
58 ISSN 2306-4145    №5 (98) 2016

УДК: 618.14–006.6–036.4–091.8–037–07:577.112	 DOI: 10.14739/2310-1210.2016.5.82627

А. В. Чепец
Сравнительная иммуногистохимическая характеристика экспрессии  

прогностических маркеров в неметастатической и метастатической инвазивной 
эндометриоидной аденокарциноме тела матки 

Запорожский государственный медицинский университет, Украина
Ключевые слова: карцинома эндометрия, рецепторы эстрогена-α, рецепторы прогестерона, р53, р16, Ki-67, каспаза 3,  
матриксная металлопротеаза 9, тканевой ингибитор металлопротеазы-1.

В структуре заболеваемости злокачественными новообразованиями у женщин рак эндометрия находится на шестом месте в мире. 
Цель работы – сравнить экспрессию рецепторов эстрогена-α и рецепторов прогестерона, регуляторных протеинов р16 и р53, мар-

кера пролиферации Ki-67 и фермента апоптотической деградации каспазы  3, матриксной металлопротеазы 9 (ММП 9) и её тканевого 
ингибитора TИМП-1 в опухолевых и стромальных клетках инвазивной эндометриоидной аденокарциномы эндометрия без метастазов 
и в инвазивной эндометриоидной аденокарциноме с метастазами в лимфатические узлы.

Материалы и методы. ИГХ и компьтерно-морфометрическими методами изучены инвазивная рТ1-4N0MxG1-3 эндометриоидная 
аденокарцинома эндометрия (ЭАЭ) без метастазов у 56 женщин 42–83 лет и инвазивная рТ1-4N1-2MxG1-3 ЭАЭ с метастазами в лимфа-
тические узлы у 30 больных 48–79 лет.

Результаты. В опухолевых клетках эндометриоидной аденокарциномы эндометрия с метастазами в регионарные лимфатические 
узлы имеет место статистически значимо более высокий уровень экспрессии рецепторов эстрогенов-α в сравнении с уровнем экспрес-
сии этих рецепторов в клетках эндометриоидной аденокарциномы без метастазов. Уровни экспрессии рецепторов прогестерона как в 
опухолевых, так и в стромальных клетках инвазивной эндометриоидной аденокарциномы эндометрия с метастазами в регионарные 
лимфоузлы снижены по сравнению с соответствующими уровнями экспрессии рецепторов прогестерона в соответствующих клетках 
эндометриоидной аденокарциномы без метастазов. В стромальных клетках эндометриоидной аденокарциномы эндометрия с метастаза-
ми в регионарные лимфатические узлы статистически значимо ниже уровень экспрессии каспазы 3 в сравнении с уровнем экспрессии 
этого апоптотического фермента в клетках стромы эндометриоидной аденокарциномы эндометрия без метастазов. В эндометриоидной 
аденокарциноме эндометрия с метастазами в регионарные лимфатические узлы статистически значимо снижены уровни экспрессии 
ММП 9 и ТИМП-1 в опухолевых и стромальных клетках в сравнении с уровнем экспрессии этих маркеров в соответствующих клетках 
неметастатической эндометриоидной аденокарциномы эндометрия.

Выводы. В метастатической эндометриоидной аденокарциноме эндометрия определяется более высокий уровень экспрессии рецеп-
торов эстрогена-α в опухолевых клетках, более низкий уровень экспрессии каспазы-3 в стромальных клетках и более низкий уровень 
экспрессии рецепторов прогестерона, ММП 9 и ТИМП-1 в опухолевых и стромальных клетках по сравнению с неметастатической 
эндометриоидной аденокарциномой эндометрия. Полученные данные могут быть использованы для индивидуального прогнозирования 
наличия метастазов в регионарных лимфатических узлах при эндометриоидной аденокарциноме эндометрия. 
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Порівняльна імуногістохімічна характеристика експресії прогностичних маркерів  
у неметастатичній і метастатичній інвазивній ендометріоїдній аденокарциномі тіла матки
О. В. Чепець
У структурі захворюваності на злоякісні новоутворення в жінок рак ендометрію посідає шосте місце у світі.
Мета роботи – порівняти експресію рецепторів естрогену-α та рецепторів прогестерону, регуляторних протеїнів р16 і р53, маркера 

проліферації Ki-67 і ферменту апоптотической деградації каспази 3, матриксної металопротеази 9 (ММП 9) та її тканинного інгібітора 
TІМП-1 у пухлинних і стромальних клітинах інвазивної ендометріоїдної аденокарциноми ендометрію без метастазів і в інвазивній 
ендометріоїдній аденокарциномі з метастазами в лімфатичні вузли.

