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ИССЛЕДОВАНИЕ ОПУХОЛЕ;
АССОЦИИРОВАННЫХ БЕЛКОВ В ТКАНЯХ И
СЫВОРОТКАХ КРОВИ БОЛЬНЫХ
КАРЦИНОМАМИ МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
Боброва Т.С., Чуев Ю.В.
Государственное учреждение Российский онкологический научный центр им. Н. Н. Блохина РАМН, Москва

Резюме. Проводилось исследование распределения р34 в тканях и сыворотках крови больных раком
молочной железы (РМЖ) иммуноблоттингом с помощью моноклональных антител 1F3�2D4 и
антисывороток, которые выявили р34 в образцах тканей РМЖ, в метастазах, а в сыворотках крови – р51�53,
р150�250. Белки могут быть ассоциированы либо с предшественником  катепсина  В, либо с муцинами, либо
с кадгеринами, либо с CD22 – молекулой адгезии.
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AND BLOOD SERA FROM BREAST CANCER PATIENTS
Abstract. The study deals with p34 distribution in tissue and sera from the patients with breast cancer, using

Western�blotting with МКА 1F3�2D4 monoclonals and antisera that identified p34 in breast cancer tissue samples,
in metastases. In blood sera, p51�53, p150�p250 were assayed. The proteins may be associated either with cathepsin D
precursors, or mucins, or cadherins, or CD22 adhesion molecule.  (Med. Immunol., 2006, vol.8, № 5�6, pp 645�652)
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Ранее нами получены по стандартной методике
моноклональные антитела (МКА 1,1F3�2D4, IgG1
класса) к белкам перевиваемой клеточной линии
НЕр�2. МКА1 выявляют р25�75, 135 �250 кДа, глав�
ными из которых по частоте и интенсивности выяв�
ления � являются белки р34�36 и р55. При иммуно�
логическом исследовании лизатов опухолей различ�
ной локализации и их метастазов обнаружено, что
МКА дают интенсивную реакцию на р34�38 преиму�
щественно с тканями рака яичника – 6/7 (83%).
Позитивная реакция обнаружена также в лизатах
других опухолевых тканей, но в меньшем проценте
случаев. В прилежащих к опухолям неизмененных
тканях р34�38 выявлялся слабо или отсутствовал.
Позитивная реакция по р34 отмечена также в неко�
торых образцах кожи, мозга и в плаценте [2,3].

Цель работы: исследовать с помощью МКА 1 и
антисывороток распределение белков семейства и

особенности их экспрессии в клетках тканей рака
молочной железы (РМЖ), их метастазах, в лизатах
прилежащих к опухоли тканей, а также в сыворот�
ках больных этой патологией и у здоровых доноров
с целью возможного использования полученных
данных для характеристики опухоли и/или допол�
нительной иммунологической диагностики.

Материалы и методы
Образцы опухолевых тканей и ткани, взятые на

расстоянии 5 см от опухоли, получены из отдела пато�
логической анатомии, сыворотки больных и здоровых
доноров – из лаборатории биохимии НИИ клиничес�
кой онкологии ГУ Российского онкологического на�
учного центра РАМН им. Н.Н.Блохина. Данные по ги�
стологическим диагнозам, данные по стадиям опухо�
ли и проведенному лечению больных получены из ар�
хива патологоанатомического отдела и из архива НИИ
Клинической онкологии соответственно.

Получение лизатов клеток. Лизаты клеток опу�
холей, метастазов и нормальных тканей приготав�
ливали по методу, описанному ранее [2, 3].

Сыворотки крови больных и здоровых доноров.
С целью поиска мембранных белков сыворотки кро�
ви подвергали ультрацентрифугированию при 125
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тыс. g в течение одного часа. Осадок растворяли в
буфере для нанесения образцов с 2% 2�β�меркапэ�
танолом (2�МЕ) и подвергали электрофорезу в 8%
ПААГ по U.K.Laemmli [12].

