

воKтворення) молочної) залози,) яRі) перебKвали) на) ліRKванні
в) ДонецьRомK) протипKхлинномK) центрі) (ДОПЦ),) а) таRож) K
місьRій) ліRарні) №) 2) «ЕнерSетиR») м.ДонецьR.) З) них) атипо-
ва) протоRова) Sіперплазія) (6),) протоRовий) раR) in) situ) молоч-
ної)залози)(17),)інвазивна)Rарцинома)молочної)залози)(11).
Середній) віR) хворих) сRлав) 37±4,9) роRів.) Взяття) матеріалK
проводилося)за)допомоSою)трепанобіопсії,)що)дозволяє)одер-
жати)стовпчиR)тRанини,)достатній)яR)для)SістолоSічноSо)дос-
лідження,) таR) і) визначення) рецепторів) естроSенів) і) проSес-
теронK.) ШматочRи) тRанини) фіRсKвали) в) нейтральномK) за-
бKференомK) формаліні) (pH) 7,4)) протяSом) 24) Sодин.) Після
деSідратації)шматочRи)заливали)K)висоRоочищений)парафін
з) полімерними) добавRами) (Richard-Allan) Scientific,) США)
при) температKрі) не) більше) 60°С.) Зрізи) товщиною) 5±1мRм
виRонKвали) на) ротаційномK) міRротомі) Microm) HM325) з
системою) переносK) зрізів) STS) (Carl) Zeiss,) Німеччина).) От-
римані)зрізи)забарвлювали)SематоRсиліном)та)еозином,) за
Ван-Гізон,)за)ВерSоффом,)толKїдиновим)синім)при)рН)2,6)і
5.3,) ставили) ШИК-реаRцію) з) обробRою) Rонтрольних) зрізів
амілазою.) ЧастинK) серійних) SістолоSічних) зрізів,) депарафі-
нованих) за) стандартною) методиRою,) обробляли) моноRло-
нальними) антитілами) до) поверхневих) антиSенів) р53,) Ki67
і) HER-2/NEU,) до) панцитоRератинів,) PCNA,) віментинK,) а
таRож) антиSенів) епітеліальних) мембран,) CD45R0) (Т-лімфо-
цити),) CD45RA,) CD20) (В-лімфоцити),) CD68) (маRрофаSи)) і
д о ) р е ц е п т о р і в ) е с т р о S е н K ) ( E R ) ) т а ) п р о S е с т е р о н K ) ( P R )
(PharMingen,) USA).) Дослідження) препаратів) проводили) на
міRросRопі) Olympus) AX70) (Японія)) з) виRористанням) про-
Sрами) AnalySIS) Pro) 3.2) (фірма) SoftImaqinq,) Німеччина)
зSідно) з) реRомендаціями) виробниRа) проSрамноSо) забезпе-
чення.) СтатистичнK) обробRK) проводили) за) допомоSою) па-
Rета)проSрам)Statistica)6.0.

РЕЗУЛЬТАТИ' ДОСЛІДЖЕНЬ' ТА' ЇХ' ОБГОВОРЕННЯ
Клінічно) велиRі) за) розмірами) DCIS) (більше) 1) см)) проявля-
лися) пальпKючим) новоKтворенням) і) виділеннями) різноSо
хараRтерK) із) сосRа.) При) SістолоSічномK) дослідженні) досить
важRо) відрізнити) часточRовK) від) протоRової) Rарциноми) in
situ) або) від) атипової) часточRової) Sіперплазії,) осRільRи) в) про-
цес) нерідRо) втяSKються) яR) ацинKси) частоR,) таR) і) термінальні
відділи) протоR.) Із) 17) вивчених) на) серійних) SістолоSічних
зрізах) протоRових) Rарцином) in) situ) молочної) залози) 6) ви-
падRів) хараRтеризKвалися) мKльтифоRальним) ростом.) Безліч
фоRKсів) виявлялися) яR) в) неінвазивних) DCIS,) таR) і) в) інва-
зивних) Rарциномах) (в) 4) із) 6) спостережень).) З) Kсіх) вивчених
34)хворих)з)діаSнозом)новоKтворення)молочної)залози)(ати-
пова) протоRова) Sіперплазія) –) 6) випадRів,) протоRовий) раR) in
situ) молочної) залози) -) 17,) інвазивна) Rарцинома) молочної
залози) -) 11)) найчастіше) зKстрічався) папілярний) варіант) (14
випадRів),) яRий) хараRтеризKвався) формKванням) сосочRо-
вих) стрKRтKр) з) добре) розвинKтою) стромою,) помірним) полі-
морфізмом) Rлітин) і) небаSаточисельними) мітозами.) Клітини
вKSровSо) раRK) (Rомедо-Rарцинома)) Sіперхромні,) з) ядерним
поліморфізмом,) наявністю) велиRоSо) числа) патолоSічних
мітозів,) цілRом) заRKпорювали) просвіт) протоRи.) СRKпчення) в
просвіті) збільшених) протоR) велиRої) RільRості) анаплазованих
поліморфних) Sіперхромних) Rлітин) з) атиповими) мітозами,
без) Kтворення) яRихось) стрKRтKр,) вRазKє) на) солідний) варіант
протоRовоSо) неінвазивноSо) раRK.) В) ряді) випадRів) виявлені
дрібні) воSнища) неRрозів.) Найчастіше) дKже) важRо) відрізнити
від)солідноSо)варіанта)протоRовоSо)проліферKючоSо)фіброа-
деноматозK,)для)яRоSо)все-таRи)хараRтерний)дисSормональ-
ний) поліморфізм) (Rлітин) баSато,) але) вони) переважно) одна-
Rових)розмірів,)звичайні)ядра,)немає)Sіперхромності,)відсKтні
патолоSічні)мітози,)неRрози).)Кріброзний)протоRовий)неінва-
зивний) раR) спостеріSали) K) 2) випадRах,) Rлітини) однотипні,
Sіперхромні,) мітози) в) невелиRій) RільRості.) ХараRтерне) Kтво-
рення)Rріброзних)стрKRтKр)з)безліччю)дрібних)отворів,)може
бKти)неRроз)K)центрі.)При)Rріброзній)формі)проліферативноSо
протоRовоSо) фіброаденоматозK) Rлітини) мономорфні,) мітози
відсKтні.) ФормKють) Rріброзні) стрKRтKри) рівномірно) або) по
периферії,)немає)неRрозK.)У)RріброзномK)DCIS)Rлітини)одно-
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типні,) Sіперхромні,) мітози) в) невелиRій) RільRості.) Відносною
ознаRою) злояRісності) є) наявність) 12±3) Rальцинатів) на) 1) см3

