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Резюме. Оценена динамика морфологических изменений в оча-
ге экспериментальной ишемии головного мозга у крыс под воз-
действием рекомбинантного эритропоэтина и лазерного излуче-
ния. Показано, что сочетанное воздействие данного лекарственно-
го препарата с физическим фактором увеличивает на ранних сро-
ках опытов толерантность нейронов к гипоксическому поврежде-
нию, значительно уменьшает площадь инфаркта, усиливает про-
лиферацию эндотелиоцитов с развитием нового сосудистого рус-
ла. Это сопровождается более ранним регрессом неврологических 
расстройств, улучшением поведенческих реакций у подопытных 
животных. На основе проведенного эксперимента сделаны выво-
ды, что: 

1. Воздействие рекомбинантного ЭП в сочетании с лазерным 
излучением значительно уменьшает площадь очага инфаркта, 
усиливает пролиферацию эндотелиоцитов и неоангиогенез на 
ранних сроках опытов.

2. Эти структурные изменения сопровождаются более ранним 
регрессом неврологических расстройств и улучшением поведен-
ческих реакций у экспериментальных животных.
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заболеваемость инсультом составляет 2,5–3,0 случая на 1000 
населения в год, а частота инсультов в популяции у лиц старше 
50–55 лет увеличивается в 1,8–2,0 раза в каждом последующем 
десятилетии жизни. В Российской Федерации инсульт ежегодно 
развивается более чем у 450 тыс. человек, из них примерно 35% 
больных умирают в остром периоде заболевания. До 80% от об-
щего числа острых нарушений мозгового кровообращения пред-
ставляют больные с ишемическим инсультом. Инвалидизация по-
сле перенесенного инсульта составляет 3,2 на 10000 населения 
России[1].

Исходя из вышеизложенного проблема лечения ишемиче-
скиого инсульта является чрезвычайно актуальной. В частно-
сти, в последнее время установлены нейропротекторные свой-
ства эритропоэтина(ЭП), связанные с антиапоптотическим и ан-
тигипоксическим действиями. Показано, что плейотропные эф-
фекты ЭП реализуются за счет наличия специфических рецепто-
ров на различных клетках, в том числе на нейронах[2, 3]. В свою 
очередь, показано, что воздействие лазерного излучения ближ-
него инфракрасного диапазона, глубоко проникающего в ткани, 
способствует усилению микроциркуляции, повышению функци-
ональной активности эндотелиоцитов, что приводит к активации 
неоангиогенеза[4]. Таким образом, появилась возможность ис-
пользовать эритропоэтин в виде монотерапии или в сочетании с 
другими методами для лечения церебрального ишемического ин-
сульта.

Цель исследования
Разработать способ лечения экспериментальной ишемии коры 

головного мозга (гМ) на основе анализа поведенческих и сосуди-
стых реакций, патоморфологических изменений в тканях мозга у 
крыс после введения рекомбинантного ЭП и воздействия лазерно-
го излучения ближнего инфракрасного диапазона.

Материал и методы
Нами проведен эксперимент на 130 беспородных половозрелых 

крысах обоего пола массой 220–250 г. Животные содержались в 
условиях вивария, регламентируемых приказом Мз СССР №1179 
от 10.10.1983 г.

Опыты проводили в соответствии с приказами Мз СССР №755 
от 12.09.77. и №701 от 27.07.1978 г. об обеспечении принципов 
гуманного отношения к животным. Все оперативные вмешатель-
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ства проводились в экспериментальной операционной с соблюде-
нием правил асептики и антисептики, под общей анестезией пу-
тем внутримышечной инъекции препаратом «золетил» (20 мг/кг 
веса животного). Выведение животных из эксперимента осущест-
влялось путем внутрисердечного введения 3 мл 7,5% раствора 
хлористого калия. 