Обработка сывороток крови нейраминидазой.
40 мкл буфера «Г» (100 мМ Na�ацетатного буфера
рН5,5, 0,3 М HCl, 0,2% CaCl 2) и 1 мкл раствора ней�
раминидазы (100 ЕД/мл, Sigma Chemical Co, США)
добавляли к 10 мкл образца сыворотки крови и
оставляли на 16 часов при 37°С с последующим цен�
трифугированием при 14000 g в течение 10 мин. За�
тем белки сывороток крови осаждали 25% раство�
ром трихлоруксусной кислоты (ТХУ) с последую�
щим центрифугированием и повторной отмывкой
охлажденным ацетоном. Осадки ресуспендировали
в диссоциирующем буфере для последующего элек�
трофореза [4].

Моноклональные антитела. МКА 1 (IgG1 клас�
са) получены нами ранее к 3M KCl экстракту кле�
ток НЕр�2 по стандартной методике. Иммуноглобу�
линовую фракцию, выделенную из асцита, очища�
ли с помощью ионнообменной хроматографии и
использовали в дальнейшей работе для иммуноблот�
тинга [2, 3].

Антисыворотки. Кроличья сыворотка 1 (Ас 1)
получена ранее к мембранным белкам клеток НЕр
2, кроличья сыворотка 3 (Ас 3) получена к мембран�
ным белкам клеток Е16В [1, 2, 6, 7]. Кроличья Ас
р40�46 получена к отдельному белку клеток НЕр�2
с молекулярной массой (MW) 40�46 кДа, перенесен�
ного на нитроцеллюлозу, после полупрепаративно�
го электрофореза (Ас р40�46).

Меченные пероксидазой антисыворотки к имму�
ноглобулинам кролика, мыши получены из институ�
та эпидемиологии и микробиологии им. Н.Ф.Гамалеи.

Электрофорез и иммуноблоттинг. Для прове�
дения иммуноблоттинга 10�20 мкл лизата, содер�
жащего 50�70 мкг белка и 2�10 мкг сыворотки кро�
ви из разведения 1:50, 1:100, в буфере, содержа�
щим 2% 2β�МЕ и 2% ДСН, подвергали электро�
форезу в 8% ПААГ по U.K. Laemmli [11]. Белки
переносили на нитроцеллюлозный фильтр
“Hybond�C�Extra“ (Amersham, Великобритания) в
электрическом поле напряжением в 2 В/см в те�
чение 20 ч. Фильтры с белками обрабатывали по
общепринятой методике. Ас 1 и Ас 3 использова�
ли при разведении 1:500, Ас р40�46 � при разведе�
нии 1 :1000, МКА 1 � при разведении 1:2000.Вы�
явление реакции МКА 1 с белками и в лизатах
тканей, и сыворотках крови больных и здоровых
доноров проведено в соответствии с протоколом
с помощью реактивов AURORA�TM (ICN, США)
с последующей экспозицией фильтра на пленку
ORWO. В ряде случаев выявление реакции Ас с
белками в образцах тканей проведено с использо�
ванием вторых биотинилированных антител или
по методике ECL+ в соответствии с протоколом
Amersham Pharmacia Bioteck (Швеция) [2, 3]. Мы
благодарны В.А.Морозову, сотруднику институ�
та Роберта Коха (Берлин, Германия) за предостав�
ление реактивов ECL+ (Amersham Pharmacia Bioteck,
Швеция), маркеров молекулярной массы, нитроцел�
люлозного фильтра “Hybond�C�Extra”(Amersham,
Великобритания).

