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Резюме

Представлены результаты иммуногистохимического исследования рецепторов эстрогена (ЭР) в молочных же-
лезах (МЖ) женщин различных возрастных групп в норме, а также при мастопатии и раке молочной железы. 
Показано, что ЭР-α не выявляется при иммуногистохимической реакции в МЖ женщин младше 30 лет. Это, по-
видимому, можно объяснить тем, что изучались ЭР-α, которые, по данным литературы, появляются в нормальной 
ткани молочной железы в более старшем возрасте. Максимальная интенсивность реакции в норме найдена во 
внутридольковых и междольковых протоках, альвеолярных молочных ходах  в МЖ женщин 40-50 лет. Она умень-
шается в возрасте 51-65 лет и затем возрастает у женщин пожилого и старческого возраста. В непораженной ткани 
МЖ при раке число прореагировавших клеток и интенсивность реакции во внутридольковых и междольковых 
протоках превышали таковые в контроле. В очагах мастопатии исследованные показатели  были ниже, чем в 
группе контроля. 
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Resume

The article presents the results of immunohistochemical examination of mammals’ receptors to estrogen in women of 
different age groups both healthy and with breast cancer and mastopathy. Estrogen -α  happened not to be revealed by im-
munohistochemical reaction of the breasts in women under 30.  It can be explained by fact that ER -α appears in a normal 
breast tissues at an older age. Maximum reaction intensity was observed in intralobular and interlobular ducts, alveolar 
lactation ducts of the breasts in women 40-50 years of age. It decreases by the age 51-65 and then increases again in elderly 
and senile women. In  healthy mammal  tissue in breast cancer the amount of the cells in intralobular and interlobular ducts  
having reacted and the reaction intensity exceed the  control group parameters.  In mastopathy foci the parameters under 
study were lower than the control ones.
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Женская молочная железа (МЖ) является орга-
ном-мишенью для целого ряда гормонов, изменения 
концентрации которых в процессе полового созре-
вания, в разные периоды менструального цикла, во 
время беременности, лактации, в старости обуслов-
ливают изменения ее гистофизиологии, причем осо-
бая роль в регуляции состояния МЖ принадлежит 
эстрогенам [7]. Они влияют на пролиферацию эпите-
лия альвеол, протоков, клеток соединительной ткани, 
активность фибробластов данного органа [5]. Эстро-
гены оказывают большое влияние на рост молочной 
железы в пубертатном периоде. Повышение кон-
центрации эстрогенов ведет к увеличению размеров 
МЖ,  пигментации ареолы.  Их действие реализуется 
благодаря наличию в клетках железы  эстрогеновых 
рецепторов (ЭР), для синтеза последних   необходим 
пролактин, на уровень которого влияют, действуя на 
гипоталамус и гипофиз, эстрогены. С другой сторо-
ны, установлено, что эстрогены являются важными 
гормональными факторами инициации и прогресси-
рования злокачественного роста в МЖ [4, 14]. В свя-
зи с этим изучению концентрации эстрогенов и ЭР 
при онкопатологии МЖ  посвящено большое число 
работ. В то же время, ЭР в норме изучены в  гораздо 
меньшей степени. На небольшом материале иммуно-
гистохимические исследования такой направленно-
сти ЭР и прогестероновых рецепторов в  молочных 
железах были проведены  нами ранее [9-11]. В насто-
ящей работе, являющейся их продолжением,  пред-
ставлен более значительный по объему материал, по-
лученный при изучении ЭР нормальной МЖ, а также 
при некоторых ее патологических изменениях. 

Материалы и методы
В данной работе исследованы МЖ 156 женщин, 

среди которых  39 женщин погибли в результате 
травм. При их судебно-медицинских вскрытиях не 
было обнаружено патологических изменений молоч-
ной железы, органов репродуктивной и эндокринной 
систем. Данный материал был  разделен на несколько 
групп в зависимости от возраста:  1 группа – от 14 
до 30 лет, 2 – 40-50 лет, 3 – 51-65 лет, 4  – старше 65 
лет. У 52 пациенток с диагнозом «рак молочной же-
лезы» исследованию подвергалась нормальная ткань 
железы из операционного материала. У 65 женщин 
исследовался  очаг поражения в железах  при диагно-
стированных фиброаденомах и фиброзно-кистозных 
мастопатиях. Материал подвергся иммуногистохими-
ческому исследованию с определением экспрессии 
эстрогеновых рецепторов альфа клон 1D5 на базе 
КГБУЗ «ККЦО» с использованием системы визуали-
зации �����������������������������������������Histofine�������������������������������� �������������������������������Simple������������������������� ������������������������Stain������������������� ������������������MAXPO�������������(������������MULTI�������) �����NICH-
IREIBIOSCIENCES (JAPAN). Результаты реакции 
оценивали полуколичественным методом, определяя 
количество окрашенных ядер (по 6-балльной шкале) 
и среднюю интенсивность реакций (по 4-балльной 
шкале) [8, 13]. Для обработки полученных данных 
использовалась программа Statistica.