Все животные были разделены на 5 серий опытов.
1-я серия эксперимента (группа сравнения)
На 30 крысах моделировали ишемию коры головного мозга по 

методике, предложенной г.И. Мчедлишвили [5]. После наступле-
ния стадии наркоза волосяной покров в области операции сбрива-
ли до гладкой кожи, обрабатывали 70% этиловым спиртом. Про-
изводили разрез мягких тканей головы в проекции сагиттального 
шва в промежутке между лобно-теменным и теменно-затылочным 
швами длиной до 1,5–2 см. Мягкие ткани разводили и фиксиро-
вали ранорасширителем. Кость скелетировали. Высокообророт-
ным бором в левой теменной области наносили трепанационное 
отверстие до 3 мм в диаметре до твердой мозговой оболочки, его 
расширяли до 7 мм в диаметре зажимом типа «москит». Твердую 
мозговую оболочку вскрывали крестообразно.

С помощью электродов, изготовленных из тонких игл для инъ-
екций, под бинокулярной лупой (х3,5; «ЛОМО») производили ди-
атермокоагуляцию пиальных артерий поверхности коры головно-
го мозга по краям трепанационного отверстия. 

Животных выводили из опыта на 7, 14, 30 сутки после модели-
рования ишемии коры головного мозга. Исследовано по 10 крыс 
соответственно.

2-я серия эксперимента
На 30 животных моделировали ишемию коры головного мозга 

по методике, описанной выше (первая серия эксперимента). Че-
рез 3 часа после операции каждому животному вводили внутри-
брюшинно 1000 МЕ рекомбинантного эритропоэтина («Эпокрин 
2000МЕ») из расчета 5000 МЕ на 1 кг веса животного по между-
народному протоколу. затем введение препарата повторяли через 
24 и 48 часов по 1000 МЕ после создания ишемии головного моз-
га. Выведение животных из опыта осуществляли на 7, 14, 30 сут-
ки после моделирования ишемии. На каждом сроке наблюдения 
исследовано 10 крыс.

3-я серия эксперимента
На 30 животных с моделью ишемии коры головного мозга че-

рез 2 часа после операции проводили дистанционное (2–3 см от 
ее поверхности) накожное облучение области ишемического оча-
га в непрерывном режиме диодным лазером ИРЭ-ПОЛЮС с дли-
ной волны 970 нм, через моноволоконный световод 0,6 мм, мощ-
ностью 1Вт, экспозиция 2 минуты. Остальных животных выводи-
ли из опыта на 7, 14 30 сутки после моделирования ишемии. На 
каждом сроке наблюдения исследовано 10 крыс.

4-я серия эксперимента
На 30 животных с моделью ишемии коры головного мозга через 

2 часа после операции проводили дистанционное накожное облу-
чение диодным лазером. затем через 3 часа вводили внутрибрю-
шинно трехкратно рекомбинантный эритропоэтин в соответствии 
с международным протоколом (вторая серия эксперимента). Вы-
ведение животных из опыта проводили на 7, 14, 30 сутки после 
моделирования ишемии. На каждом сроке наблюдения исследова-
но 10 крыс.

5-я серия эксперимента (контроль)
У 10 животных проводили оперативное вмешательство, как и 

на крысах 1-й серии опыта (модель ишемии коры головного моз-
га), но без диатермокоагуляции пиальных артерий. В ходе экспе-
римента проводили исследование поведения животных в актогра-
фе «открытого поля» и показателя микроциркуляции в зоне коры 
головного мозга левой теменной области. Результаты, полученные 



64 ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, №4, 2015 г.

на 7, 14 и 30 сутки опытов, сравнивали с таковыми у животных 
остальных серий экспериментов. 