Табл.1. ВЫЯВЛЕНИЕ Р34�38 В ОБРАЗЦАХ ТКАНЕЙ И В СЫВОРОТКАХ КРОВИ БОЛЬНЫХ РАКОМ МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ГИСТОЛОГИЧЕСКОЙ ФОРМЫ, СТАДИИ ЗАБОЛЕВАНИЯ И ПРОВЕДЕННОГО ЛЕЧЕНИЯ

РМЖ, гистологические формы, стадии Количество выявленных  
позитивных случаев (%) 

Инфильтративно-дольковый рак 15/30 (50%) 
Инфильтративно-протоковый рак 5/13 (38%) 
Другие гистологические формы 1/4 (25%) 
Метастазы 20/30 (67%) 
РМЖ, пхт или пхлт 7/14 (50%) 

Стадии (T N M) 
T1 

 
1/3 (33%) 

T2 13/27 (~50%) 
T3 2/8 (25%) 
T4 4/7 (57%) 
Доброкачественные опухоли молочной железы 0/4 
Выявление других эпитопов:    (р30-32-33.8, р36): 
в образцах тканей РМЖ  
в метастазах   
в прилежащих к опухоли тканях 

 
2/47 (4%) 

7/30 (23%) 
3/31 (10%) 

 Выявление р34-38 в прилежащих к опухоли тканях 5/31 (16%) 
Всего исследовано образцов тканей РМЖ 22/47 (47%) 

 
Примечание. В таблице приняты следующие сокращения: в числителе представлено число положительно реагирующих образцов;
в знаменателе – общее количество образцов; пхт – после химиотерапии; пхлт – после химио�лучевой терапии.
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Результаты
Выявление р34�38 в образцах тканей РМЖ
в зависимости от стадии заболевания

Интенсивная и умеренная реакция по р34�38 об�
наружена в 22 (47%) из 47 образцов тканей РМЖ,
в 20 (67%) из 30 образцов метастазов этой локали�
зации опухоли, в 4 (13%) из 31 образца тканей, при�
лежащих к опухоли. Реактивность МКА 1 с белком
и в опухоли, и в метастазах чаще всего совпадала по
интенсивности, однако в 3 случаях � в метастазе �
реакция превосходила таковую в опухоли, а еще в 3
случаях – реакция по р34�38 в опухоли была отри�
цательной, а в метастазе – положительной (хотя и
слабо положительной). В некоторых образцах кар�
цином и прилежащих к опухоли тканях, выявлены,
по�видимому, изоформы р34 (или протеолитичес�

ки расщепленные продукты) – р33,8; р33,5; р33,2 кД;
а также белки � р25�28, р30, р32, р36. Изоформы чаще
всего выявлялись в образцах опухолевой ткани и
метастазах больных РМЖ. В ряде случаев полоса
р34 на блоте в лизате опухоли после иммуноблот�
тинга была длиннее, чем в образце прилежащих тка�
ней или в доброкачественной опухоли (табл.1,
рис. 1 А).

Позитивная реакция по р34�38 обнаружена в по�
ловине случаев у больных инфильтративно�прото�
ковым раком (в 15 из 30 образцов), в 5 из 13 образ�
цов больных инфильтративно�дольковым раком, а
также в образце тканей больной медуллярным ра�
ком (и в опухоли, и в метастазе этой опухоли). Ре�
акция МКА 1 с р34 сохранялась в 5 из 7 образцах
опухолей с солидно�альвеолярными структурами.
При этом из исследованных опухолей умеренная и

