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В останні роки багато уваги приділяється вивченню якісних 

гістологічних, імуноморфологічних та гістохімічних змін у пухлинній тканині 

молочної залози (МЗ), серед яких патологічна мінералізація займає важливе 

місце [1]. Існує все більше свідчень, що «молочні» мікровідкладання пов'язані з 

негативним прогнозом [2,3]. Незважаючи на діагностичну та прогностично-

біологічну значимість біомінералізатів, мало досліджень присвячено вивченню 

молекулярних механізмів їх формування. 

Існує думка, що в процесі патологічної біомінералізації МЗ приймають 

участь декілька як екзогенних, так і ендогенних факторів [4,5,6]. Тому, метою 

нашого дослідження стало вивчення морфологічних особливостей «молочних» 

мікровідкладань та дослідження механізмів мінералізації тканини раку 

молочної залози (РМЗ) з урахуванням експресії рецепторів секреторного білка 

остеопонтіну (OPN). 

Матеріали та методи дослідження. 

Дослідження проводилось на тканині МЗ 30 жінок, прооперованих з 

приводу РМЗ. Зразки тканини РМЗ були розділені на 2 групи. I група (20 

зразків) – мінералізована тканина РМЗ. II група (10 зразків) – тканина РМЗ за 

умови відсутності вогнищ біомінералізації. Гістологічні зрізи забарвлювалися 

гематоксилін-еозином та алізариновим червоним S. 

Імуногістохімічна реакція з метою виявлення цитоплазматичної експресії 

рецепторів OPN проходила в 2 етапи згідно стандартний рекомендацій про 

проведення цього дослідження [7]. Оцінку експресії проводили напівкількісним 

методом з урахуванням частки забарвлених клітин та інтенсивності їх 

забарвлення.  
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Морфометрію біомінералізатів проводили з використанням програми 

«Digimizer». Морфологію біомінералізатів вивчали на растровому 

електронному мікроскопі, який оснащений програмою «VCU» для перегляду 

морфологічних змін об’єктів дослідження. При проведенні статистичного 

дослідження використовували програму Microsoft Excel 2010 з додатком 

AtteStat 12.0.5. 

Результати дослідження. 

Аналізуючи дані гістологічного дослідження, встановлено, що серед усіх 

гістологічних форм РМЗ з наявністю мінералізатів переважає інфільтративний 

протоковий рак з високим ступенем злоякісності (Grade 3) згідно класифікації 

за Scaff-Bloom-Richardson [8] (15 випадків). Серед інших форм були виявлені 2 

випадки медулярного раку та 3 випадки інфільтративного протокового раку з 

помірним ступенем злоякісності (Grade 2). У контрольну групу (без 

мінералізатів) увійшли по 5 випадків інфільтративного протокового раку 

високого та помірного ступеня злоякісності. 

При виявленні кальцифікатів за допомогою фарбування парафінових 

зрізів гематоксилін-еозином та алізариновим червоним S встановлено, що 

біомінералізати мали різну форму – округлу, Х-подібну, сферичну з обідком 

мінералізації та у вигляді поздовжніх гранул (Рис.1). 

 

Рис. 1 

1 – округла форма (забарвлення гематоксилін-еозин), 2 - Х-подібна форма, 3 – 

сферична форма з обідком мінералізації, 4 – форма у вигляді поздовжніх гранул 

(2,3,4 – забарвлення алізариновим червоним S). Збільшення *300. 

Розташовувались кальцифікати поодиноко та згруповано, як в 

стромальному, так і паренхіматозному компонентах пухлини, іноді 
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внутрішньопротоково. За розмірами вони були різними – від ледь помітних 

вогнищ до утворень 0.4*0.4 см (Рис.2). Залежності між формою, розміром, 

видом розташування біомінералізатів та видом РМЗ не виявлено (р>0,05). 

 

Рис.2 

1 - забарвлення гематоксилін-еозин, 2 - забарвлення алізариновим 

червоним S. Збільшення *300. 

Результати ІГХ дослідження тканини РМЗ виявили наступні ознаки 

експресії OPN: 

 У 80% (12 зрізів) випадків РМЗ з біомінералізатами мала місце позитивна 

реакція щодо експресії OPN (Рис. 3-1); 

 100% випадків РМЗ без біомінералізатів були негативними при виявленні 

рецепторів OPN (Рис. 3-2). 

 Як при позитивній так і при наявності негативної реакції щодо експресії 

OPN біомінералізати фарбувалися в коричневий колір (Рис. 3-3), що пов’язано з 

неспецифічним зв’язуванням діамінобензидину з структурою мінерального 

компоненту. 
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Рис.3 

1 – позитивна реакція (А – позитивно пофарбовані клітини), 2 – 

негативна реакція, 3 – негативна реакція з присутнім біомінералізатом (Б - 

мінералізат). Збільшення *300. 

При проведенні растрової електронної мікроскопії встановлено, що 

кальцифікати представляють собою сферичні або неправильної форми 

утворення, які розташовуються в усіх складових пухлинної тканини (паренхімі 

та стромі). Зустрічаються поодинокі та згруповані біомінералізати (Рис. 4). 

 

Рис.4 

Сканограма (А – тканина РМЗ, Б - біомінералізати). 

Збільшення *155. 

Висновки. 

1. Процес біомінералізації тканини молочної залози пов'язаний з високим 

ступенем злоякісності непластичного процесу. 
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2. Відсутня залежність між формою, розміром, видом розташування 

біомінералізатів та гістологічним видом раку молочної залози. 

3. Експресія рецепторів остеопонтіну тканиною раку молочної залози 

корелює з виявленням біомінералізатів в пухлинній тканині. 

4. У мінералізації тканини молочної залози приймають учать декілька 

факторів, серед яких важливе місце займає ендогенний синтез остаопонтіну. 
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