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(57) Спосіб прогнозування перебігу захворювання 

у хворих на рак шлунка, що включає визначення 
кількості дисемінованих пухлинних клітин в кістко-
вому мозку, який відрізняється тим, що додатко-

во в пухлинній тканині визначають співвідношення 
фосфомоноестери/неорганічний фосфат, рівні 
експресії білка CD34 та концентрації активних 
форм матриксних металопротеїназ-2 та -9, і при 
наявності дисемінованих пухлинних клітин в кіст-
ковому мозку, величині співвідношення фосфомо-
ноестери/неорганічний фосфат меншій ніж 1,4, 
експресії CD34 більшій ніж 142 і концентраціях 
активних форм матриксних металопротеїназ-2 та -
9 вищих ніж, відповідно, 2,0 та 4,5 мкг/г тканини, 
прогнозують несприятливий перебіг захворюван-
ня, а при відсутності дисемінованих пухлинних 
клітин в кістковому мозку, величині співвідношення 
фосфомоноестери/неорганічний фосфат більшій 
ніж 1,4, експресії CD34 меншій ніж 142 і концент-
раціях активних форм матриксних металопротеї-
наз-2 та -9 нижчих ніж, відповідно, 2,0 та 4,5 мкг/г 
тканини - сприятливий. 

 
 

 
 

Заявка належить до галузі медицини, а саме - 
до онкології, і може використовуватись для конт-
ролю ефективності протипухлинної терапії та про-
гнозування перебігу захворювання у хворих на рак 
шлунка. 

Оцінка можливого перебігу онкологічного за-
хворювання та своєчасна корекція схеми лікуван-
ня покращують ефективність терапії та показники 
виживаності хворих. 

Для раку шлунка (РШ) використовується низка 
прогностичних показників, серед яких найпошире-
нішими є показники системи TNM [1], а також кіль-
кість дисемінованих пухлинних клітин (ДПК) в кіст-
ковому мозку (KM) хворих [2]. В 
експериментальних дослідженнях та на клінічному 
матеріалі показано зв'язок між кількістю ДПК в KM 

та окремими гіпоксія-залежними показниками в 
пухлинній тканині [3,4], але не запропоновано спо-
сіб прогнозу перебігу РШ, який, окрім кількості ДПК 
у KM, враховував би рівні гіпоксії та експресії або 
активності гіпоксія-залежних білків в пухлині. 

Гіпоксія пухлини є найбільш характерною 
ознакою злоякісного новоутворення, яка сприяє 
пухлинній прогресії [5]. Рівень гіпоксії в пухлині 
визначається за допомогою імуногістохімічного 
аналізу експресії гіпоксія-залежних білків [6]. Існує 
показник, який узагальнює прояви хронічної та 
гострої гіпоксії у тканині і характеризує рівень фо-
сфорвміщуючих речовин, які задіяні в енергетич-
ному обміні тканини, а саме співвідношення фос-
фомоноестери/неорганічний фосфат (РМЕ/Рі) [7]. 
Гіпоксія-залежними ферментами є також матриксні 
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металопротеїнази-2 та -9 (ММП-2 та -9) або жела-
тинази А і В, відповідно, що здійснюють деграда-
цію позаклітинного матриксу в процесі метастазу-
вання пухлини [8]. Рівні активності (концентрації 
активних форм) ММП-2 та -9 визначають методом 
зимографії в поліакриламідному гелі (ПААГ) та 
пов'язують із загальною виживаністю і рівнем ме-
тастазування у хворих на РШ [9]. 

За прототип прийнято спосіб застосування по-
казника кількості ДПК в KM хворих на РШ, визна-
ченого за допомогою імуноцитохімічного методу, 
як маркера прогнозу перебігу захворювання 
(Minimal residual disease in gastric cancer:evidence 
of an independent prognostic relevance of urokinase 
receptor expression by disseminated tumor cells in 
the bone marrow / M. Heiss, E. Simon, B. Beyer at al. 
// J. Clin. Oncol. - 2002. - Vol.20. - P. 2005-2016). 

Позитивним у прототипі є те, що застосований 
метод проводиться з використанням моноклона-
льних антитіл і характеризується високим рівнем 
селективності. 

Недоліками прототипу є те, що як маркер про-
гнозу використовують лише кількість ДПК в KM і не 
враховують рівні гіпоксії та експресії або активнос-
ті гіпоксія-залежних білків в пухлинній тканині хво-
рих, що дозволило б оцінити ступінь агресивності 
пухлини. 