тRанини) молочної) залози.) При) Rарциномі) in) situ) міRроRаль-
цинати,) яR) правило,) мали) різнK) щільність,) розміри) і) формK.
Вони)або)тісно)зSрKповані,)або)розсіяні)по)паренхімі)орSана.
ОднаR)слід)підRреслити,)що)воSнища)міRроRальцифіRації)при
DCIS) в) більшості) випадRів) не) відображають) істинне) поши-
рення) пKхлини) і) стKпінь) її) злояRісності.

ІснKє) велиRе) число) імKноморфолоSічних) марRерів) про-
SнозK) раRK) молочної) залози,) однаR,) на) дKмRK) провідних
спеціалістів,) необхідна) подальша) робота) зі) стандартизації
всіх) етапів) досліджень) і) розробRа) RільRісних) оціноR) тих) чи
інших) реаRцій.) У) пацієнтоR) з) інвазивними) Rарциномами
молочної)залози,)за)даними)проведеноSо)дослідження,)еRс-
пресія) HER-2/NEU,) ER,) PR,) PCNA) значно) вища,) ніж) K) пац-
ієнтоR)з)протоRовим)раRом)in)situ,)звичайною)епітеліальною
та)атиповою)протоRовою)Sіперплазією.)ЕRспресія)HER-2/NEU
не) пов’язана) з) SістолоSічним) типом,) розміром) пKхлини) і
лімфосKдинною) інвазією.) У) сRладі) Rлітинних) інфільтратів
протоRовоSо) раRK) in) situ) та) інвазивних) Rарцином) молочної
залози) імKноSістохімічно) бKла) виражена) імKнореаRтивність
до) CD45R0) (Т-лімфоцити),) CD45RA,) CD20) (В-лімфоцити)
та) CD 68) (маRрофаSи);) при) інвазивних) Rарциномах) молоч-
ної) залози) домінKючим) пKлом) є) Rлітини) з) CD45R0+.) Серед
імKноSістохімічних) марRерів,) що) відображають) фKнRціо-
нальний) стан) пKхлинних) Rлітин) і) дозволяють) оцінити) пе-
ребіS,)резKльтат)захворювання)і)ймовірнK)відповідь)на)ліRK-
вальні) впливи,) на) першомK) місці) стоять) марRери) ампліфі-
Rації) онRоSенів,) насамперед ) – ) це) онRоSен) HER-2/NEU ) і
марRер) мKтації) Sенів-сKпресорів) (р53).) Ki67) -) марRер) про-
ліферативної) аRтивності,) Rорелював) з) виразністю) анSіоSе-
незK.) Оптимальним) марRером) проліферативної) аRтивності
є) реаRції) на) антиSен) Ki67,) яRий) відображає) величинK) про-
ліферативноSо) пKлK.) У) всіх) вивчених) випадRах) позитивна
реаRція) чітRо) Rорелювала) зі) стKпенем) Rатаплазії) пKхлини) і
обернено)пропорційно)з)рецепторами)естроSенK)і)проSесте-
ронK.) Мала)місце)таRож)позитивна)Rореляція)рецепторноSо
статKсK) пKхлини:) таR,) наприRлад,) при) позитивних) до) ре-
цепторів) естроSенK) (ER +)) пKхлинах) діаSностовані) висоRо-
диференційовані) форми) раRK) молочної) залози,) навпаRи,
низьRодиференційований)раR,)яR)правило,)хараRтеризKвав-
ся) відсKтністю) рецепторів.