Матеріали та методи. ІГХ і комп’ютерно-морфометричними методами вивчили інвазивну рТ1-4N0MxG1-3 ендометріоїдну аденокар-
циному ендометрію (ЕАЕ) без метастазів у 56 жінок 42–83 років та інвазивну рТ1-4N1-2MxG1-3 ЕАЕ з метастазами в лімфатичні вузли 
у 30 хворих 48–79 років.

Результати. У пухлинних клітинах ендометріоїдної аденокарциноми ендометрію з метастазами в регіонарні лімфатичні вузли на-
явний статистично значуще вищий рівень експресії рецепторів естрогенів-α порівняно з рівнем експресії цих рецепторів у клітинах 
ендометріоїдної аденокарциноми без метастазів. Рівні експресії рецепторів прогестерону як у пухлинних, так і у стромальних клітинах 
інвазивної ендометріоїдної аденокарциноми ендометрію з метастазами в регіонарні лімфовузли знижені порівняно з відповідними 
рівнями експресії рецепторів прогестерону у відповідних клітинах ендометріоїдної аденокарциноми без метастазов. У стромальних 
клітинах ендометріоїдної аденокарциноми ендометрію з метастазами в регіонарні лімфатичні вузли статистично значуще нижчий рівень 
експресії каспази 3 порівняно з рівнем експресії цього апоптотического ферменту у клітинах строми ендометріоїдної аденокарциноми 
ендометрію без метастазів. В ендометріоїдній аденокарциномі ендометрію з метастазами в регіонарні лімфатичні вузли статистично 
значуще знижені рівні ММП 9 і ТIМП-1 у пухлинних і стромальних клітинах порівняно з рівнем експресії цих маркерів у відповідних 
клітинах неметастатичної ендометріоїдної аденокарциноми ендометрію.

Висновки. У метастатичній ендометріоїдній аденокарциномі ендометрію визначається вищий рівень експресії рецепторів естрогену-α 
в пухлинних клітинах, нижчий рівень експресії каспази 3 у стромальних клітинах і нижчий рівень експресії рецепторів прогестерону, 
ММП 9 і ТІМП-1 у пухлинних і стромальних клітинах порівняно з неметастатичною ендометріоїдною аденокарциномою ендометрію. 
Дані, що отримали, можуть бути використані для індивідуального прогнозування наявності метастазів у регіонарних лімфатичних 
вузлах при ендометріоїдній аденокарциномі ендометрію. 

Ключові слова: карцинома ендометрію, рецептори естрогену-α, рецептори прогестерону, р53, р16, Ki-67, каспаза 3, матриксна 
металопротеаза 9, тканинний інгібітор металопротеази-1.
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Comparison of immunohistochemical characteristics of prognostic markers expression in non-metastatic  
and metastatic invasive endometrioid endometrial carcinoma
A. V. Chepets
Endometrial cancer occupies the sixth place among oncological morbidity structure in women worldwide. 
The aim. To compare the expression levels of estrogene receptors – α and progesterone receptors, regulatory proteins p16 and p53, a marker 

of proliferation Ki-67 and the apoptotic degradation enzyme caspase-3, matrix metalloproteinase 9 (MMP 9) and its tissue inhibitor TIMP-1 
in tumor and stromal cells of the invasive non-metastatic endometrioid endometrial carcinoma and also in invasive metastatic endometrioid 
endometrial carcinoma.

Materials and methods. Immunohistochemical and morphometric study of invasive non-metastatic рТ1-4N0Mx endometrioid endometrial 
carcinoma (n=56; age 42–83 years), invasive metastatic рТ1-4N1-2Mx endometrioid endometrial carcinoma (n=30; age 48–79 years) was performed. 