В основу винаходу поставлено задачу створи-
ти спосіб прогнозування перебігу захворювання у 
хворих на рак шлунка шляхом визначення показ-
ника гіпоксії РМЕ/Рі, рівня експресії білка CD34 та 
концентрацій активних форм металопротеїназ-2 та 
-9 в пухлинній тканині додатково до визначення 
кількості ДПК в KM, що дасть можливість комплек-
сної оцінки ступеня агресивності пухлини та до-
зволить контролювати ефективність протипухлин-
ної терапії, корегувати схеми лікування та 
покращити показники виживаності. 

Поставлена задача вирішувалася наступним 
чином: 

За 1-2 доби до оперативного втручання в ре-
зультаті стандартної процедури пункції KM із стер-
нальної кістки отримували пунктат KM, з якого ви-
діляли мононуклеарні клітини та зберігали їх при 
температурі -20 °C до часу використання. Монону-
клеарні клітини наносились на скельця в процесі 
центрифугування на цитоцентрифузі впродовж 10 
сек при 1500 об/хв. Виявлення наявності цитоке-
ратинпозитивних клітин серед мононуклеарів KМ 
на цитоспінових препаратах здійснювали, викори-
стовуючи метод АРААР (alkaline phosphatase-anti-
alkaline phosphatase) та систему візуалізації 
EnVisionTM G/2 System/AP Rabbit/Mouse 
(Permanent Red) ("Dako Cytomation", Данія). Як 
первинні антитіла використовували моноклональні 
мишачі антитіла проти цитокератину (клон 
АЕ1/АЕ3, "DakoCytomation", Данія). Дофарбування 
ядер здійснювали 0,1 % розчином метилового зе-
леного. За допомогою світлового мікроскопа візуа-
лізували ДПК як забарвлені червоним клітини на 
зеленому тлі та проводили підрахунок. 

Частину пухлинної тканини, отриманої у того ж 
хворого під час оперативного втручання, одразу 
занурювали в забуферений формалін, після чого 
готували парафінові блоки за стандартною мето-

дикою. Парафінові блоки за допомогою мікротома 
нарізали на зрізи товщиною 4-6 мкм, які наносили 
на предметне скло. Іншу частину пухлинної ткани-
ни, отриманої підчас операції, зберігали в рідкому 
азоті при температурі -180 °C не більше, ніж 1 мі-
сяць. 

Отриману під час операції тканину, що збері-
галась в рідкому азоті, гомогенізували і розділяли 
на два зразки. 

З метою визначення РМЕ/Рі методом ЯМР-
спектроскопії [7] із зразка гомогенізованої пухлин-
ної тканини екстрагували фосфорвмісні речовини 
розчином холодної 1,2 н НСlO4 (перхлорної кисло-
ти). Потім рН перхлорного екстракту (ПХЕ) дово-
дили до 7,6-8,0, дівалентні іони видаляли за допо-
могою Chelex10 мг/5 мл (Sigma, США), 
фільтрували, ліофілізували та зберігали при тем-
пературі -20 °C. Перед реєстрацією спектрів ПХЕ 
на 

31
Р ЯМР-спектрометрі зразки розчиняли в 1,0 

мл D2O, центрифугували і переносили в ЯМР-
пробірки для аналізу. 

Спектри ПХЕ реєстрували на ЯМР-
спектрометрі, використовуючи 5 мм кювети. Спек-
три вимірювали при 161,976 MHz, зі спектральною 
шириною в 64724,9 Hz, шириною імпульсу 90° та 
затримкою в 4 сек. Тринатрієва сіль метиленди-
фосфонієвої кислоти (Sigma) правила за стандарт. 
Всі 

31
Р-хімічні зрушення у спектрах співвідносили 

до сигналу фосфокреатину (ФК), який позначався 
як 0,0 ррm. Межа розподілу між гіпоксичними та 
добре оксигенованими пухлинами складала 1,4 
для всіх обстежених хворих. Пухлини, для яких 
співвідношення РМЕ/Рі<1,4, вважались гіпоксич-
ними, тоді як пухлини, для яких РМЕ/Рі>1,4 - доб-
ре оксигенованими. 