Поведенческие тесты
Поведение животных исследовали в актографе «открытого 

поля» (Волчегорский И.А. и др.) [6] через 1–3 часа, на 7, 14 и 
30 сутки опытов. Актограф представляет собой квадратный ма-
неж, дно которого разбито на 16 квадратов. В центре каждого 
квадрата имеется отверстие диаметром 3,8 см. Время наблюде-
ния составляло 10 минут. При этом количество переходов жи-
вотных по 16 квадратам рассматривалось как мера локомоции 
(горизонтальной активности), число подъемов на задние лапы 
являлось критерием ориентировочной реакции (вертикальной 
активности), количество выглядываний через отверстие отра-
жало исследовательское поведение, а число фекальных болюсов 
свидетельствовало о вегетативных последствиях эмоционально-
го стресса, вызванного помещением животного в незнакомую 
обстановку. В свою очередь, количество актов груминга (само-
вылизывания, почесывания) отражало поведенческую реакцию 
животных.

Методика оценки микроциркуляции в интактных и ишемизиро-
ванных тканях коры головного мозга с помощью лазерной допле-
ровской флуориметрии

Оценка показателя микроциркуляции у животных производи-
лась через 1–3 часа, на 7,14 и 30 сутки опытов с использовани-
ем прибора ЛАКК-01 (Россия) на основе инфракрасного лазера с 
помощью трехканального светового зонда, смонтированного из 
кварцевых моноволоконных световодов. Показатели у анестези-
рованных золетилом животных снимались после разреза кожи в 
левой теменной области через трепанационное отверстие, с помо-
щью датчика, приложенного к мягкой мозговой оболочке (до за-
бора материала для морфологического исследования). Время за-
писи ЛДФ-граммы составляло 60 секунд. 

Определялся показатель микроциркуляции (ПМ), который явля-
ется функцией от усредненной скорости эритроцитов(V ср) и кон-
центрации эритроцитов в зондируемом объеме тканей (N эр.), за-
висящей от показателя гематокрита и количества функционирую-
щих сосудов: ПМ=Nэр+Vср. Величина показателя микроцирку-
ляции измерялась в относительных перфузионных единицах (пф. 
ед.). Математическая и статистическая обработка показателей 
прибора осуществлялась с помощью комплекта программ ООО 
«Лазма» (Россия).

Морфологические методы исследования
После выведения животных из эксперимента головной мозг из-

влекали и фиксировали в 10% растворе нейтрального формалина. 
Серийные срезы головного мозга окрашивали гематоксилином и 
эозином по методу бильшовского для выявления миелиновых во-
локон, по методу Ниссля для определения тигроидного вещества 
Ниссля, глиальных клеток. Подсчитывали на условной едини-
це площади среза количество нейронов (нормальных, с хромато-
лизом, клеток-теней), глиоцитов и мелких кровеносных сосудов, 
а также площадь ишемического очага (в мкм2) при увеличении 
х400 и х200 соответственно. 

Микроскопическое изучение гистологических срезов проводи-
ли на микроскопе Leiсa DMRXA (германия). Морфометрические 
исследования проводились с помощью компьютерной программы 
анализа изображений «ImageScope M» (Россия), Москва, произво-
дящей цифровые преобразования видеоизображения гистологиче-
ских препаратов и компютеризированный подсчет параметров вы-
бранных объектов.

Методы статистической обработки результатов исследования
Статистическую обработку полученных данных проводили с 

помощью лицензионного пакета прикладных программ Statistica 
6.0 (StatSoft Inc, США). Применялись методы вариационной ста-
тистики: определение среднего арифметического, среднего ква-
дратичного отклонения, стандартной ошибки среднего арифмети-
ческого. Статистическая значимость различий сравниваемых при-
знаков в группах проводилась с помощью непараметрического 
U-теста Манна-Уитни. Различия считались статистически значи-
мыми при уровне p<0,05, что соответствует 95% вероятности без-
ошибочного прогноза. 