Results. Statistically significantly higher expression level of estrogen receptor-α was detected in tumor cells of endometrioid endome-
trial carcinoma with metastasis to the regional lymph nodes in comparison with the expression level of these receptors in tumor cells of 
non-metastatic endometrioid endometrial carcinoma. The progesterone receptors expression levels in the tumor and stromal cells of invasive 
endometrioid endometrial carcinoma with metastasis to regional lymph nodes were lower in comparison with the corresponding expression 
levels of progesterone receptor in corresponding cells of non-metastatic endometrioid endometrial carcinoma. In stromal cells of endometrioid 
endometrial carcinoma with metastasis to the regional lymph nodes the expression level of caspase-3 was significantly lower too in compar-
ison with the expression level of this enzyme in stromal cells of non-metastatic endometrioid endometrial carcinoma. In tumor and stromal 
cells of endometrioid endometrial carcinoma with metastasis to the regional lymph nodes the expression levels of MMP-9 and TIMP-1 are 
decreased significantly compared to the expression level of these markers in the respective cells of non-metastatic endometrioid endometrial 
carcinoma. 

Conclusions. The expression level of estrogen receptor-α in the tumor cells was higher, the expression level of caspase 3 in stromal cells was 
lower and the expression levels of progesterone receptors, MMP 9 and TIMP-1 in tumor and stromal cells were lower in metastatic endome-
trioid endometrial carcinoma compared to non-metastatic endometrioid endometrial carcinoma. The obtained data can be used for individual 
prediction of metastasis to regional lymph nodes in patients with endometrioid endometrial carcinoma.

Key words: Endometrial Neoplasms, Estrogen Receptors, Progesterone Receptors, Tumor Suppressor Protein p53, Cyclin-Dependent Kinase 
Inhibitor p16, Ki-67 Antigen, Caspase 3, Matrix Metalloproteinase 9, TIMP-1 protein, Human.
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В структуре заболеваемости злокачественными ново-
образованиями у женщин рак эндометрия находится 

на шестом месте в мире [1]. Ввиду непредсказуемого тече-
ния аденокарциномы эндометрия [2] большое внимание 
уделяется поиску прогностических маркеров развития 
этой опухоли у больных [3,4]. Среди прогностических 
иммуногистохимических (ИГХ) маркеров важное место 
занимают рецепторы эстрогена-α (РЭ-α) и прогестеро-
на (РП), белки-регуляторы клеточного цикла р53 и р16, 
маркеры пролиферативной активности (Ki-67) и апоптоза 
(каспаза 3), матриксная металлопротеаза 9 (ММП 9) и её 
тканевой ингибитор ТИМП-1 [5–10], которые позволяют 
судить о темпе пролиферации и апоптоза, чувствительности 
опухолевых клеток к регуляторным влияниям гормонов и 
способности рака к инвазии в стенку матки.

Однако данные о прогностическом значении повышенной 
ИГХ экспрессии этих маркеров в метастазировании инва-
зивной ЭАЭ пока изучаются и остаются противоречивыми 
[9,10]. 

Цель работы 
Сравнить уровни экспрессии рецепторов эстрогена-α и 

прогестерона, регуляторных протеинов р16 и р53, марке-
ра клеточной пролиферации Ki-67 и апоптоза каспазы 3, 
матриксной металлопротеазы 9 и её тканевого ингибитора 
TИМП-1 в опухолевых и стромальных клетках неметаста-
тической инвазивной эндометриоидной аденокарциномы 
эндометрия и инвазивной эндометриоидной аденокарци-
номы с метастазами в лимфатические узлы.

Материалы и методы исследования
ИГХ и компьютерно-морфометрическими методами 

изучены инвазивная рТ1-4N0MxG1-3 эндометриоидная адено-
карцинома эндометрия (ЭАЭ) без метастазов у 56 женщин 

42–83 лет и инвазивная рТ1-4N1-2MxG1-3 ЭАЭ с метастазами 
в лимфатические узлы у 30 больных 48–79 лет. 

ИГХ исследование проводили в парафиновых срезах по 
стандартной методике [11] с использованием первичных ан-
тител Rb a-Hu Estrogen Receptor Alpha, Clone SP1 («Thermo 
Scientific», США) (ER-α), Rb a-Hu Progesterone Receptor, 
Clone SP2 («Thermo Scientific», США) (PR), Mo a-Hu Ki-67 
Antigen, Clone MIB-1 («DAKO», Дания), Mo a-Hu Caspase 
3 Ab-3, Сlone 3CSP («Thermo Scientific», США), Mo a-Hu 
Аnti-p16, Clone G175-405 («BioGenex», США), Mo a-Hu 
p53 Protein, Clone DO-7 («DAKO», Дания), Rb a-Hu ММР-
9, polyclonal («Thermo Scientific», США), Rb a-Hu ММР 
9 (92kDa Collagenase IV), polyclonal («Thermo Scientific», 
США), Mo a-Hu TIMP-1 Ab-2, Clone 102D1, а также системы 
детекции EnVision FLEX с диаминобензидином («DAKO», 
США). Срезы докрашивали гематоксилином Майера и 
заключали в бальзам. 