Концентрації активних та латентних форм 
ММП-2 та -9 в зразку гомогенізованої пухлинної 
тканини визначали методом зимографії в 12 % 
ПААГ з додецилсульфатом натрія і 0,1 % желати-
ну як субстрату [11]. 50 мг пухлинної тканини гомо-
генізували в 1 % розчині додецилсульфату натрія, 
гомогенат центрифугували при 3000 об/хв, 20 мкл 
надосаду вносили в лунки геля та проводили еле-
ктрофорез при температурі +4 °C, в напрузі елект-
ричного поля 150 V, протягом 4 годин. Після роз-
ділення досліджуваних білків гель відмивали в 
2,5 % розчині тритону Х-100, потім інкубували в 
буфері з додаванням хлориду кальція (рН=7,5) 
впродовж 18 годин при температурі +37 °C, фіксу-
вали та забарвлювали 0,25 % Кумассі діаманто-
вим синім. Після відмивання гелю у розчині оцто-
вої кислоти з метанолом протеолітична активність 
ММП-2 та -9 візуалізувалась у вигляді знебарвле-
них смужок на синьому тлі, а їхня локалізація від-
повідала молекулярній масі кожного із ферментів, 
які визначалися за стандартами молекулярних 
мас. 

Оцінку протеолітичної активності проводили 
шляхом виміру площі зони лізису та визначали 
концентрації активних форм ферментів, викорис-
товуючи стандартний набір матриксних металоп-
ротеїназ. Межа розподілу між умовно високою та 
низькою концентраціями активних форм фермен-
тів дорівнює 2,0 мкг/г тканини для ММП-2 та 4,5 
мкг/г тканини для ММП-9, тобто, концентрації ак-
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тивних форм ММП-2<2,0 мкг/г тканини та ММП-
9<4,5 мкг/г тканини вважались низькими, а концен-
трації активних форм ММП-2>2,0 мкг/г тканини та 
ММП-9>4,5 мкг/г тканини вважались високими. 

Імуногістохімічне виявлення експресії білка 
CD34 проводили з використанням відповідних мо-
ноклональних антитіл CD34 (клас II, клон QBEnd, 
"DakoCytomatuion", Данія) в розведенні 1:100 на 
депарафінізованих зрізах пухлинної тканини. Для 
виявлення експресії CD34 на зрізи наносили 1 % 
розчин сироваточного альбуміну бика, потім про-
водили інкубацію препаратів з відповідними моно-
клональними антитілами в оптимальному розве-
денні протягом однієї години. Після промивання 
препаратів у розчині фосфатного буфера їх інку-
бували 40 хв. у полімерному розчині. Для візуалі-
зації активності пероксидази використовували діа-
мінобензидину тетрагідрохлорид (DAB) 
("DakoCytomation", Данія) та дофарбовували зрізи 
гематоксиліном Майера. За допомогою світлового 
мікроскопа візуалізували клітини, що експресують 
CD34, як клітини, забарвлені коричневим кольо-
ром. Використовуючи окулярну сітку 20×20 квад-
ратів площею 1 cм

2
, перераховували кількість за-

барвлених клітин на 1 мм
2
, і при значенні <142, 

пухлину вважали гіповаскуляризованою, а при 
значенні >142 - гіперваскуляризованою. 

Встановлено, що у тих обстежених хворих, в 
KM яких виявлені ДІЖ, а пухлинна тканина - гіпок-
сична, гіперваскуляризована, і в ній виявлено ви-
сокі концентрації активних форм ММП-2 та -9, аг-
ресивність пухлини вважається високою, що є 
основою для прогнозування несприятливого пере-
бігу захворювання. 

У хворих, в KM яких не виявлені ДПК, а пух-
линна тканина - добре оксигенована, гіповаскуля-
ризована, і в ній виявлено низькі концентрації ак-
тивних форм ММП-2 та -9, агресивність пухлини 
вважається низькою, що є основою для прогнозу-
вання сприятливого перебігу захворювання. 

Критеріями ефективності використаного спо-
собу є покращання раннього виявлення рецидивів 
та/або метастазів пухлини, корекції схем лікуван-
ня, що призводить до підвищення ефективності 
терапії та подовження життя хворих на РШ. 

За розробленою методикою обстежено 56 
хворих на РШ. У 38 хворих виявлено високу агре-
сивність пухлини та встановлено негативний про-
гноз перебігу захворювання, у 18 - низьку агресив-
ність пухлини та позитивний прогноз перебігу 
захворювання. 

Прикладами реалізації заявленого способу 
можуть вважатися наведені витяги з історій хворо-
би двох хворих. 

