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ВВЕДЕНИЕ

Ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû (ÐÌÆ) ëèäèðóåò â ñòðóê-
òóðå îíêîëîãè÷åñêîé çàáîëåâàåìîñòè è åæåãîäíî
ÿâëÿåòñÿ ïðè÷èíîé ñìåðòè òûñÿ÷ æåíùèí â Óêðàè-
íå. Âî âñåì ìèðå âåäóòñÿ ïîèñêè íàèáîëåå ýôôåê-
òèâíûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ è äîñòèãíóòû íåìàëûå óñïå-
õè â ðàçðàáîòêå ñòàíäàðòíûõ ñõåì òåðàïèè ÐÌÆ.
Ïðåæäå âñåãî îíè áàçèðóþòñÿ íà òî÷íîé äèàãíîñòè-
êå ÐÌÆ ñ ïðèìåíåíèåì èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ
ìåòîäîâ. Èììóíîãèñòîõèìèÿ � îäíà èç íàèáîëåå
ìîëîäûõ, íî áûñòðî ðàçâèâàþùèõñÿ îáëàñòåé ãèñòî-
ïàòîëîãèè, ÷òî â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè îáóñëîâëåíî
ñîâðåìåííûìè äîñòèæåíèÿìè èììóíîëîãèè, ìîëå-
êóëÿðíîé áèîëîãèè, áèîòåõíîëîãèè è ãåíåòèêè [1].
Èñïîëüçîâàíèå ìåòîäîâ òåðìè÷åñêîé îáðàáîòêè òêà-
íåâûõ ñðåçîâ íà ïàðîâîé áàíå èëè â ìèêðîâîëíîâîé
ïå÷è äàþò âîçìîæíîñòü «ðàçáëîêèðîâàòü» àíòèãåí-
íûå äåòåðìèíàíòû (ýïèòîïû) òêàíåé è ïðîâîäèòü èñ-
ñëåäîâàíèå íà ïàðàôèíîâûõ ñðåçàõ [2�5].

Ïðè èññëåäîâàíèè çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé
ìîëî÷íîé æåëåçû âàæíîå êëèíè÷åñêîå çíà÷åíèå
èìååò îïðåäåëåíèå ðåöåïòîðîâ ýñòðîãåíîâ (ÐÝ) è
ïðîãåñòåðîíà (ÐÏ), à òàêæå îíêîáåëêà HER-2/neu
(c-erbB-2) [2�8, 11, 13]. Âûÿâëåíèå ôàêòîðîâ, ïîçâî-
ëÿþùèõ ïðîãíîçèðîâàòü òå÷åíèå ÐÌÆ, ñòàëî îñî-
áåííî àêòóàëüíûì ïðè øèðîêîì âíåäðåíèè â ïðàê-
òèêó ýêîíîìíûõ îïåðàòèâíûõ âìåøàòåëüñòâ [6, 9�
12]. Èññëåäîâàíèå ÐÝ è ÐÏ â êëåòêàõ ÐÌÆ âàæíî
äëÿ ýôôåêòèâíîãî ïðèìåíåíèÿ ãîðìîíàëüíîé òå-
ðàïèè, ïîñêîëüêó, êàê èçâåñòíî, ýñòðîãåíû è ïðî-
ãåñòåðîí ó÷àñòâóþò â âîçíèêíîâåíèè è ïðîãðåññèè
ÐÌÆ. Èçìåíåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè îïóõîëåâîé
òêàíè ê ýòèì ãîðìîíàì ìîæåò âëèÿòü íà ñêîðîñòü
ðîñòà íîâîîáðàçîâàíèÿ, ñïîñîáíîñòü îïóõîëåâûõ
êëåòîê ê äèññåìèíàöèè [2, 10�12].