Уровень ядерной экспрессии РЭ-α и РП оценивали по 
шкале D. C. Allred [12] как сумму баллов количества имму-
нопозитивных (ИП) клеток и интенсивности окрашивания 
их ядер, выделяя негативную ИГХ реакцию (0–2 балла), 
низкий (3–4 балла), умеренный (5–6 баллов) и высокий (7–8 
баллов) уровни экспрессии рецепторов гормонов. 

Уровень пролиферации клеток ЭАЭ определяли по ядер-
ной экспрессии Ki-67 в баллах по В. Risberg et al. [13] и 
градуировали на низкий (1 балл), умеренный (2–3 балла) и 
высокий (4–5 баллов) уровень.

Низкий уровень экспрессии р53 регистрировали при 
наличии <10 % клеток с иммунопозитивными (ИП) ядра-
ми, высокий уровень – при наличии 11–29 % клеток с ИП 
ядрами, свидетельством гиперэкспрессии р53 было наличие 
≥30 % клеток с ИП ядрами [14].
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Экспрессию р16, каспазы 3, ММП 9 и TИМП-1 опухо-
левыми клетками оценивали методом фотоцифровой мор-
фометрии [15] с использованием программы ImageJ [16].

Результаты исследования статистически обработали при 
помощи статистического пакета «Statistica® for Windows 
6.0» (StatSoft Inc., лицензия №AXXR712D833214FAN5). 
Данные представляли в виде Me (Q1, Q3) – медиана уровня 
экспрессии (Ме), нижний и верхний квартили (Q1, Q3). Ана-
лиз различий экспрессии прогностических ИГХ маркеров 
в ЭАЭ без метастазов и в ЭАЭ с метастазами проводили 
путём расчёта непараметрического U-критерия Манна-
Уитни. Результаты считали статистически значимыми на 
уровне 95 % (р<0,05).

Результаты и их обсуждение
В результате проведённого исследования установлено, 

что в опухолевых клетках инвазивной ЭАЭ с метастазами 
в регионарные лимфатические узлы уровень ИГХ экспрес-
сии РЭ-α составляет 7,0 (7,0; 7,0) балла. Это статистически 
значимо выше определённого нами ранее уровня экспрессии 
РЭ-α в инвазивной ЭАЭ без метастазов, который составил 
6,0 (5,0; 7,0) балла (р=0,01255) [17] (табл. 1). В клетках 
стромы неметастатической и метастатической ЭАЭ не 
выявлено статистически значимых отличий в уровнях экс-
прессии РЭ-α: в клетках стромы неметастатической ЭАЭ 
уровень экспрессии РЭ-α равен 5,0 (4,0; 6,0) балла, тогда 

как в метастатической ЭАЭ соответствующий показатель 
составил 6,0 (3,0; 6,0) балла (р=0,55229) (табл. 1).

Известно, что успешность терапии аденокарциномы эндо-
метрия связана с сохранностью ИГХ экспрессии опухолевы-
ми клетками РЭ-α и РП. Показано, что эстрогены способны 
подавлять в аденокарциноме эндометрия эпителиально-ме-
зенхимальную трансформацию через Wnt/β-катениновый 
сигнальный путь и тормозить развитие опухоли [18], с другой 
стороны, доказано, что низкие уровни РЭ в аденокарциноме 
коррелируют с низкой выживаемостью больных [7]. 

Нами выяснено, что уровни экспрессии РП как в опухоле-
вых, так и в стромальных клетках инвазивной ЭАЭ с метас-
тазами в регионарные лимфоузлы снижены по сравнению с 
соответствующими уровнями экспрессии РП в ЭАЭ без ме-
тастазов. Медиана уровня экспрессии РП в опухолевых клет-
ках неметастатической ЭАЭ составляет 7,0 (6,0; 8,0) балла, а в 
опухолевых клетках метастатической ЭАЭ – 5,0 (3,0; 6,0) балла  
(р=0,01741). В клетках опухолевой стромы неметастати-
ческой ЭАЭ медиана уровня экспрессии РП составляет 6,0 
(4,0; 6,0) балла, а в стромальных клетках метастатической 
ЭАЭ данный показатель равен 3,0 (2,0; 4,0) балла (р=0,00061) 
(табл. 1). D. Bender, T. Buekers, K. K. Leslie [7] показали, что 
отсутствие рецепторов прогестерона в клетках ЭАЭ взаи-
мосвязано с наличием метастазов опухоли в регионарные 
лимфатические узлы. 