І. Хвора Ш., 1943 року народження (Історія 
хвороби №17729, АК №14996/06, ПГЗ №46745-
60/06 - низькодиференційована аденокарцинома 
шлунка, T2N0M0, G4, стадія IB). Виконана операція 
- дистальна субтотальна резекція шлунка за Біль-
рот-ІІ у модифікації Гофмейстера-Фінстерера. 

За 1-2 доби до оперативного втручання в ре-
зультаті стандартної процедури пункції KM із стер-
нальної кістки хворої отримували пунктат KM, з 
якого виділяли мононуклеарні клітини та зберігали 
їх при температурі -20 °C до часу використання. 

Мононуклеарні клітини наносились на скельця в 
процесі центрифугування на цитоцентрифузі 
впродовж 10 сек при 1500 об/хв. Виявлення наяв-
ності цитокератинпозитивних клітин серед монону-
клеарів KМ на цитоспінових препаратах здійсню-
вали, використовуючи метод АРААР та систему 
візуалізації EnVisionTM G/2 System/AP 
Rabbit/Mouse (Permanent Red) ("Dako Cytomation", 
Данія). Як первинні антитіла використовували мо-
ноклональні мишачі антитіла проти цитокератину 
(клон АЕ1/АЕ3, "DakoCytomation", Данія). Дофар-
бування ядер здійснювали 0,1 % розчином мети-
лового зеленого. За допомогою світлового мікрос-
копа в KM хворої були виявлені ДПК як забарвлені 
червоним клітини на зеленому тлі. 

Частину пухлинної тканини, отриманої у тієї ж 
пацієнтки підчас оперативного втручання, одразу 
занурювали в забуферений формалін, після чого 
готували парафінові блоки за стандартною мето-
дикою. Парафінові блоки за допомогою мікротома 
нарізали на зрізи товщиною 4-6 мкм, які наносили 
на предметне скло. Іншу частину пухлинної ткани-
ни, отриманої підчас операції, зберігали в рідкому 
азоті при температурі -180 °C не більше, ніж 1 мі-
сяць. 

Отриману під час операції тканину, що збері-
галась в рідкому азоті, гомогенізували і розділяли 
на два зразки. 

З метою визначення РМЕ/Рі методом ЯМР-
спектроскопії [7] із зразка гомогенізованої пухлин-
ної тканини екстрагували фосфорвмісні речовини 
розчином холодної 1,2 н НСlО4. Потім рН за допо-
могою ПХЕ доводили до 7,6-8,0, дівалентні іони 
видаляли за допомогою Chelex10 мг/5 мл (Sigma, 
США), фільтрували, ліофілізували та зберігали 
при температурі -20 °C. Перед реєстрацією спект-
рів ПХЕ на 

31
Р ЯМР спектрометрі зразки розчиня-

ли в 1,0 мл D2O, центрифугували і переносили в 
ЯМР- пробірки для аналізу. 

Спектри ПХЕ реєстрували на ЯМР-
спектрометрі, використовуючи 5 мм кювети. Спек-
три вимірювали при 161,976 MHz, зі спектральною 
шириною в 64724,9 Hz, шириною імпульсу 90° та 
затримкою в 4 сек. Тринатрієва сіль метиленди-
фосфонієвої кислоти (Sigma) правила за стандарт. 
Всі 

31
Р-хімічні зрушення у спектрах співвідносили 

до сигналу ФК, який позначався як 0,0 ррm. Спів-
відношення РМЕ/Рі дорівнювало 1,0, тобто, було 
менше, ніж 1,4, що вказує на гіпоксичність пухли-
ни. 

Концентрації активних та латентних форм 
ММП-2 та -9 в зразку гомогенізованої пухлинної 
тканини визначали методом зимографії в 12 % 
ПААГ з додецилсульфатом натрія і 0,1 % желати-
ну як субстрату [11]. 50 мг пухлинної тканини гомо-
генізували в 1 % розчині додецилсульфату натрія, 
гомогенат центрифугували при 3000 об/хв., 20 мкл 
надосаду вносили в лунки геля та проводили еле-
ктрофорез при температурі +4 °C, в напрузі елект-
ричного поля 150V, протягом 4 годин. Після розді-
лення досліджуваних білків гель відмивали в 2,5 % 
розчині тритону Х-100, потім інкубували в буфері з 
додаванням хлориду кальція (рН=7,5) впродовж 18 
годин при температурі +37 °C, фіксували та забар-
влювали 0,25 % Кумассі діамантовим синім. Після 
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відмивання гелю у розчині оцтової кислоти з мета-
нолом протеолітична активність ММП-2 та -9 візу-
алізувалась у вигляді знебарвлених смужок на 
синьому тлі, а їхня локалізація відповідала моле-
кулярній масі кожного із ферментів, які визначали-
ся за стандартами молекулярних мас. 