ВИСНОВКИ ) 1.) МіRроRальцинати) при) Rарциномі) in) situ
(DCIS)) є) відносною) ознаRою) злояRісності) при) щільності) їх

розподілK,)яRий)дорівнює)12±3)Rальцинатів)на)1)см3! тRани-
ни) молочної) залози) і) не) відображають) істинне) поширення
пKхлини) і) стKпінь) її) злояRісності.) 2. О п т и м а л ь н и м ) м а р R е -
ром)проліферативної)аRтивності)при)Rарциномі)in)situ)є)ре-
аRції) на) антиSен) Ki67,) яRий) відображає) величинK) проліфе-
ративноSо)пKлK,)а)таRож)марRери)ампліфіRації)онRоSенів)(он-
RоSен) HER-2/NEU)) і) марRер) мKтації) Sенів-сKпресорів) (р53).
3.)При)Rарциномі)in)situ)має)місце)позитивна)Rореляція)між
рецепторним) статKсом) пKхлини:) при) позитивних) до) рецеп-
торів) естроSенK) (ER+)) пKхлинах) частіше) діаSностовані) ви-
соRодиференційовані)форми)раRK)молочної)залози,)а)низь-
Rодиференційований) раR) хараRтеризKвався) відсKтністю
рецепторів.
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ФІЗІОЛОГІЧНІ)МЕХАНІЗМИ)ВПЛИВУ)МЕЛАТОНІНУ)ЯК)ГЕПАТОПРОТЕК-
ТОРА)ЗА)УМОВ)СТЕРС-ІНДУКОВАНИХ)УРАЖЕНЬ)–)ПоRазані)еRсперимен-
тальні) дослідження) про) вплив) мелатонінK) на) стрес-індKRовані) KшRод-
ження) печінRи) K) щKрів) залежно) від) індивідKальних) патолоSічних) особ-
ливостей)поведінRи,)попередньо)тестованих)в)тесті)“відRрите)поле”,)яR
висоRостресрезистентні) (ВСР)) і) низьRостресрезистентні) (НСР)) SрKпи;
виRористані) SістолоSічні) і) біохімічні) параметри) оRсидативноSо) стресK) і
при) введенні) мелатонінK.) РезKльтати) досліджень) свідчать,) що) мела-
тонін) здійснює) SепатопротеRцію) через) апоптотичні) і) NO

2
) медійований

мембраностабілізKючий) вплив.
ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ)МЕХАНИЗМЫ)ВЛИЯНИЯ)МЕЛАТОНИНА)КАК)ГЕ-

ПАТОПРОТЕКТОРА)В)УСЛОВИЯХ)СТРЕСС-ИНДУЦИРОВАННОГО)ПОВРЕЖ-
ДЕНИЯ)–)Представлены)эRспериментальные)исследования))о)влиянии
мелатонина)на)стресс-индKцированное)повреждение)печени)K)Rрыс)в
зависимости)от)индивидKальных-типолоSичесRих)особенностей)поведе-

ния,)предварительно)тестированных)в)тесте)„отRрытое)поле”,)RаR)вы-
соRострессрезистентные)(ВСР))и)низRострессрезистентные)(НСР))SрKп-
пы;)использованы)SистолоSичесRие)и)биохимичесRие)параметры)оRси-
дативноSо)стресса))без)и)при)введении)мелатонина.)РезKльтаты)иссле-
дований)свидетельствKют,)что)мелатонин)оRазывает)SепатопротеRцию
через)проапоптичесRое)и)NO2)медиированное)мембраностабилизирKю-
щее)влияние.

PHYSIOLOGICAL)MECHANISMS)OF)MELATONIN)EFFECT)AS)HEPATOPROTECTOR
IN)CONDITIONS)OF)STRESS-INDUCED)INJURY)–)The)aims)of)the)present)study
were)to)evaluate)the)effect)of)melatonin)on)the)stress)–induced)liver)injury,)and
to)indicate)profound)differences)in)the)susceptibility)for)stress)to)the)development
of)injury)via)individuals’)genotypes.)Rats)were)tested)by)“open)field)test”)for
high)(HRG))and)low)resistant)groups)(LRG);)histological)method)for)rat)liver
bioptants)and)biochemical)parameters)of)oxidative)stress)were)used)under
stress) without) and) with) melatonin) pretreatment.) Our) results) suggest) that