Результаты исследования
Результаты проведенного эксперимента по моделированию 

ишемии коры головного мозга у крыс показали, что в послео-
перационном периоде отмечались правосторонний гемипарез-
гемиплегия и атаксия, сопровождавшиеся гиподинамией, затор-
моженностью и отказом животных от пищи и воды. В это же 
время определялось существенное снижение показателей пове-
денческих тестов (горизонтальной и вертикальной активности, 
вегетативных проявлений эмоционального стресса, исследова-
тельского поведения). Такая картина наблюдалась вплоть до 30-
х суток опыта; определялось медленное восстановление пове-
денческих реакций, но оно было неполным (табл. 1). Об это сви-
детельствовало также значительное снижение показателя микро-
циркуляции в области ишемического очага головного мозга на 
всех сроках наблюдения по сравнению с животными контроль-
ной группы (табл. 2) 

Следует отметить, что гистологическое исследование препара-
тов головного мозга животных через 2 часа после моделирования 
ишемии показало, что дистрофические и некротические измене-
ния нервной ткани захватывали область коры, включая сенсомо-
торную зону и стриатум.

Наряду с этим, при морфометрическом исследовании пре-
паратов головного мозга показано, что содержание нормаль-
ных нейронов на 7-е сутки опыта достоверно уменьшилось, 
а число нейронов с хроматолизом, клеток-теней и площадь 
ишемического очага увеличились, начиная с 7-х суток и по-
следующие сроки наблюдения. В то же время отмечалось уве-
личение содержания глиальных клеток и кровеносных сосу-
дов (рис. 1).  

Таблица 1
Динамика изменений поведения животных различных серий 

опытов в “открытом поле” (М±m)
Виды по-
ведения

Серия 
опыта

Сроки наблюдения (сутки)
3-и 7-е 14-е 30-е

Локомо-
ция (сме-
на квадра-
тов)

1-я 26,8±1,5 **** 24,1±1,2 **** 16,2±0,4 
****’*****

20,3±1,7 
****’*****

2-я 36,7±1,1 
*’**** 34,2±1,2* 21,4±0,8 

*’*****
30,8±1,9 

*’*****

3-я 32,3±1,2 
*’**’****

28,1±1,2 
*’**’****’*****

20,9±0,7 
*’*****

29,7±1,1 
*’*****

4-я 46,8±2,1 
*’**’***

34,9±2,2*’ 
***’*****

21,8±0,9 
*’*****

31,8±1,3 
*’*****

5-я 47,8±3,2 35,2±2,2 **** 22,3±1,1 **** 31,4±2,1 
*****

Ориенти-
ровочная 
реакция 
(верти-
кальная 
стойка)

1-я 7,7±0,5 **** 6,9±0,6 **** 4,1±0,3 
****’***** 5,3±0,7 ****

2-я 10,8±0,6 
*’**** 9,9±0,4 * 7,1±0,3 

*’***** 8,3±0,6 *

3-я 8,9±0,4 **** 8,1±0,3 
**’**** 6,9±0,4* 7,4±0,4 *

4-я 14,9±1,1 
*’**’***

10,7±0,6 
*’***’*****

7,1±0,5 
*’***** 8,3±0,6 *

5-я 15,4±1,2 10,9±0,5 **** 7,2±0,4 ***** 8,5±0,5
Исследо-
вательское 
поведение 
(выгляды-
вание че-
рез отвер-
стия)