Оцінку протеолітичної активності проводили 
шляхом виміру площі зони лізису та визначали 
концентрації активних форм ферментів, викорис-
товуючи стандартний набір матриксних металоп-
ротеїназ. Концентрація активних форм ММП-2 
становила 3,6 мкг/г тканини, а ММП-9-17,0 мкг/г 
тканини, що більше, ніж 2,0 та 4,5 мкг/г тканини, 
відповідно, тому наведені показники вважаються 
високими. 

Імуногістохімічне виявлення експресії білка 
CD34 проводили з використанням відповідних мо-
ноклональних антитіл CD34 (клас II, клон QBEnd, 
"DakoCytomatuion", Данія) в розведенні 1:100 на 
депарафінізованих зрізах пухлинної тканини. Для 
виявлення експресії CD34 на зрізи наносили 1 % 
розчин сироваточного альбуміну бика, потім про-
водили інкубацію препаратів з відповідними моно-
клональними антитілами в оптимальному розве-
денні протягом однієї години. Після промивання 
препаратів у розчині фосфатного буфера їх інку-
бували 40 хвилин у полімерному розчині. Для візу-
алізації активності пероксидази використовували 
DAB ("DakoCytomation", Данія) та дофарбовували 
зрізи гематоксиліном Майера. За допомогою світ-
лового мікроскопа візуалізували клітини, що екс-
пресують CD34, як клітини, забарвлені коричневим 
кольором. 

Кількість забарвлених клітин становила 165, 
що більше, ніж 142, і свідчить про те, що пухлина 
гіперваскуляризована. 

Таким чином, в KM хворої Ш. виявлені ДПК, а 
пухлина характеризується як гіпоксична, гіпервас-
куляризована, з високими рівнями активності же-
латиназ. За цих умов прогноз перебігу захворю-
вання є несприятливим. Тривалість життя хворої 
становила 40 тижнів. 

II. Хворий К., 1952 року народження (Історія 
хвороби №3752, АК №8344/05, ПГЗ №12808-16/05 
- железистий, місцями перснеподібний рак шлунка, 
T3N1M0, G3-4, стадія IIIА). Виконана операція - ро-
зширена гастректомія за Гіляровичем. 

За 1-2 доби до оперативного втручання в ре-
зультаті стандартної процедури пункції KM із стер-
нальної кістки хворого отримували пунктат KM, з 
якого виділяли мононуклеарні клітини та зберігали 
їх при температурі -20 °C до часу використання. 
Мононуклеарні клітини наносились на скельця в 
процесі центрифугування на цитоцентрифузі 
впродовж 10 сек при 1500 об/хв. Виявлення наяв-
ності цитокератинпозитивних клітин серед монону-
клеарів KМ на цитоспінових препаратах здійсню-
вали, використовуючи метод АРААР та систему 
візуалізації EnVisionTM G/2 System/AP 
Rabbit/Mouse (Permanent Red) ("Dako Cytomation", 
Данія). Як первинні антитіла використовували мо-
ноклональні мишачі антитіла проти цитокератину 
(клон АЕ1/АЕ3, "DakoCytomation", Данія). Дофар-
бування ядер здійснювали 0,1 % розчином мети-
лового зеленого. В результаті дослідження препа-

рату під світловим мікроскопом на ньому не були 
виявлені забарвлені червоним клітини на зелено-
му тлі, тобто в KM хворого відсутні ДПК. 

Частину пухлинної тканини, отриманої у вка-
заного пацієнта підчас оперативного втручання, 
одразу занурювали в забуферений формалін, піс-
ля чого готували парафінові блоки за стандартною 
методикою. Парафінові блоки за допомогою мікро-
тома нарізали на зрізи товщиною 4-6 мкм, які на-
носили на предметне скло. Іншу частину пухлинної 
тканини, отриманої підчас операції, зберігали в 
рідкому азоті при температурі -180 °C не більше, 
ніж 1 місяць. 

Отриману під час операції тканину, що збері-
галась в рідкому азоті, гомогенізували і розділяли 
на два зразки. 