Рис 1. Выявление белков в лизатах тканей методом Вестерн блоттинга с помощью МКА 1. А. Лизаты тканей: 1, 2 – рак легких и
ткани, прилежащие к опухоли, соответственно; 3 – рак яичника; 4, 5 – ткани, прилежащие к опухоли, и метастаз РМЖ, соответственно; 6, 7, 8 –
метастаз? Лимфоузел без метастаза, прилежащие к опухоли ткани, соответственно; 9, 10 – рак шейки матки; 11, 12 – рак почки и прилежащая
к опухоли ткань, соответственно.
Б. Лизаты тканей: 1, 2 – РМЖ и ткани, прилежащие к опухоли, соответственно; 3, 4, 5 – РМЖ, лимфоузел без метастаза, ткани, прилежащие к
опухоли, соответственно; 6, 7 – полип эндометрия, карцинома эндометрия, соответственно; 8, 9 – фиброаденома молочной железы, ткани,
прилежащие к опухоли, соответственно; 10, 11, 12 – РМЖ (после химио�лучевой терапии), метастаз, ткани, прилежащие к опухоли, соответ�
ственно; 13, 14 – метастаз РМЖ, ткани, прилежащие к опухоли, соответственно.
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интенсивная реакция обнаружена у больных : Т1
стадией – в 1 из 3 образцов (еще в 2 отрицательных
случаях у больных с Т1 стадией положительная ре�
акция обнаружена в метастазах этих опухолей), Т2
стадией � в половине случаев � в 13 из 27 образцов
РМЖ; Т3 стадией – в 2 из 8 образцов (2 из 6 отри�
цательных случаев, возможно,связаны с проведен�
ной лучевой терапией); Т4 стадией – в 4 из 7 образ�
цов опухоли, при этом в 3 из них � реакция МКА 1 с
р34 обнаружена даже после проведенной химиоте�
рапии. Всего было исследовано опухолей после про�
веденной химиотерапии и/или химио�лучевого ле�
чения – 14, в 7 (50%) из них реакция МКА с р34
оставалась умеренной или интенсивной. В приле�
жащих к опухоли тканях р34�38 обнаружен в 5 из
31 образцов (16%) (табл.1).

Выявление с помощью МКА 1 эпитопов р34�38
на белках с другой молекулярной массой

Положительная реакция обнаружена также в не�
которых случаях по белкам: р140�150 – в 5 образ�
цах тканей РМЖ и их метастазов соответственно,
а слабая � в одном случае � в прилежащих тканях;
по р72�73 (преимущественно р72) � по 4 случая и в
опухоли, и в метастазах соответственно, и два слу�
чая в прилежащих тканях. Позитивная реакция по
белкам � р30, р32, р33 и 36 кДа обнаружена в 2 (4%)
из 47 образцов РМЖ, в 7 (23%) из 30образцов ме�
тастазов этой локализации опухоли, в 3 (10%) из
31 образца прилегающих тканей. Белки р25�28 об�
наружены с помощью МКА 1 только в 2 случаях
РМЖ, однако в одном из них появление р25 сопро�
вождалось одновременным появлением и изофор�

Рис. 2. Выявление белков в сыворотках крови онкологических больных методом Вестерн блоттинга с помощью Ас 3 (А) и Ас 1
(Б). А. Белки сывороток крови онкологических больных предварительно обработаны нейраминидазой и затем преципитированы 25% раствором
ТХУ. Сыворотки крови больных: 1 – рак легкого; 2 – меланома; 3, 5 – рак мочевого пузыря; 4, 14 – рак толстого кишечника; 6 – Саркома Юинга;
7 – рак тела матки; 8 – РМЖ; 9, 10 – рак яичника; 11, 12 – лейкемии; 13, 15, 16 – рак печени. Б. Сыворотки крови больных: 1, 2 – рак мочевого
пузыря, рак гортани, соответственно; 3 – РМЖ; 4, 5, 6 – больные с терапевтическими заболеваниями; 7�10 – рак яичника. Рис 2 В. Выявление
белков в ультраосадках сывороток крови онкологических больных методом иммуноблоттинга с помощью Ас р40�46. В. Сыворотки крови больных:
1�4 – РМЖ; 5 – меланома; 6 – рак толстого кишечника; 7 – рак легкого. Маркеры молекулярной массы указаны справа.

Боброва Т.С., Чуев Ю.В.
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мы р34 – р33,8. Вторым по частоте обнаружения
является р53�55. Умеренная и интенсивные реак�
ции по р53�55 выявлены примерно в половине слу�
чаев в образцах тканей больных РМЖ и в приле�
жащих тканях (в 13/29 и в 13/24 соответственно);
в образцах метастазов белки обнаружены значи�
тельно реже – в 6 (20%) из 30 случаев. В прилежа�
щих тканях интенсивность реакции часто превос�
ходила таковую в опухоли. Четко двойным этот бе�
лок чаще всего был в образцах доброкачественных
опухолей молочной железы – фиброаденомах и
прилежащих к ним тканях, однако, выявлен и в
других тканях и опухолях – например – в образце
тканей рака тела матки и полипе у той же больной.
Реакция МКА 1 с образцами других тканей в райо�
не белка носила диффузный характер. Возможно,
в последнем случае он мигрирует с одинаковой ско�
ростью с еще другими белками и/или гликопроте�
идами. Основные белки – р34, р53�55 не обнару�
жены в 4 образцах тканей доброкачественных опу�
холей. В некоторых случаях позитивная реакция
обнаружена также по редко встречаемым белкам:
р60�65, р98�100, р41�43.