Результаты и обсуждение
Возрастные различия реакции в группах контроля 

(норма). В 1 группе контроля у женщин 14-30 лет ре-

акция на ЭР была отрицательной. Это, по-видимому, 
можно объяснить тем, что в нашей работе изучались 
ЭР-α, которые, по данным литературы, появляются в 
нормальной ткани молочной железы в более старшем 
возрасте, и более часто в ней обнаруживаются ЭР-β 
[1-3, 6, 12, 15-19]. 

В нормальных МЖ женщин  старших возраст-
ных групп 2, 3 и 4 в ядрах эпителиальных клеток 
различных локализаций выявлялись ЭР. Во 2 группе 
(возраст - 40-50 лет) максимальное число прореаги-
ровавших клеток и наиболее высокая интенсивность 
реакции наблюдались в междольковых протоках, вы-
стланных однослойным эпителием.

У женщин 3 группы (51-65 лет) интенсивность ре-
акции, а также число прореагировавших клеток всех 
изученных локализаций были меньшими, чем у жен-
щин 2 группы. При этом в альвеолярных молочных 
ходах реакция была отрицательной. В 4 группе (66-88 
лет) число иммунопозитивных клеток и интенсив-
ность реакции были ниже, чем во 2, но выше, чем в 3 
группе (таблица). 

Таким образом, иммуногистохимическая реакция 
на ЭР-α была отрицательной в эпителиоцитах МЖ 
женщин до 30 лет, максимальной у 40-50-летних, сни-
жалась в 51-65 лет (наступление климакса) и снова 
возрастала в пожилом и старческом возрасте (66-88 
лет).  Эти возрастные изменения  отмечены в эпите-
лиоцитах внутри- и междольковых протоков, а также 
альвеолярных молочных ходов. Можно полагать, что 
эти онтогенетические изменения рецепторов ЭР-α 
являются следствием возрастных изменений гормо-
нального статуса женщин и, с другой стороны, ча-
стью этих изменений.  

Особенности реакции при раке МЖ. Результа-
ты реакции оценивалась в участках, не пораженных 
опухолевым процессом. Показатели сравнивались  со 
значениями 3 группы контроля, близкой по возрасту 
(таблица). Было установлено, что число прореагиро-
вавших клеток и интенсивность реакции превышали 
таковые в контроле во внутридольковых и междоль-
ковых протоках. Эти показатели были близки к имев-
шимся во 2 группе, т.е. у более молодых женщин. Эти 
данные говорят об изменениях рецепторного аппара-
та в непораженных участках паренхимы МЖ при раз-
витии в ней злокачественной опухоли (таблица).

Особенности  реакции в очагах  мастопатии. 
Характер реакции МЖ женщин данной группы сопо-
ставлялся с реакцией во 2 группе, близкой по возра-
сту.  Было установлено, что при мастопатии реакция 
на ЭР-α по количеству и интенсивности была досто-
верно ниже, чем в контроле (таблица).  

Заключение. Таким образом,  при проведении им-
муногистохимической реакции на ЭР-α  в МЖ поло-
жительная реакция выявлена у женщин в возрасте от 
40 до 88 лет. При этом в данном диапазоне выявле-
ны возрастные изменения числа прореагировавших 
клеток и интенсивности реакции. Установлено, что 
непораженная ткань МЖ при наличии в ней раковой 
опухоли, а также очаги мастопатии  отличаются от 
контрольной по реакции на ЭР-α. 
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Показатели
Группы

Норма  (1) Норма
(2)

Норма
 (3) Норма (4) Рак МЖ (5) Мастопатия 

(6)
Возраст 18,7±2,4 45,2±0,94 57,33±1,416 80,15±1,829 52,96±1,9 40,53±1,83
Внутридольковые протоки, кол-во окрашенных ядер 0 1,13±0,398 0,417±0,149* 1,154±0,249 1,115±0,155³ 1,246±0,129
Внутридольковые протоки, интенсивность окрашен-
ных ядер 0 1,25±0,412 0,417±0,149* 1±0,226 0,846±0,115³ 0,967±0,096

Междольковые  протоки, однорядный эпителий, кол-
во окрашенных ядер 0 1,25±0,412 0,333±0,188* 0,538±0,183 0,577±0,138 0,852±0,128

Междольковые протоки, однорядный эпителий, ин-
тенсивность окрашенных ядер 0 1,5±0,5² 0,25±0,131* 0,692±0,237 0,5±0,115 0,705±0,11

Междольковые протоки, многорядный эпителий, кол-
во окрашенных ядер 0 0,875±0,295 0,167±0,112 0,769±0,257 0,654±0,137³ 0,852±0,136

Междольковые протоки, многорядный эпителий, 
интенсивность окрашенных ядер 0 1,25±0,412 0,167±0,112* 0,462±0,144 0,558±0,118³ 0,672±0,109
Альвеолярные молочные ходы, кол-во окрашенных 
ядер 0 0,625±0,183 0 0,077±0,077 0,173±0,066 0,115±0,053²
Альвеолярные молочные ходы, интенсивность окра-
шенных ядер 0 0,875±0,295 0 0,077±0,077 0,173±0,071 0,148±0,073²

Примечания. * - обозначены показатели, достоверно отличающиеся от показателей 2 группы; ²˒³ - достоверные отличия от соответству-
ющих групп.
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