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Большое разнообразие морфологических вариантов значительно затрудняет цитологическую 
диагностику опухолей слюнных желез. Одной из характерных особенностей раковых клеток большинства 
новообразований является их высокая пролиферативная активность. Митотический индекс, индекс Ki-
67 статистически значимо выше в злокачественных опухолях (p < 0,05). Его определение в совокупности 
с традиционным цитологическим исследованием повышает точность дифференциальной диагностики 
между доброкачественными и злокачественными опухолями слюнных желез.
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Salivary carcinomas comprise 2–3 % of malignant tumors of the head and neck. The basic method of morphological 
study in early diagnostics is aspiration puncture with a fine needle (FNAB). Complex histologic structure and great 
diversity of morphological items complicate cytologic diagnostics of salivary tumors considerably. Immunocytochemical 
examination must be used to reduce the errors, it enables to reveal neoplastic cells at early stages of malignization. 
High proliferative activity of tumor cells is one of their biological peculiarities. Accuracy in differential diagnostics 
between benign and malignant tumors is improved through determination of mitotic index combined with a fine 
needle aspiration puncture.
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По данным Российского онкологического на-
учного центра и зарубежной статистики, среди 
злокачественных новообразований головы и шеи 
опухоли слюнных желез составляют 3–6 %, а среди 
всех неоплазм на их долю приходится 0,3 % [5]. Вслед-
ствие относительно низкой частоты встречаемости 
и многообразия морфологических вариантов они 
нередко вызывают трудности при диагностике, что 
способствует постановке ошибочного диагноза [4]. 

Наиболее информативный и точный метод диа-
гностики опухоли – морфологическое исследование, 
позволяющее определить не только ее злокачествен-
ный или доброкачественный характер, но и морфоло-
гический тип. Здесь весьма ценным методом забора 
материала является аспирационная пункция тонкой 
иглой (АПТИ) [3]. 

Точность АПТИ в зависимости от пораженной 
слюнной железы и морфологического типа новооб-
разования широко варьирует в пределах 70–97 % [2].

Главным биологическим свойством клеток зло-
качественных опухолей является нарушение меха-
низмов регуляции клеточного цикла.

В зарубежной литературе встречается множе-
ство сообщений об изучении пролиферации клеток 
опухолей слюнных желез иммуноморфологическими 
методами, но все они касаются только гистологиче-
ских срезов [6, 7]. Однако научных публикаций, по-
свящённых иммуноцитохимическим исследованиям 
митотической активности, нами не найдено.

Цель исследования

Изучить и сравнить пролиферативную актив-
ность клеток доброкачественных и злокачественных 
опухолей слюнных желез.

Материалы и Методы

Нами обследовано 69 пациентов с первичными 
эпителиальными опухолями слюнных желез, нахо-
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дившихся на обследовании и (или) лечении в отделе-
нии челюстно-лицевой хирургии клиник ФГБОУ ВО 
«Иркутский государственный медицинский универ-
ситет» Министерства здравоохранения Российской 
Федерации. В 54 наблюдениях опухоли были добро-
качественными, в 15 – злокачественными. Следует 
отметить что в большинстве наблюдений карцином 
клинических признаков инфильтративного роста не 
выявлено.

Всем больным выполнена аспирационная пункция 
тонкой иглой (АПТИ) с последующим цитологическим 
исследованием. Окончательно морфологический ва-
риант определяли после гистологического изучения 
удаленной опухоли. Из доброкачественных опухолей 
в большинстве случаев наблюдали плеоморфную аде-
ному (87 %), затем – опухоль Уортина (11 %). Злокаче-
ственные опухоли, несмотря на их меньшее количество 
(15 случаев), отличались более разнообразными гисто-
логическими типами – аденокистозный рак (4 случая), 
рак в плеоморфной аденоме и аденокарцинома, БДУ 
(по 3 случая), мукоэпидермоидный рак (2 случая), 
базально-клеточная аденокарцинома, муцинозная 
карцинома и плоскоклеточный рак (по 1 случаю).

Для иммуноцитохимического исследования 
выбраны моноклональные антитела к белку Ki-67 
(DAKO, Дания). Материал получали методом аспира-
ционной пункции тонкой иглой (АПТИ), иммунофено-
типирование проводили по стандартному протоколу; 
в качестве хромогена испльзовали диаминобензидин. 
Пролиферативный индекс Ki-67 учитывался как 
процент позитивных клеток, ядра которых окраши-
вались в коричневый цвет, в десяти случайно вы-
бранных полях зрения.

Статистическую обработку результатов выпол-
няли с применением пакета программ Statistica 6.1 
(StatSoft Inc., США), используя непараметрические 
методы.

Точность диагностики определяли как процент 
правильных результатов.

результаты и обсуждение

При микроскопии мазков пунктатов опухолей 
слюнных желез из 15 карцином совпадение пра-
вильного определения злокачественного характера 
поражения присутствовало только в 6 случаях. Лож-
ноположительный результат был зарегистрирован 
всего лишь в одном случае. 

Таким образом, точность дифференциальной 
цитологической диагностики доброкачественных 
опухолей и карцином составила 85 %. 

Результаты определения пролиферативного ин-
декса Ki-67 представлены в таблице 1.

Хотя в большинстве случаев пролиферативный 
индекс Ki-67 в доброкачественных и злокачественных 
опухолях статистически значимо различался 
(p < 0,05), иногда отмечались выраженные отклоне-
ния. Например, в одном случае рака в плеоморфной 
аденоме он составлял всего 3 % (пациентка одновре-
менно страдала хроническим лимфолейкозом и пери-
одически получала химиотерапевтическое лечение). 

Высокий пролиферативный потенциал, вероятно, 
является ранним признаком злокачественной 
трансформации клеток опухолей слюнных желез. 
По-видимому, даже в участках опухоли, не имеющих 
четких признаков клеточной атипии, уже активно 
начинается пролиферация. Общеизвестно, что если 
клетка прошла точку рестрикции, то она обязательно 
вступает в митоз [1]. Таким образом, еще до появле-
ния морфологических признаков митоза определение 
экспрессии белка Ki-67, возможное уже в периоды 
подготовки клетки к делению, позволяет судить о 
степени пролиферативной активности.

Учитывая это, при пролиферативном индексе Ki-
67 более 10 %, даже при отсутствии клинических и 
цитологических признаков злокачественности, могут 
быть рекомендованы повторная АПТИ или срочное 
цитологическое исследование мазков-отпечатков 
удалённого новообразования во время операции.
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Статистические показатели индекса Ki-67 Доброкачественные опухоли, % Злокачественные опухоли, % 
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Медиана 3 20 

Интерквартильная широта 2–5 12–32 
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