Положительная реакция с р180, 240 и р>250 �
отмечена в 4 из 108 всех образцов тканей и в опухо�
ли, и в метастазах; при этом в двух случаях � эти бел�
ки выявлены у больных с прогрессирующей стади�
ей заболевания (табл., рис. 1 Б).

Выявление белков в сыворотках крови
онкологических больных с помощью Ас 3

Ранее нами получены данные, согласно кото�
рым Ас 1, полученная к мембранным белкам кле�
ток НЕр�2 в дот�блоттинге с сыворотками боль�
ных с различной локализацией опухоли, выявля�
ла позитивную реакцию только с сыворотками
крови больных РМЖ [1]. С целью частичной очи�
стки белков сывороток крови больных и выясне�
ния вопроса о наличии или отсутствии сиаловых
кислот в молекулах реагирующих белков, образ�
цы сывороток крови обрабатывали раствором ней�
раминидазы, затем белки осаждали 25% раствором
ТХУ с последующим электрофорезом в денатури�
рующих условиях и Вестерн блоттингом. Положи�
тельная реакция с Ас 3 выявлена в 26 из 28 образ�
цов (96%) сывороток крови больных различной
локализацией опухоли (ранее нами показано им�
мунодиффузионным методом, что иммунологи�
ческая реактивность Ас 3 с образцами тканей и
сывороток крови онкологических больных анало�
гична реактивности Ас 1) [1]. Наиболее интенсив�
ная реакция выявлена с сыворотками крови боль�
ных раком яичника, раком тела матки. Позитив�
ная реакция выявлена также с сыворотками кро�
ви больных РМЖ (рис.2А).

Выявление белков в сыворотках крови
онкологических больных с помощью Ас 1

При исследовании ультраосадков сывороток кро�
ви больных раком яичника, РМЖ, рака желудка,
кишечника и плазмоцитомой с помощью Ас 1 выяв�
лена положительная реакция различной степени
интенсивности с р55�60�65 в 21 из 34 (62%) образ�
цов, при этом с ультраосадком больных раком яич�
ника, раком желудка и кишечника обнаружена диф�
фузная реакция, а с 5 образцами ультраосадков сы�
вороток крови РМЖ и образцом больного плазмо�
цитомой – реакция была четкой, а не диффузной.
В ультраосадке больных РМЖ выявлена умеренная
реакция с р51�53 во всех пяти образцах, а у больной
с плазмоцитомой выявлена очень интенсивная ре�
акция с белком менее подвижным, чем в случае с
РМЖ � с р53�55 кДа (рис.2Б)

Выявление белков в сыворотках крови
онкологических больных с помощью Ас р40�46 и МКА 1

При исследовании 17 образцов сывороток кро�
ви больных с различной локализацией опухоли с
помощью Ас р40�46 выявлена положительная
диффузная реакция c р>250 у 5 больных РМЖ, 3
больных раком кишечника, но площадь реакции
(за исключением одного случая) превосходила
таковую у больных РМЖ по сравнению с больны�
ми раком кишечника. У больных раком яичника
и гортани выявлена лишь слабая позитивная ре�
акция. Обнаружена позитивная реакция МКА 1 с
р150�200, р250 и p>250 в сыворотках крови у 31
(63%) из 49 больных после ультраскоростного
центрифугирования. В 3 из 5 сывороток больных
РМЖ выявлены белки � р200�240 и р>250 кДа.
Гистологически это были � эпителиальные опухо�
ли – инфильтративно�протоковый и инфильтра�
тивно�дольковый рак 1, 2, и 4 стадии, а в сыворот�
ке больной РМЖ с преобладанием солидно�аль�
веолярных структур – высокомолекулярные бел�
ки не были обнаружены, также как и в сыворот�
ках крови здоровых доноров. У больных раком
яичника помимо белков с р>250 кДа, обнаруже�
ны – р105�110 кДа – в 3 из 6 случаев, а у 2�х боль�
ных раком пищевода IV стадией выявлены еще и
р30�75 (рис. 2 В).