1-я 8,1±0,8 **** 4,3±0,7 
****’***** 3,2±0,3 **** 4,1±0,4 ****

2-я 12,1±0,9 
*’****

8,9±0,6 
*’*****

6,9±0,4 
*’***** 7,9±0,6 *

3-я 10,1±0,8 
****

6,3±0,3 
*’****’***** 6,6±0,3 * 7,4±0,5 *

4-я 16,9±0,9 * 9,7±0,6 
*’*****

7,1±0,5 
*’***** 8,1±0,4 *

5-я 17,7±1,4 9,9±0,8 **** 7,2±0,4 
***** 8,3±0,5

У всех животных с ишемией коры головного мозга, леченных 
рекомбинантным эритропоэтином, наблюдалась ранняя акти-
визация поведения (табл. 1). Так, уже через 2–3 часа после вве-
дения препарата отсутствовали признаки неврологических рас-
стройств, животные активно обращались к пище и воде. В то же 
время исследование динамики показателя микроциркуляции в об-
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ласти очага ишемии головного мозга крыс показало его достовер-
ное увеличение через 2–3 часа после лечения по сравнению с кон-
тролем и животными с нелеченной ишемией коры головного моз-
га (группа сравнения, табл. 2). Результаты морфометрического ис-
следования препаратов головного мозга показали, что число нор-
мальных нейронов, глиальных клеток и кровеносных сосудов до-
стоверно увеличивалось, а содержание нейронов с хроматолизом, 
клеток-теней и площадь ишемического очага уменьшались, на-
чиная с 7-х суток в последующие сроки наблюдения. Кроме то-
го, число нормальных нейронов, глиальных клеток и кровеносных 
сосудов было значительно больше, а количество нейронов с хро-
матолизом, клеток-теней и площадь ишемического очага – мень-
ше на всех сроках опытов по сравнению с нелеченной ишемией 
головного мозга (группа сравнения, рис. 1). 

Рисунок 1. Динамика морфометрических изменений в ишеми-
зированных тканях головного мозга крыс различных серий опы-
тов.

Таблица 2
Динамика показателя микроциркуляции (ПМ) в тканях гМ 

животных различных серий опытов(M±m; пф. ед)
Серия 
опыта

Сроки наблюдения (сутки)

3-и 7-е 14-е 30-е

1-я 1,9±0,5* 2,8±0,6* 3,1±0,7* 3,8±0,3*
2-я 7,2±0,4*’** 6,3±0,5** 5,7±0,6** 5,6±0,4**
3-я 4,1±0,5**’*** 4,5±0,4**’*** 4,8±0,5** 5,1±0,5**
4-я 8,5±0,3*’**’***’**** 7,8±0,5*’**’***’**** 6,8±0,4**’**** 6,1±0,4**
5-я 5,8±0,3

Примечание: 1-я серия опыта — животные с моделью ишемии 
коры гМ(группа сравнения); 2-я серия опыта- животные с ише-
мией коры гМ, леченные РЭП; 3-я серия опыта- животные с ише-
мией коры гМ, леченные лазерным излучением; 4-я серия опы-
та- животные с ишемией коры гМ, леченные лазерным излучени-
ем в сочетании с РЭП; 5-я серия опыта- контроль * — p<0,05 по 
сравнению с контролем; ** — p<0,05 по сравнению с 1-й серией 
опыта; *** — p<0,05 по сравнению со 2-й серией опыта; **** — 
p<0,05 по сравнению с 3-й серией опыта.
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лучения, при выбранных параметрах, в биологические ткани и об 
активации им процесса ангиогенеза. 

4. Применение лазерного излучения ближнего инфракрасно-
го диапазона в сочетании с введением рекомбинантного эритро-
поэтина для лечения экспериментальной ишемии коры головно-
го мозга у крыс, в сравнении с другими изученными нами мето-
дами терапии, способствует в динамике опытов более значитель-
ному увеличению показателя микроциркуляции в зоне ишемии, 
уменьшению площади инфаркта, усилению пролиферации глио-
цитов, эндотелиоцитов с образованием нового микроциркулятор-
ного русла. Это сопровождается достаточно полным восстанов-
лением неврологических функций у животных уже через 1-2 часа 
после однократного введения данного препарата и лазерного об-
лучения зоны ишемии.
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В эксперименте на 5 животных нами было установлено, что 
применение непрерывного инфракрасного излучения диодного 
лазера с длиной волны 970 нм, мощностью 1Вт, с экспозицией 2 
мин в дистанционном режиме работы являлось оптимальным по 
клиническим данным (увеличение показателей поведенческих те-
стов, повышение показателя микроциркуляции с 7-х суток наблю-
дения в сравнении с животными группы сравнения) и результата-
ми морфометрического исследования (увеличение числа мелких 
кровеносных сосудов, уменьшение количества нейронов с необ-
ратимыми изменениями с 7-х суток по сравнению с животными 
группы сравнения) для проведения облучения ишемизированных 
тканей головного мозга. 