Ïðè ïðèìåíåíèè â èììóíîãèñòîõèìèè âûñîêî-
÷óâñòâèòåëüíîé äåêñòðàíîâîé òåõíîëîãèè ÷àñòîòà
âûÿâëåíèÿ ÐÝ è ÐÏ â îïóõîëåâîé òêàíè ñîñòàâëÿåò
îò 22 äî 70% (â ñðåäíåì � 50%) [9, 11, 12]. Ïðè ýòîì
â 30% íàáëþäåíèé àâòîðû íå îòìå÷àëè ýôôåêòà ãîð-
ìîíîòåðàïèè ó ïàöèåíòîâ ñ ÐÝ- è ÐÏ-ïîçèòèâíûì
ÐÌÆ è, íàïðîòèâ, ó 10% ïàöèåíòîâ ñ îïóõîëüþ, â
êîòîðîé íå áûëè âûÿâëåíû ðåöåïòîðû ãîðìîíîâ,
áûë ïîëó÷åí ïîëîæèòåëüíûé ðåçóëüòàò ãîðìîíîòå-
ðàïèè. Âûÿâëåíèå ÐÝ è ÐÏ ñ ïîìîùüþ ìîíîêëî-
íàëüíûõ àíòèòåë (ÌÊÀÒ) â ãèñòîëîãè÷åñêèõ ñðåçàõ
ïîçâîëÿåò óòî÷íèòü ëîêàëèçàöèþ ðåöåïòîðîâ è äèô-
ôåðåíöèðîâàííî ó÷èòûâàòü ðåçóëüòàòû ðåàêöèè â
ÿäðàõ îïóõîëåâûõ êëåòîê, íå ïðèíèìàÿ âî âíèìà-
íèå íàëè÷èå ðåöåïòîðîâ â íåîïóõîëåâîì ýïèòåëèè,
êîòîðûé âñåãäà ñîõðàíÿåòñÿ â òêàíè ÐÌÆ [2�6, 11].
Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè íåò åäèíîãî ìíåíèÿ îòíî-
ñèòåëüíî çíà÷åíèÿ èíòåíñèâíîñòè îêðàøèâàíèÿ è
êîëè÷åñòâà îïóõîëåâûõ êëåòîê, äàþùèõ ïîçèòèâíóþ
ðåàêöèþ ñ ÌÊÀÒ. Áîëüøèíñòâî èññëåäîâàòåëåé
ñ÷èòàþò ïîçèòèâíîé ðåàêöèþ â òîì ñëó÷àå, åñëè
ïðîèçîøëî îêðàøèâàíèå ÿäåð áîëåå ÷åì 5% îïóõî-
ëåâûõ êëåòîê [3, 4]. Ïðè èñïîëüçîâàíèè èììóíîãè-
ñòîõèìè÷åñêîãî ìåòîäà ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ
ìíîãèõ àâòîðîâ áûëè äîâîëüíî ñõîäíûìè ïî çíà÷å-
íèþ: ÐÝ è ÐÏ âûÿâëåíû â 67�78% íàáëþäåíèé. Îò-
ñóòñòâèå ðåöåïòîðîâ îáîèõ ãîðìîíîâ îòìå÷åíî â
ñðåäíåì ó 10% ïàöèåíòîê [2�5, 11]. ÐÏ áîëåå ñòà-
áèëüíû è ïîýòîìó èõ âûÿâëÿþò ÷àùå (78�86%). Äëÿ
îáíàðóæåíèÿ ÐÝ âàæíî ïðàâèëüíî è ñâîåâðåìåííî
ôèêñèðîâàòü îïåðàöèîííûé ìàòåðèàë â ôîðìàëè-
íå. Ðåçóëüòàò ðåàêöèè, êîãäà îòñóòñòâóåò ÐÝ, íî âû-
ÿâëÿåòñÿ ÐÏ, ïî-âèäèìîìó, ñëåäóåò ñ÷èòàòü àðòå-
ôàêòîì. Îòìå÷åíà ïîëîæèòåëüíàÿ êîððåëÿöèîííàÿ
çàâèñèìîñòü ìåæäó âûÿâëåíèåì â òêàíè ÐÌÆ èì-
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КЛИНИЧЕСКОЕ+ЗНАЧЕНИЕ
РЕЦЕПТОРОВ+ЭСТРОГЕНОВ,
ПРОГЕСТЕРОНА+И+ОНКОБЕЛКА
HER-2/NEU+В+КЛЕТКАХ+РАКА
МОЛОЧНОЙ+ЖЕЛЕЗЫ
Ðåçþìå. Ïðåäñòàâëåíû èìåþùèå ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå ðåçóëüòàòû èì-
ìóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ðåöåïòîðîâ ýñòðîãåíà, ïðîãåñòåðîíà è ãè-
ïåðýêñïðåññèè îíêîáåëêà HER-2/neu (c-erbB-2) â êëåòêàõ ðàêà ìîëî÷íîé æå-
ëåçû ó 84 áîëüíûõ, íàõîäèâøèõñÿ íà ëå÷åíèè â Êèåâñêîé ãîðîäñêîé îíêîëîãè÷åñ-
êîé áîëüíèöå. Ïðè âûÿâëåíèè â êëåòêàõ îïóõîëè ðåöåïòîðîâ ñòåðîèäíûõ
ãîðìîíîâ è îòñóòñòâèè ãèïåðýêñïðåññèè îíêîáåëêà HER-2/neu êëèíè÷åñêîå
òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ áûëî íåîñëîæíåííûì, ýôôåêò ãîðìîíî- è ïîëèõèìèîòå-
ðàïèè ïî ñõåìå CMF � õîðîøèì. Ïðè âûÿâëåíèè ãèïåðýêñïðåññèè îíêîïðîòåè-
íà HER-2/neu äàæå ïðè íàëè÷èè ðåöåïòîðîâ ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ êëèíè÷åñ-
êîå òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ áûëî áîëåå àãðåññèâíûì. Ó äàííîé êàòåãîðèè áîëüíûõ
÷àñòî íå áûëî ïîëîæèòåëüíîé ðåàêöèè íà ãîðìîíîòåðàïèþ, à ðåçóëüòàò ïî-
ëèõèìèîòåðàïèè áûë ëó÷øå ïðè èñïîëüçîâàíèè ñõåì ÀÑ, ACF è FAC.
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ìóíîãèñòîõèìè÷åñêèì ìåòîäîì ÐÝ è ÐÏ è îòâåòîì
íà ãîðìîíàëüíóþ òåðàïèþ, íî â åäèíè÷íûõ ñëó÷à-
ÿõ îæèäàåìîé ïîëîæèòåëüíîé ðåàêöèè íà ãîðìî-
íàëüíûå ïðåïàðàòû íå áûëî [9, 12].