Таблица 1

Сравнительная характеристика экспрессии прогностических иммуногистохимических маркеров  
в неметастатической и метастатической инвазивной эндометриоидной аденокарциноме эндометрия тела матки
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ли
за

ци
я 

эк
сп

ре
сс

ии

Уровень экспрессии

р
В эндометриоидной аденокарциноме 

эндометрия без метастазов
(n=56)

В эндометриоидной аденокарциноме 
эндометрия с метастазами

(n=30)

Ме (Q1; Q3) Ме (Q1; Q3)

РЭ-α

железы 6,0 (5,0; 7,0) балла 7,0 (7,0; 7,0) балла 0,01255*

строма 5,0 (4,0; 6,0) балла 6,0 (3,0; 6,0) балла 0,55229

железы/строма 1,17 (0,86; 1,60) 1,33 (1,17; 1,43) 0,08843

РП

железы 7,0 (6,0; 8,0) балла 5,0 (3,0; 6,0) балла 0,01741*

строма 6,0 (4,0; 6,0) балла 3,0 (2,0; 4,0) балла 0,00061*

железы/строма 1,33 (1,00; 1,50) 1,29 (1,00; 2,50) 0,31494

р53 железы 11,50 (4,00; 28,50) % 2,00 (1,00; 7,00) % 0,32064

р16
железы 57,08 (40,87; 72,45) УЕОП 45,80 (34,48; 61,98) УЕОП 0,34907

строма 3,22 (2,12; 4,04) УЕОП 2,71 (2,07; 3,50) УЕОП 0,23335

Ki-67
железы 2,0 (2,0; 3,0) балла 3,0 (2,0; 3,0) балла 0,16518

строма 1,0 (1,0; 1,0) балла 1,0 (1,0; 1,0) балла 0,57880

Каспаза 3
железы 48,54 (38,88; 57,26) УЕОП 60,18 (40,46; 73,83) УЕОП 0,61979

строма 43,87 (30,36; 67,46) УЕОП 18,10 (11,44; 33,38) УЕОП 0,00014*

ММП 9
железы 136,40 (117,99; 139,76) УЕОП 95,94 (90,16; 126,59) УЕОП 0,02385*

строма 49,95 (47,03; 53,96) УЕОП 28,56 (17,38; 34,42) УЕОП 0,00002*

ТИМП-1
железы 9,89 (8,12; 11,40) УЕОП 1,70 (1,17; 7,61) УЕОП 0,01044*

строма 7,33 (2,68; 10,85) УЕОП 0,61 (0,39; 1,89) УЕОП 0,00013*

Примечание: * – р<0,05 – уровни экспрессии отличаются со статистической вероятностью 95 %.
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Установлено, что уровни ИГХ экспрессии регуляторов 
клеточного цикла р53, р16 и пролиферации клеток Ki-67 
как в опухолевых клетках, так и в клетках опухолевой  
стромы статистически значимо не отличаются в ЭАЭ без 
метастазов и в ЭАЭ с метастазами в регионарные лимфати-
ческие узлы (р>0,05) (табл. 1). Статистически значимо так-
же не отличается ИГХ экспрессия каспазы 3 в опухолевых 
клетках: в ЭАЭ без метастазов уровень экспрессии каспазы 
3 в опухолевых клетках равен 48,54 (38,88; 57,26) УЕОП, а 
в ЭАЭ с метастазами в регионарные лимфатические узлы 
– 60,18 (40,46; 73,83) УЕОП (р=0,61979). Z. L. Guo et al. 
[19] также не выявили связей между уровнем экспрессии 
каспазы 3 в ЭАЭ и наличием метастазов в регионарные 
лимфатические узлы, но при этом они не проводили оцен-
ку экспрессии каспазы 3 отдельно в клетках опухоли и в 
клетках опухолевой стромы.