У животных с ишемией коры головного мозга, коррегирован-
ной лазерным воздействием, показатели поведенческих тестов 
(табл.1) и показатель микроциркуляции (табл.2) восстанавлива-
лись до значения животных контрольной группы, начиная с 7-х 
суток опытов. результаты количественного исследования гисто-
логических препаратов головного мозга показали, что число нор-
мальных нейронов, глиальных клеток и кровеносных сосудов до-
стоверно увеличивалось, а количество нейронов с хроматолизом, 
клеток-теней и площадь ишемического очага – уменьшались, на-
чиная с 7-х суток, а также по отношению к нелеченной ишемии 
коры головного мозга на всех сроках опытов (рис. 1). 

Кроме того, содержание нормальных нейронов и глиальных 
клеток было значительно меньше, а число нейронов с хроматоли-
зом, клеток-теней, площадь ишемического очага и кровеносных 
сосудов — больше по отношению к группе животных, леченных 
рекомбинантным эритропоэтином (рис. 1).

Клиническая картина у животных с ишемией коры головного 
мозга, леченной рекомбинантным эритропоэтином в комбинации 
с лазерным облучением, уже через 1—2 часа после однократно-
го введения препарата и лазерного воздействия характеризовалась 
регрессом неврологических расстройств и восстановлением пове-
денческих реакций (табл. 1), увеличением показателя микроцир-
куляции на 3-и сутки опытов по сравнению с контролем (табл. 2). 
Результаты количественного анализа гистологических препаратов 
головного мозга показали, что число нормальных нейронов, гли-
альных клеток и кровеносных сосудов увеличивалось с 7-х до 30-
х суток, а содержание нейронов с хроматолизом, клеток-теней и 
площадь ишемического очага — уменьшились в те же сроки опы-
тов. Кроме того, число нормальных нейронов, глиальных клеток 
и кровеносных сосудов было значительно больше, а содержание 
нейронов с хроматолизом, клеток-теней и площадь ишемического 
очага — меньше на всех сроках наблюдения по сравнению с 1-й 
серией (нелеченная ишемия), 2-й серией (ишемия, леченная ре-
комбинантным эритропоэтином) и 3-й серией (ишемия, корреги-
рованная лазерным облучением) экспериментов (рис. 1).

Выводы
1. Модель ишемии коры головного мозга, вызванная у крыс ди-

атермокоагуляцией пиальных артерий, характеризовалась суще-
ственным увеличением площади инфаркта в области коры, вклю-
чая сенсомоторную зону и стриатум; вызывала стойкие наруше-
ния неврологических функций и значительное снижение показа-
теля микроциркуляции и показателей поведенческих тестов при 
оценке их в актографе «открытого поля».

2. На модели ишемии коры головного мозга, вызванной у крыс 
диатермокоагуляцией пиальных артерий, выявлено нейропротек-
торное и ангиогенное действие рекомбинантного эритропоэти-
на, проявлявшееся в достоверном увеличении показателя микро-
циркуляции и числа мелких кровеносных сосудов в зоне ишемии, 
снижении площади инфаркта, а также в достаточно полном вос-
становлении поведенческих реакций у животных через 2–3 часа 
после однократного введения данного препарата.