Â ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå äîâîëüíî øèðîêî èçó÷à-
þòñÿ è äðóãèå èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå ìàðêåðû ÐÌÆ.
Íàèáîëüøèé èíòåðåñ âûçâàë îíêîáåëîê HER-2/neu [7,
8, 13�20] � ãëèêîïðîòåèí, ïî ñòðóêòóðå ïîõîæèé íà
ðåöåïòîð ýïèäåðìàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà. Ãåí, êîäèðó-
þùèé îíêîáåëîê, ëîêàëèçîâàí â 17-é õðîìîñîìå; èíîã-
äà åãî ýêñïðåññèþ âûÿâëÿþò â íåîïóõîëåâîé òêàíè ìî-
ëî÷íîé æåëåçû. Çíà÷åíèå ýòîãî ôàêòà åùå íåÿñíî. Â
20�30% ñëó÷àåâ ÐÌÆ îáíàðóæèâàþò ïîâûøåííóþ, ïî
ñðàâíåíèþ ñ íåîïóõîëåâîé òêàíüþ, ýêñïðåññèþ áåëêà
HER-2/neu â çëîêà÷åñòâåííûõ êëåòêàõ. Ìíîãèå èññëå-
äîâàòåëè óêàçûâàþò íà áîëüøîå êëèíè÷åñêîå çíà÷åíèå
ýòîãî ôàêòà êàê íåçàâèñèìîãî ïðîãíîñòè÷åñêîãî ìàð-
êåðà ïðè ÐÌÆ [13�16]. S. Sjogren è ñîàâòîðû [20] óñòà-
íîâèëè, ÷òî ýêñïðåññèÿ HER-2/neu èìååò îïðåäåëÿþ-
ùåå çíà÷åíèå ïðè íàçíà÷åíèè ñõåìû õèìèîòåðàïèè
(ÕÒ). Îáñëåäîâàâ áîëüíûõ ÐÌÆ áåç ìåòàñòàçîâ â ëèì-
ôàòè÷åñêèõ óçëàõ, àâòîðû ïðèøëè ê âûâîäó îá ýôôåê-
òèâíîñòè ïðèìåíåíèÿ äîêñîðóáèöèíà è ãåðñåïòèíà ïðè
HER-2/neu-ïîçèòèâíûõ îïóõîëÿõ.

