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Таким образом, при криодеструкции 
первично возникают: 1) механическое 
повреждение структурных элементов 
тканей, расположенных под криоап-
пликатором; 2) повреждение сосуди-
стых стенок и нарушение реологиче-
ских свойств крови. При этом именно 
сосудистое русло ткани подвергается 
максимальному разрушению. Это объ-
ясняется тем, что наибольшее количе-
ство воды, являющейся мишенью для 
криодеструкции, сосредоточено в со-
судах. Для криокоагуляционного воз-
действия характерно возникновение 
стазов, тромбозов, выпадение обшир-
ных отложений фибрина. Кроме этого, 
выявленное расширение сосудов ве-
нозного русла связано, по-видимому, 
с рефлекторной реакцией на цикл 
криовоздействия по принципу «замо-
раживание–оттаивание». Деструкция 
сосудов и нарушение реологических 
свойств крови приводят к блокаде кро-
вотока в очаге криовоздействия, фор-
мированию очага ишемии.

Выводы. Анализ результатов и 
опыта 20-летнего использования крио-
генного метода в комплексном лечении 
доброкачественных и злокачествен-
ных новообразований кожи и слизи-
стой оболочки выявил его высокую 
терапевтическую эффективность при 
лечении доброкачественных и злока-
чественных новообразований (96%) на 
ранних стадиях заболевания. 

Результаты исследования свиде-
тельствуют о высокой эффективности 
применения криохирургического мето-
да лечения в амбулаторных условиях, 
так как он не вызывает общей реакции 
со стороны организма, не требует ча-
стых визитов к специалисту, неинва-

зивен, достаточно прост в освоении, 
хорошо переносится пациентами и 
отличается простотой выполнения. 
Строго дозированное криовоздействие 
на опухоль позволяет отграничить и 
экранировать от кровотока удаляемую 
опухоль путем блокады кровотока в 
очаге криовоздействия. Состояние 
удаленных тканей зависит от длитель-
ности и кратности криовоздействия. 
Одно– и двукратное замораживание 
тканей позволяет сохранить материал 
для полноценного гистологического 
исследования. 
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ОПТИМИЗАЦИЯ АЛГОРИТМА ПАТОЛОГО-
АНАТОМИЧЕСКОЙ ДИАГНОСТИКИ РАКА 
ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ С ПРИМЕ-
НЕНИЕМ ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКОГО 
МЕТОДА

Проведена патологоанатомическая дифференциальная диагностика первичной высо-
кодифференцированной аденокарциномы предстательной железы (сумма Глисона 6) и до-
брокачественной гиперплазии предстательной железы при трансректальной биопсии пред-
стательной железы с использованием оптимизированной панели антител к цитокератину 
34βE12, цитокератинам 5 и 6, протеину Р63, AMACR, PSA и/или PSAP, которая в 100% слу-
чаев способствовала установлению правильного диагноза, что позволяет рекомендовать 
для включения в порядок проведения прижизненной патологоанатомической диагностики 
рака предстательной железы помимо традиционного исследования материала из 12-24 то-
чек биопсии с окраской микропрепаратов гематоксилином-эозином и определения степени 
злокачественности по шкале Глисона иммуногистохимическое исследование материала.

Ключевые слова: патологоанатомическая диагностика, биопсия, рак предстательной 
железы, иммуногистохимическое исследование.
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Введение. Рак предстательной же-
лезы (РПЖ) является наиболее рас-
пространенным новообразованием 
среди мужчин в Соединенных Штатах 
Америки и странах Европейского Со-
юза [6]. В России и других странах СНГ 
у мужчин старше 60 лет РПЖ также яв-
ляется наиболее часто встречающимся 
злокачественным новообразованием 
(ЗНО) [3]. В период с 1999 по 2009 г. в 
нашей стране показатель заболевае-
мости раком предстательной железы 
вырос в 2,8 раза, продемонстрировав 
самые высокие значения среди всех 
ЗНО [1]. В связи с широким использо-
ванием скрининга простатспецифиче-
ского антигена (PSA) число мужчин с 
выявлением РПЖ на ранних этапах 
увеличивается в развитых странах, 
включая Россию [4, 7]. В новых усло-
виях возрастает доля исследований 
биопсийного материала с проведени-
ем дифференциальной диагностики 
между высокодифференцированной 
аденокарциномой простаты, опухоле-
подобными «мимикрирующими» атро-
фическими процессами, простатиче-
ской интраэпителиальной неоплазией 
(ПИН), атипичной мелкоацинарной про-
лиферацией (ASAP), склерозирующим 
аденозом. Это диктует необходимость 
не только использования единых диф-
ференциальнодиагностических морфо-
логических критериев, но и включения 
в разрабатываемые в настоящее время 
порядки проведения прижизненной па-
тологоанатомической диагностики до-
стоверных иммуногистохимических ме-
тодов в определенных объемах. Среди 
приводимых в руководствах диффе-
ренциальнодиагностических морфоло-
гических критериев высокодифферен-
цированной аденокарциномы простаты 
важное место занимает использование 
иммуногистохимических биомаркеров 
[8]. При наличии в одном диагностиче-
ском случае даже 12 столбиков ткани 
(в зависимости от объема железы био-
птатов может достигать 24) возникает 
необходимость выбора достаточной 
для диагностики панели, и остро встает 
вопрос об экономической целесообраз-
ности использования всего возможного 
количества биомаркеров, что ведет к 
удорожанию прижизненной патологоа-
натомической диагностики. 