3. Применение лазерного излучения ближнего инфракрасно-
го диапазона с целью коррекции ишемических нарушений в коре 
головного мозга, вызванных у крыс диатермокоагуляцией пиаль-
ных артерий, способствует в динамике наблюдения значительно-
му увеличению показателя микроциркуляции и числа мелких кро-
веносных сосудов в зоне ишемии, достаточно полному восстанов-
лению неврологических функций на 7-е сутки после облучения. 
Это свидетельствует о глубоком проникновении данного вида из-
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Abstract. The dynamics of morphological changes in the focus of 
the experimental cerebral ischemia in rats exposed to recombinant 
erythropoietin and laser radiation is assessed. It is shown that the 
combined effect of the drug with the physical factor increases in the 
early stages of practicing tolerance to hypoxic damage to neurons, 
significantly reduces infarct area, enhances the proliferation of 
endothelial cells to the development of the new vascular bed. This is 
followed by an earlier regression of neurological disorders, behavioral 
improvement in experimental animals. On the basis of experimental 
findings it is possible to conclude:

1. The effect of Recombinant EPO in combination with laser 
radiation significantly reduces infarct area, enhances the proliferation 
of endothelial cells and angiogenesis in the early stages of trials.

2. These structural changes are accompanied by earlier regression 
of neurological disorders and behavioral improvement in experimental 
models of animals.

Keywords: brain; ischemia; Recombinant erythropoietin; laser 
radiation
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Резюме. Изучены особенности экспрессии молекул клеточной 
адгезии Е- и Р-кадгеринов и ассоциированных с ними β- и р120-
катенинов в эпителиальных клетках молочной железы. В иссле-
дуемую группу вошли 30 случаев интактной ткани молочной же-
лезы, взятых от пациенток с диагнозами, исключающими рак мо-
лочной железы. Экспрессию кадгеринов и ассоциированных с ни-
ми молекул на клетках молочной железы определяли при помо-
щи иммуногистохимического метода с использованием специфи-
ческих антител. В большинстве случаев (97%) обнаружена экс-
прессия Е-кадгерина в клетках однослойного столбчатого эпите-
лия. Экспрессия Р-кадгерина обнаружена в миоэпителиальных 
клетках в 100% случаев. Ассоциированные с Е- и Р-кадгеринами 
β- и р120-катенины экспрессировались в обоих типах эпителиаль-
ных и миоэпителиальных клеток всех случаев. Экспрессия эпи-
телиальных кадгеринов, а также β- и р120-катенинов необходима 
для поддержания межклеточной адгезии эпителиальных клеток, а 
также для реализации сигнальных путей, обеспечивающих регу-
ляцию дифференцировки и пролиферации клеток.

Ключевые слова: Е-кадгерин, Р-кадгерин, катенины, клеточ-
ная адгезия
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Введение
Молочные железы являются видоизмененными потовыми же-

лезами. Они формируются в процессе эмбриогенеза из эктодер-
мы путем впячивания эпидермиса. Протоки молочной железы 
представлены клетками однослойного кубического или столбча-
того эпителия, образующими между собой адгезионные контак-
ты при помощи молекул Е-кадгерина — белка межклеточной ад-
гезии, обеспечивающего гомофильную связь между эпителио-
цитами. Под однослойным эпителием залегает слой миоэпите-
лиальных клеток, который образуется путём дифференцировки 
cap-клеток и играет важную роль при лактации, а также необхо-
дим для поддержания фенотипа протоков. Для миоэпителиаль-
ных клеток характерна экспрессия Р-кадгерина, обеспечивающего 
адгезию между миоэпителиоцитами. Кроме того, эпителиальные 
Е- и Р-кадгерины играют важную роль в регуляции дифференци-
ровки и пролиферации эпителиальных клеток за счет образова-
ния комплексов с молекулами β- и р120-катенинов (т.н. кадгерин-
катениновые комплексы) и их участия во внутриклеточных регу-
ляторных механизмах [1–4].

Нарушение экспрессии эпителиальных кадгеринов приводит к 