Ðåçóëüòàòû âûÿâëåíèÿ îíêîáåëêà HER-2/neu çà-
âèñÿò îò ìíîãèõ ôàêòîðîâ, â òîì ÷èñëå îò ôèêñà-
öèè â ôîðìàëèíå è òåðìè÷åñêîé îáðàáîòêè. Â ðÿäå
èññëåäîâàíèé ñ ïðèìåíåíèåì ñïåöèàëüíîé îáðà-
áîòêè ñðåçîâ îïóõîëè íà âîäÿíîé áàíå áûëà ïîäòâåð-
æäåíà ïðèãîäíîñòü ïàðàôèíîâûõ ñðåçîâ äëÿ ïðîâå-
äåíèÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîé ðåàêöèè [3, 14, 19].
Ðåçóëüòàò îöåíèâàþò, ñðàâíèâàÿ îêðàøèâàíèå öè-
òîïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû îïóõîëåâûõ è íåîïó-
õîëåâûõ êëåòîê. Äî ñèõ ïîð îñòàåòñÿ ñïîðíûì âîï-
ðîñ èñïîëüçîâàíèÿ äàííîãî òåñòà ïðè îöåíêå íåèí-
âàçèâíûõ ïðîòîêîâûõ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû,
â êîòîðûõ ãèïåðýêñïðåññèþ HER-2/neu îòìå÷àþò â
70�80% íàáëþäåíèé [14, 18].

ОБЪЕКТ+И+МЕТОДЫ+ИССЛЕДОВАНИЯ

Ïðîâåäåíî ãèñòîëîãè÷åñêîå è èììóíîãèñòîõè-
ìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïàðàôèíîâûõ ñðåçîâ ÐÌÆ
84 ïàöèåíòîê â âîçðàñòå îò 30 äî 70 ëåò, íàõîäèâøèõ-
ñÿ íà ëå÷åíèè â Êèåâñêîé ãîðîäñêîé îíêîëîãè÷åñ-
êîé áîëüíèöå â 1998�1999 ãã. Ïåðèîä ïîñëåäóþùå-
ãî íàáëþäåíèÿ ñîñòàâèë îò 18 äî 42 ìåñ (â ñðåäíåì �
30 ìåñ). Â âîçðàñòå îò 30 äî 40 ëåò áûëî 55 ïàöèåí-
òîê, ñòàðøå 40 ëåò � 45%. Ðàäèêàëüíàÿ ìàñòýêòî-
ìèÿ ïðîèçâåäåíà 67 (79%) ïàöèåíòêàì, êâàäðàíòýê-
òîìèÿ � 17 (21%). Îïóõîëü äèàìåòðîì ìåíåå 2 ñì
âûÿâëåíà ó 56 (67%) áîëüíûõ (T1N0 � ó 37, T1N1 �
ó 19). Èç 28 (33%) áîëüíûõ îïóõîëü T2N0 äèàãíîñ-
òèðîâàíà ó 8, T2N1 � ó 18, T3N0 � ó 1 è T3N1 � ó 1.
Ó 34 áîëüíûõ îïóõîëü ëîêàëèçîâàëàñü â âåðõíåíà-
ðóæíîì êâàäðàíòå, ó 20 � íà ãðàíèöå âíóòðåííèõ
êâàäðàíòîâ, ó 16 � â âåðõíåâíóòðåííåì, ó 14 � â
îáëàñòè ñîñêà ëèáî â äðóãèõ êâàäðàíòàõ.