Обсуждение
Рак молочной железы – одна из наиболее

важных и главных болезней, поражающих жен�
щин. Поскольку карцинома молочной железы
проявляет вариабельность в биологическом и
клиническом поведении, полагают, что суще�
ствует необходимость в надежных прогности�
ческих параметрах. Классические прогностичес�
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кие маркеры для РМЖ включают – статус лим�
фатических узлов, размер опухоли и стадию
клинической оценки. Много других потенциаль�
ных прогностических маркеров идентифициро�
вано, включая стероидные рецепторы, рецептор
эпидермального фактора роста (EGFR), р53, c�
erbB2, BcL�2, CEQ, CA15.3, CA 27.29, каликре�
ины (hK5, hK13, hK14), cathepsin D, polyadeylate
polymerase. Однако только статус гормональных
рецепторов и РЭА используются для рутинного
исследования. Полагают, что ни один из остав�
шихся маркеров не имеет значительной прогно�
стически�предсказательной ценности. Некото�
рые маркеры могут применяться в частных слу�
чаях [9, 16].

Природа р34�38 не известна. Ранее нами был про�
веден сиквенс р34�38, р55 из опухолевых тканей рака
шейки матки, который показал, что белки являют�
ся, по предварительным данным, δ�областью β�цепи
Т�клеточного рецептора [2, 3].

Учитывая редкое появление в опухолевой тка�
ни р30�33, р36, можно предположить, что эти бел�
ки свойственны, в основном неизмененным или
малоизмененным тканям, но наряду с р34 одни�
ми из первых появляются в метастазах и, возмож�
но, характеризуют начальный этап метастазиро�
вания.

По молекулярной массе р72�74, выявленный в
образцах тканей РМЖ, похож на человеческий эн�
догенный ретровирус К10 (HERV�K10), который
кодирует полноразмерный gag белок с MW 73 кДа,
процессинг которого с помощью протеазы приводит
к появлению белков р22/26, р30 и р15/16. HERV�
K10 обнаружен и в HeLa клетках (НЕр�2 клетки –
HeLa подобные) [14, 17, 18].

Р150, также выявленный нами в образцах тканей
РМЖ, по MW похож на фосфорилированный 150
кДа CD22, который обнаружен в sIgM�BCR (повер�
хностный IgM�В�клеточно�рецепторный комплекс)
комплексе совместно с Ig�α /mb1, Ig�β/B29 и 75 кДа
полипептидом [11, 13].

По м.м. р51�53, выявленный в сыворотках крови
онкологических больных и больных РМЖ, похож
на предшественник катепсина Д – аспартил протеа�
зу лизосом (р52), которая выявляется преимуще�
ственно в клетках тканей РМЖ и метастазах. Пред�
полагается, что катепсин Д инициирует протеоли�
тический каскад, приводящий к деградации экстра�
целлюлярного матрикса и высвобождению из него
ростовых факторов [8].

Таким образом, показано, что Ас 1 в ультра�
осадках сывороток крови онкологических боль�
ных выявили диффузную реакцию с р55�60�65, в
то время как с сывороткой крови больной плаз�
моцитомой выявлена позитивная реакция с р53�
55, а у больных РМЖ – с р51�53. Мы предполага�
ем, что различия в MW выявляемых белков у

больных РМЖ и с другой локализацией опухоли
могут быть использованы в дальнейшем для ди�
агностики.