Целью нашего исследования яви-
лась оптимизация алгоритма патоло-

гоанатомической диагностики адено-
карциномы простаты с применением 
иммуногистохимических биомарке-
ров.

Материал и методы исследова-
ния. Нами проведена патологоана-
томическая диагностика аденокар-
циномы (n=32) и доброкачественной 
гиперплазии предстательной железы 
(ДГПЖ) (n=32) в сочетании с ПИН, хро-
ническим простатитом, очаговой атро-
фией, атипической мелкоацинарной 
пролиферацией (ASAP) на биопсий-
ном материале больных ГБУЗ «Волго-
градский областной уронефрологиче-
ский центр».  

Биоптаты предстательной железы 
фиксировались в 10%-ном растворе 
забуференного формалина в течение 
24 ч при комнатной температуре, обра-
батывались по стандартной методике. 
Из парафиновых блоков были изготов-
лены гистологические срезы толщиной 
3-5 мкм, окрашенные гематоксилином 
и эозином. После изучения микропре-
паратов устанавливался предвари-
тельный патологоанатомический диа-
гноз (заключение).

Для проведения иммуногистохи-
мического исследования (ИГХ) ис-
пользовали биомаркеры (мышиные и 
кроличьи моноклональные антитела) 
базальных эпителиальных клеток: 
цитокератин 34βE12 (1:100, Thermo 
Scintific), цитокератины 5 и 6 (1:100, 
Thermo Scintific), протеин Р63 (1:50, 
Santa Cruz); онкомаркеры: альфа-ме-
тилацил-КоА-рацемаза, AMACR (1:100, 
Thermo Scintific), ERG 1,2,3 (1:50, Santa 
Cruz); а также маркер низкомолеку-
лярного кальций-связывающего белка 
– протеин S-100 (1:00, Thermo Scintific) 
и простатспецифические биомаркеры: 
простатспецифический антиген, PSA 
(1:200, Thermo Scintific) и простатиче-
ская кислая фосфатаза, PSAP (1:3000, 
Thermo Scintific). Процедуры депара-
финизации, демаскировки антигенов, 
визуализации, окрашивания гематок-
силином проводили в соответствии с 
рекомендуемым протоколом с после-
дующим анализом иммунофенотипа. 
С учетом результатов иммуногистохи-
мического исследования микропрепа-
ратов устанавливался патологоанато-
мический диагноз (заключение).

Результаты и их обсуждение. 
Нами проведено патологоанатомиче-

ское диагностическое исследование 
материала 64 трансректальных би-
опсий предстательной железы. После 
изучения микропрепаратов, окрашен-
ных гематоксилином и эозином, из 12 
точек биопсии в каждом случае (все-
го 768 микропрепаратов) нами были 
отобраны по 2-4 парафиновых блока 
от каждого больного с подозрением 
на аденокарциному или с наличием 
аденокарциномы простаты (сумма 
Глисона 6), изготовлены срезы для 
проведения ИГХ исследования (571 
микропрепарат). Таким образом, ИГХ 
исследованию было подвергнуто 
16,7-33,3% биопсийного материала, 
чаще из наиболее сомнительных об-
разцов ткани.

Иммунофенотип аденокарциномы 
предстательной железы (сумма Гли-
сона 6) в 100 % случаев характери-
зовался как: цитокератин 34βE12 (-), 
цитокератины 5 и 6 (-), протеин Р63 
(-), AMACR (+), PSA (+), PSAP (+). Био-
маркер ERG 1,2,3 продемонстрировал 
меньшую диагностическую информа-
тивность и был позитивен в 6 случаях 
(18,8 %). Практически во всех случа-
ях РПЖ возникал на фоне ДГПЖ. В 
18 случаях (43,8%) аденокарцинома 
предстательной железы сопровожда-
лась ПИН 2-3 степени. 

Напротив, в 100% случаев ДГПЖ ха-
рактеризовалась следующим иммуно- 
фенотипом: цитокератин 34βE12 (+), 
цитокератины 5 и 6 (+), протеин Р63 (+),  
AMACR (-), ERG 1,2,3 (-) при PSA (+), 
PSAP (+). Следует отметить, что ци-
топлазматическая экспрессия цито-
кератинов 5 и 6 в 9,4% случаев была 
расценена как «сомнительная». В 6 
случаях (18,8%) ДГПЖ сопровожда-
лась ПИН. Кроме того, в 25 случаях 
(78,1%) ДГПЖ выявлялась очаговая 
атрофия желез и в 29 случаях (90,6%) 
– различная по выраженности лимфо-
идная инфильтрация.