Ãèñòîëîãè÷åñêèå âàðèàíòû ÐÌÆ áûëè ñëåäóþùè-
ìè: èíôèëüòðèðóþùèé ïðîòîêîâûé ðàê � 70%, èí-

ôèëüòðèðóþùèé äîëüêîâûé ðàê � 27%, âíóòðèïðî-
òîêîâûé ðàê � 1%; îñîáûå ãèñòîëîãè÷åñêèå âàðèàí-
òû ðàêà (ñëèçèñòûé è ïàïèëëÿðíûé ðàê) ñîñòàâèëè 2%.

Ïðåäîïåðàöèîííàÿ äèñòàíöèîííàÿ ëó÷åâàÿ òå-
ðàïèÿ ïî èíòåíñèâíîé ìåòîäèêå è àäüþâàíòíàÿ ÕÒ
ïðîâåäåíà 39 ïàöèåíòêàì. Ó 8 áîëüíûõ ïðè êîìï-
ëåêñíîé òåðàïèè èñïîëüçîâàëè ãîðìîíîòåðàïèþ
(ÃÒ). Òîëüêî àäüþâàíòíóþ ÕÒ ïîëó÷èëè 30 ïàöè-
åíòîê. Â 15 ñëó÷àÿõ ïîñëå îïåðàòèâíîãî âìåøàòåëü-
ñòâà áûë íàçíà÷åí òîëüêî òàìîêñèôåí.

Ïðè ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ñðåçû îêðà-
øèâàëè ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì ïîñëå ôèêñàöèè
â 10% íåéòðàëüíîì ôîðìàëèíå è ðóòèííîãî ãèñòî-
ëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ìàòåðèàëà. Èììóíîãèñ-
òîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçî-
âàíèåì ñòàíäàðòíîãî êîìïëåêñà ñòðåïòîâèäèí�
áèîòèí�ïåðîêñèäàçà è ÌÊÀÒ ê ÐÏ (êëîí PgR 636),
ê ÐÝ (êëîí 1D5), à òàêæå ïîëèêëîíàëüíûõ êðîëè-
÷üèõ àíòèòåë ïðîòèâ îíêîáåëêà c-erbB-2 («DÀÊÎ»,
Äàíèÿ). Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè íà äåïàðàôèíè-
ðîâàííûõ òêàíåâûõ ñðåçàõ, ïðåäâàðèòåëüíî îáðàáî-
òàííûõ íà âîäÿíîé áàíå â òå÷åíèå 40 ìèí.

РЕЗУЛЬТАТЫ+И+ИХ+ОБСУЖДЕНИЕ

Çà ïåðèîä íàáëþäåíèÿ ïðèçíàêè ðåöèäèâà çàáî-
ëåâàíèÿ îòñóòñòâîâàëè ó 73 (87%) áîëüíûõ (1-ÿ ãðóï-
ïà). Ó 11 (13%) áîëüíûõ (2-ÿ ãðóïïà) âîçíèêëè ìåòà-
ñòàçû ÐÌÆ. ×åðåç 1,5�2,5 ãîäà ïîñëå îïåðàòèâíîãî
ëå÷åíèÿ 6 ïàöèåíòîê óìåðëè îò ïðîãðåññèðîâàíèÿ
ïðîöåññà. Ìåòàñòàçû ðàêà â êîñòÿõ îáíàðóæåíû
ó 4 áîëüíûõ, â ëåãêèõ � ó 4, â ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ
ñðåäîñòåíèÿ � ó 2, â ãîëîâíîì ìîçãå � ó 1. Ñðåäíèé
âîçðàñò ïàöèåíòîê ñ àãðåññèâíûì òå÷åíèåì çàáîëå-
âàíèÿ ñîñòàâëÿë 49 ëåò.