З метою визначення РМЕ/Рі методом ЯМР-
спектроскопії [7] із зразка гомогенізованої пухлин-
ної тканини екстрагували фосфорвмісні речовини 
розчином холодної 1,2 н НСlО4. Потім рН за допо-
могою ПХЕ доводили до 7,6-8,0, дівалентні іони 
видаляли за допомогою Chelex10 мг/5 мл (Sigma, 
США), фільтрували, ліофілізували та зберігали 
при температурі -20 °C. Перед реєстрацією спект-
рів ПХЕ на 

31
Р ЯМР спектрометрі зразки розчиня-

ли в 1,0 мл D2O, центрифугували і переносили в 
ЯМР-пробірки для аналізу. 

Спектри ПХЕ реєстрували на ЯМР спектроме-
трі, використовуючи 5 мм кювети. Спектри вимірю-
вали при 161,976MHz, зі спектральною шириною в 
64724,9 Hz, шириною імпульсу 90° та затримкою в 
4 сек. Тринатрієва сіль метилендифосфонієвої 
кислоти (Sigma) правила за стандарт. Всі 

31
Р-

хімічні зрушення у спектрах співвідносили до сиг-
налу ФК, який позначався як 0,0 ррm. Співвідно-
шення РМЕ/Рі дорівнювало 1,8, тобто, було біль-
ше, ніж 1,4, що вказує на те, що пухлина добре 
оксигенована. 

Концентрації активних та латентних форм 
ММП-2 та -9 в зразку гомогенізованої пухлинної 
тканини визначали методом зимографії в 12 % 
ПААГ з додецилсульфатом натрія і 0,1 % желати-
ну як субстрат [11]. 50 мг пухлинної тканини гомо-
генізували в 1 % розчині додецилсульфату натрія, 
гомогенат центрифугували при 3000 об/хв, 20 мкл 
надосаду вносили в лунки геля та проводили еле-
ктрофорез при температурі +4 °C, в напрузі елект-
ричного поля 150V, протягом 4 годин. Після розді-
лення досліджуваних білків гель відмивали в 2,5 % 
розчині тритону Х-100, потім інкубували в буфері з 
додаванням хлориду кальція (рН=7,5) впродовж 18 
годин при температурі +37 °C, фіксували та забар-
влювали 0,25 % Кумассі діамантовим синім. Після 
відмивання гелю у розчині оцтової кислоти з мета-
нолом протеолітична активність ММП-2 та -9 візу-
алізувалась у вигляді знебарвлених смужок на 
синьому тлі, а їхня локалізація відповідала моле-
кулярній масі кожного із ферментів, які визначали-
ся за стандартами молекулярних мас. 

Оцінку протеолітичної активності проводили 
шляхом виміру площі зони лізису та визначали 
концентрації активних форм ферментів, викорис-
товуючи стандартний набір матриксних металоп-
ротеїназ. Концентрація активних форм ММП-2 
становила 0,3 мкг/г тканини, а ММП-9-0,9 мкг/г 
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тканини, що менше, ніж 2,0 та 4,5 мкг/г тканини, 
відповідно, тому наведені показники вважаються 
низькими. 

Імуногістохімічне виявлення експресії білка 
CD34 проводили з використанням відповідних мо-
ноклональних антитіл CD34 (клас II, клон QBEnd, 
"DakoCytomatuion", Данія) в розведенні 1:100 на 
депарафінізованихових зрізах пухлинної тканини. 
Для виявлення експресії CD34 на зрізи наносили 
1 % розчин сироваточного альбуміну бика, потім 
проводили інкубацію препаратів з відповідними 
моноклональними антитілами в оптимальному 
розведенні протягом однієї години. Після проми-
вання препаратів у розчині фосфатного буфера їх 
інкубували 40 хвилин у полімерному розчині. Для 
візуалізації активності пероксидази використову-
вали DAB ("DakoCytomation", Данія) та дофарбо-
вували зрізи гематоксиліном Майера. За допомо-
гою світлового мікроскопа візуалізували клітини, 
що експресують CD34, як клітини, забарвлені ко-
ричневим кольором. Кількість забарвлених клітин 
становила 110, що менше, ніж 142, і свідчить про 
те, що пухлина гіповаскуляризована. 

Таким чином, в KM хворого К. не виявлені 
ДПК, а пухлина характеризується як добре оксиге-
нована, гіповаскуляризована, з низькими рівнями 
активності желатиназ. За цих умов прогноз перебі-
гу захворювання сприятливий. Тривалість життя 
хворого становила 127 тижнів. 
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