Обнаружено, что Ас 3 выявляет позитивную ре�
акцию с р51�53 сывороток крови онкологических
больных (в том числе и больных РМЖ), предвари�
тельно обработанных нейраминидазой и преципи�
тированных 25% раствором ТХУ. При этом обнару�
жена различная степень интенсивности и площади
реакции. Поскольку сыворотки крови больных
РМЖ были в основном от больных 3�4 стадии забо�
левания, мы предполагаем, что эти данные могут
быть в дальнейшем использованы для дифференци�
альной диагностики ранних и поздних стадий забо�
левания.

Показано, что Ас р40�46 выявляет диффузную
позитивную реакцию с р>250 преимущественно
с сыворотками крови больных РМЖ, раком ки�
шечника, и что площадь реакции у больных РМЖ
в 4 из 5 случаев была больше чем у больных ра�
ком кишечника. Ас р40�46, возможно, выявляет
актин, ассоциированный через α�актинин с вы�
сокомолекулярными комплексами на поверхно�
сти клеток – с sIgM/BCR комплексом, который
в свою очередь ассоциирован с CD22�молекулой
адгезии, белки которой при обработке клеток ли�
зирующим буфером, преципитируются и выяв�
ляются двумя полипептидами � р150 и р130, со�
вместно с Igα/mb1, Igβ/B29 и р75. Или Ас р40�
46, возможно, выявляет кадгерины (Е�кадгерин,
Т�кадгерин, или Р�кадгерин�плацентарный) в
комплексе с другими белками, например, с α�ка�
тенином (р95�110) и актин�связывающими бел�
ками � р34, р65�70 [4]. Или Ас р40�46, возможно,
выявляет муцин�подобные белки кишечного типа
и эти данные, возможно, в дальнейшем могут
быть использованы для классификации опухолей
РМЖ, и для диагностики.

Некоторым подтверждением этого является об�
наружение реакции МКА 1 с p150�250, р>250 в
ультраосадках сывороток онкологических боль�
ных. Как полагают авторы, исследовавшие реак�
цию МКА к муцину 2 (МИС 2), выявляющую по�
ложительную реакцию с белками рака яичника,
РМЖ, рака желудка и кишечника � «перинукле�
арное гранулярное свечение, возможно, отражает
выявление белкового ядра в эндоплазматическом
ретикулуме или аппарате Гольджи до завершения
гликозилирования. Наблюдение, что не все клет�
ки данного типа выявляют похожую экспрессию
этого типа, предполагает другой фенотип или ста�
дию зависимости от различного созревания, ко�
торая может существовать в продуцирующих му�
цин образцах морфологически сходных клеток».
Показано, что МИС1 может выступать как мар�
кер не только в мониторинге больных с РМЖ и
раком яичника, но и при опухолях других лока�
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лизаций, поскольку повышение его коррелирует
с распространенностью опухолевого процесса и
рецидивом болезни. MUC2 � является главным
компонентом муцинов при раке кишечника и лег�
кого [10, 15].

Предполагается также, что наличие муцин�по�
добных белков того или иного типа в будущем мо�
жет быть положено в основу разделения РМЖ на
подтипы и будет способствовать оптимальному вы�
бору лечения в зависимости от обнаружения типа
муцин�подобных белков.

Учитывая полученные данные о различии ре�
акции МКА 1 в доброкачественных и злокаче�
ственных тканях молочной железы, а также раз�
личия в MW белков в сыворотках крови больных
РМЖ, выявленных иммунными сыворотками
(Ас1, Ас3, р40�46), представляется вероятным, что
необходимо провести дальнейшие сравнительные
исследования с целью уточнения различий и воз�
можного использования полученных данных для
диагностики.

Работа проводилась при финансовой поддержке
РФФИ �99�04�365. Мы благодарны сотрудникам
лаборатории методов cкрининга канцерогенов �
Р.А. Сидорову и Гасановой В.К. за помощь в приго�
товлении фотографий.
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