Ìû ïðåäïðèíÿëè ïîïûòêó ïðîàíàëèçèðîâàòü
ïðè÷èíû ñòîëü àãðåññèâíîãî òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ
ó ïàöèåíòîê 2-é ãðóïïû. Ïðåæäå âñåãî ïàöèåíòêè
îáåèõ ãðóïï ðàçëè÷àëèñü ïî êëèíè÷åñêèì ñòàäèÿì
íà ìîìåíò îïåðàòèâíîãî âìåøàòåëüñòâà (òàáë. 1). Ó
71,4% áîëüíûõ 1-é ãðóïïû äèàãíîñòèðîâàíû îïó-
õîëè äèàìåòðîì ìåíåå 2 ñì, êðîìå òîãî, â 57% ñëó-
÷àåâ íå óñòàíîâëåíî ìåòàñòàòè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ
ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ. Âî 2-é ãðóïïå ïðåîáëàäàëè
áîëüíûå ñ îïóõîëüþ äèàìåòðîì áîëåå 2 ñì è ñ ìåòà-
ñòàòè÷åñêèì ïîðàæåíèåì ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ �
ñîîòâåòñòâåííî 63,7 è 63,7%.

Îòìå÷åíà ÷åòêàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó óðîâíåì
ãèñòîëîãè÷åñêîé äèôôåðåíöèðîâêè ÐÌÆ è êëèíè-
÷åñêèì òå÷åíèåì çàáîëåâàíèÿ (òàáë. 2). Îïóõîëè,

Òàáëèöà 1 
Ðàñïðåäåëåíèå áîëüíûõ ÐÌÆ ïî êëèíè÷åñêèì ãðóïïàì 

Ãðóïïà áîëüíûõ1 Êëèíè÷åñêàÿ ñòàäèÿ 
1-ÿ 2-ÿ 

T1N0 4 (46,4) 3 (27,3) 
T1N1 18 (25,0) 1 (9,1) 
T2N0 7 (9,5) 1 (9,1) 
T2N1 12 (16,7) 6 (54,5) 
T3N0 1 (1,2) 0 (0,0) 
T3N1 1 (1,2) 0 (0,0) 

1 Âíå ñêîáîê ïðèâåäåíî àáñîëþòíîå, â ñêîáêàõ � îòíîñèòåëüíîå (â %) 
÷èñëî áîëüíûõ. Òî æå â òàáë. 2, 3. 
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èìåâøèå àãðåññèâíîå êëèíè÷åñêîå òå÷åíèå, ïðî-
ÿâèâøååñÿ ðàííèì ðàçâèòèåì ìåòàñòàçîâ â ëåãêèõ,
ïå÷åíè, êîñòÿõ, ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ ñðåäîñòåíèÿ,
îòíîñèëè ê êàòåãîðèè óìåðåííî- è íèçêîäèôôåðåí-
öèðîâàííûõ. Â ýòîé ãðóïïå ïàöèåíòîâ íå áûëî âû-
ÿâëåíî íè îäíîé âûñîêîäèôôåðåíöèðîâàííîé îïó-
õîëè. Ó 72% ïàöèåíòîê 1-é ãðóïïû äàæå ïðè íàëè-
÷èè îïóõîëè, ñîîòâåòñòâóþùåé Ò2�Ò3 (28,6%
ñëó÷àåâ), äèàãíîñòèðîâàëè âûñîêî- èëè óìåðåííî-
äèôôåðåíöèðîâàííûé ÐÌÆ.