В 2 случаях (6,3%) при ДГПЖ были 
обнаружены участки атипической мел-
коацинарной пролиферации с нали-
чием очагово расположенных мелких 
желез с умеренной цитологической 
атипией и иммунофенотипом: цитоке-
ратин 34βE12 (+), цитокератины 5 и 6 
(+), протеин Р63 (+), AMACR(-).

В 1 случае (3,1%) при ДГПЖ на 
фоне атрофии определялись очаги же-
лез с гиалинизированной утолщенной 

Pathological differential diagnosis of primary high-grade prostatic adenocarcinoma (Gleason sum 6) and benign prostatic hyperplasia in 
transrectal prostate biopsy has been conducted with using an optimized panel of antibodies to cytokeratin 34βE12, cytokeratins 5 and 6, protein 
P63, AMACR, PSA and/or PSAP, which in 100% of cases conduced to establish the appropriate diagnosis. This immunohistochemical analysis 
can be recommended for carrying out life-time pathotogical diagnostics of prostate cancer besides the traditional research of a material from 12-24 
points of  biopsy with coloring of micropreparations with hematoxylin-eozin and  determining a degree grade by Gleeson’s scale.

Keywords: pathologic anatomy diagnosis, biopsy, prostate cancer, immunohistochemical study.
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периацинарной базальной мембраной 
и подозрением на склерозирующий 
аденоз, однако экспрессия протеина 
S-100 была негативна.

Поскольку трансректальная биоп-
сия предстательной железы считается 
«золотым стандартом» диагностики 
рака простаты [5], выполнение ИГХ 
в целях дифференциальной диагно-
стики аденокарциномы простаты с 
ПИН, очаговой атрофией, атипиче-
ской мелкоацинарной пролифераци-
ей является необходимым элементом 
диагностического поиска и включено в 
различные национальные руководства 
[2,4,8]. 

Для удешевления ИГХ исследова-
ния можно использовать разработан-
ные в последнее время производи-
телями ПИН-коктейли (PIN-cocktail), 
составленные из антител к AMACR 
– онкомаркер (цитоплазматическая 
экспрессия) и антител к р63 – маркеру 
базальных клеток (ядерная экспрес-
сия), что способствует правильному 
установлению диагноза в 92-97% слу-
чаев [9,10]. Кроме того, отмечается, 
что использование системы мульти-
блока позволяет уменьшить расход 
антител на один столбик ткани без по-
тери информации о маркировке объ-
екта [5,8].

Таким образом, при дифференци-
альной диагностике первичной высо-
кодифференцированной аденокар-
циномы предстательной железы при 
сумме Глисона=6 и ДГПЖ при транс-
ректальной биопсии предстательной 
железы представленная оптимизиро-
ванная панель антител к цитокератину 
34βE12, цитокератинам 5 и 6, протеину 
Р63, AMACR, PSA, PSAP позволила в 

100% случаев установить правильный 
диагноз.

Результаты настоящего исследо-
вания позволяют рекомендовать для 
включения в порядки проведения при-
жизненной патологоанатомической 
диагностики рака предстательной 
железы помимо традиционного ис-
следования материала из 12-24 точек 
биопсии с окраской микропрепаратов 
гематоксилином-эозином и определе-
ния степени злокачественности РПЖ 
по шкале Глисона иммуногистохи-
мическое исследование материала 
с использованием следующих био-
маркеров: 34βE12, цитокератины 5 
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К.С. Лоскутова, М.П. Кириллина, А.С. Иннокентьева, 
Т.Н. Жарникова
РАК МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ У МУЖЧИН 
В РЕСПУБЛИКЕ САХА (ЯКУТИЯ)

Представлены данные патоморфологического и иммуногистохимического исследова-
ния случаев рака молочной железы у мужчин Якутии. У всех пациентов РМЖ выявлен 
на фоне гинекомастии, до появления метастазов в лимфатических узлах, имел структуру 
инфильтративного протокового рака с иммунофенотипом люминального А подтипа.

Ключевые слова: рак молочной железы у мужчин, патоморфология, иммуногистохи-
мия, Якутия.

Data of pathomorphological and immunohistochemical research of breast cancer at male 
population of Yakutia are presented in this article. At all male patients BC is revealed in the 
setting of gynecomastia before metastases in lymph nodes, presented in a structure of infiltrative 
ductal BC with an immunophenotype of luminal A subtype.

Keywords: male breast cancer, pathomorphology, immunohistochemistry, Yakutia.
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