Нами установлено, что в клетках стромы неметастатиче-
ской ЭАЭ уровень экспрессии каспазы 3 составляет 43,87 
(30,36; 67,46) УЕОП, а в клетках стромы ЭАЭ с метастазами 
в регионарные лимфатические узлы он статистически значи-
мо ниже и составляет 18,10 (11,44; 33,38) УЕОП (р=0,00014). 
Подобное снижение уровня каспазы 3 в строме метастати-
ческой ЭАЭ может объясняться меньшей выраженностью 
в ней иммуноклеточного инфильтрата, так как основными 
каспаза 3 позитивными клетками стромы такой опухоли 
были лимфоциты.

Доказано, что в ЭАЭ с метастазами в регионарные лимфа-
тические узлы уровни экспрессии ММП 9 и в опухолевых 
и в стромальных клетках статистически значимо более 
низкие, чем в неметастатической ЭАЭ. Уровень экспрессии 
ММП 9 в опухолевых клетках неметастатической ЭАЭ со-
ставляет 136,40 (117,99; 139,76) УЕОП, а в метастатической 
ЭАЭ – 95,94 (90,16; 126,59) УЕОП (р=0,02385). В клетках 
опухолевой стромы неметастатической ЭАЭ уровень экс-
прессии ММП 9 составляет 49,95 (47,03; 53,96) УЕОП, 
а в метастатической ЭАЭ – 28,56 (17,38; 34,42) УЕОП, 
р=0,00002 (табл. 1). 

Установлено, что в метастатической ЭАЭ определяются 
статистически значимо более низкие уровни экспрессии 
ТИМП-1 в опухолевых и стромальных клетках, чем в не-
метастатической ЭАЭ. Уровень экспрессии ТИМП-1 в опу-
холевых клетках неметастатической ЭАЭ составляет 9,89 
(8,12; 11,40) УЕОП, а в опухолевых клетках метастатической 

ЭАЭ – 1,70 (1,17; 7,61) УЕОП (р=0,01044); уровень экспрес-
сии ТИМП-1 в стромальных клетках неметастатической 
ЭАЭ равен 7,33 (2,68; 10,85) УЕОП, а в метастатической 
ЭАЭ – 0,61 (0,39; 1,89) УЕОП (р=0,00013). 

Таким образом, в метастатической ЭАЭ медиана уровня 
экспрессии ММП 9 ниже в 1,4 раза в опухолевых клетках 
и в 1,7 раза – в стромальных клетках (в сравнении с неме-
тастатической ЭАЭ). В метастатической ЭАЭ определяется 
существенно более низкая медиана уровня экспрессии 
ТИМП-1 (в 5,8 раза ниже в опухолевых клетках и в 12,1 
раза ниже в стромальных клетках) в сравнении с неметаста-
тической ЭАЭ. Наиболее вероятно, что более выраженное 
снижение уровня экспрессии ТИМП-1 (в сравнении с уров-
нем экспрессии ММП 9) способствует опухолевой инвазии 
и метастазированию ЭАЭ. Fang Yu et al. [9] обнаружили 
связь между уровнем экспрессии ММП 9 в ткани ЭАЭ и 
высоким риском метастазирования опухоли в регионарные 
лимфатические узлы. В то же время Jong-Ryeol Choi et al. 
[10] не выявили связи между уровнем экспрессии ММП 9, 
ТИМП-1 клетками ЭАЭ и наличием её метастазов в реги-
онарных лимфатических узлах. 

Выводы
1. В опухолевых клетках эндометриоидной аденокар-

циномы эндометрия с метастазами в регионарные лимфа-
тические узлы имеет место статистически значимо более 
высокий уровень экспрессии рецепторов эстрогенов-α в 
сравнении с уровнем экспрессии этих рецепторов в клетках 
эндометриоидной аденокарциномы без метастазов.

2. В стромальных клетках эндометриоидной аденокарци-
номы эндометрия с метастазами в регионарные лимфатиче-
ские узлы статистически значимо ниже уровень экспрессии 
каспазы 3 в сравнении с уровнем экспрессии этого апопто-
тического фермента в клетках стромы эндометриоидной 
аденокарциномы эндометрия без метастазов.

3. В эндометриоидной аденокарциноме эндометрия с 
метастазами в регионарные лимфатические узлы статисти-
чески значимо снижены уровни экспрессии рецепторов про-
гестерона, ММП 9 и ТIМП-1 в опухолевых и стромальных 
клетках в сравнении с уровнем экспрессии этих маркеров в 
соответствующих клетках неметастатической эндометрио-
идной аденокарциномы эндометрия.
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