Â îïóõîëåâîé òêàíè áîëüíûõ 1-é ãðóïïû â 83,5%
ñëó÷àåâ îáíàðóæåíû ðåöåïòîðû ñòåðîèäíûõ ãîðìî-
íîâ, ïðè÷åì â 71,1% âûÿâëåíû ÐÝ è ÐÏ (òàáë. 3). Â
79,4% íàáëþäåíèé â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ îïðåäåëÿ-
ëè ÐÝ. Òîëüêî ó 16,5% áîëüíûõ ýòîé ãðóïïû â òêàíè
ÐÌÆ îòñóòñòâîâàëè è ÐÝ, è ÐÏ. Â òî æå âðåìÿ ó ïà-
öèåíòîê 2-é ãðóïïû â 67% ñëó÷àåâ â îïóõîëåâûõ êëåò-
êàõ íå âûÿâëÿëè ÐÝ è ÐÏ, à íàëè÷èå ðåöåïòîðîâ îáî-
èõ ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ îòìå÷åíî ëèøü â 4 (33%)
ñëó÷àÿõ. Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëèëè óñòà-
íîâèòü ãèïåðýêñïðåññèþ HER-2/neu â êëåòêàõ ÐÌÆ
ó 6 èç 11 áîëüíèõ 2-é ãðóïïû, ÷òî â íåêîòîðîé ñòåïå-
íè îáúÿñíÿåò àãðåññèâíîå êëèíè÷åñêîå òå÷åíèå çà-
áîëåâàíèÿ. Ïî äàííûì äîñòóïíîé íàì ëèòåðàòóðû,
êëèíè÷åñêîå òå÷åíèå ÐÌÆ ñ ãèïåðýêñïðåññèåé
HER-2/neu áîëåå àãðåññèâíîå [7,14].

Áîëüíûå 2-é ãðóïïû ïîëó÷àëè íåîàäúþâàíòíóþ
ëó÷åâóþ òåðàïèþ ïî èíòåíñèâíîé ìåòîäèêå, ÕÒ � 4�
6 êóðñîâ ïî ñõåìå CMF. Äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ ó íèõ íå
áûëè ïðîâåäåíû èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå èññëåäîâà-
íèÿ ýêñïðåññèè HER-2/neu. Ýòî áûëî ñäåëàíî ïîçæå
ïðè èçó÷åíèè àðõèâíîãî ìàòåðèàëà. Ïðîæèëè ìåíåå
2,5 ãîäà ïîñëå îïåðàöèè è óìåðëè îò ïðîãðåññèðîâà-
íèÿ îïóõîëè 6 áîëüíûõ. Ó îñòàëüíûõ 5 îáíàðóæåíû
ìåòàñòàçû ÐÌÆ â îòäàëåííûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ
è îðãàíàõ. Â äàëüíåéøåì íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ èñ-
ñëåäîâàíèÿ ýêñïðåññèè â òêàíè ÐÌÆ âñåõ ìàðêåðîâ
(ÐÝ, ÐÏ, HER-2/neu) óñòàíîâëåíî, ÷òî íåêîòîðûì
áîëüíûì íåîáõîäèìà ÕÒ ïî ñõåìàì, âêëþ÷àþùèì àí-
òðàöèêëèíû. Îòñóòñòâèå îïóõîëåé ñ ðåöåïòîðàìè ê
îäíîìó èç ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ ó áîëüíûõ 2-é ãðóï-
ïû, âåðîÿòíî, ìîæíî îáúÿñíèòü íåáîëüøîé âûáîðêîé.
Ãèïåðýêñïðåññèþ HER-2/neu ÷àùå (ó 54,5%) îòìå÷à-
ëè ó áîëüíûõ 2-é ãðóïïû. Ó 2 áîëüíûõ ñ HER-2/neu(+)
ÐÌÆ áûëà óñòàíîâëåíà Ò1N1 ñòàäèÿ çàáîëåâàíèÿ,

ó 3 � T2N1, ó 1 � T2N0. Ó ïàöèåíòîê 1-é ãðóïïû ãè-
ïåðýêñïðåññèþ HER-2/neu â òêàíè îïóõîëè âûÿâèëè
òîëüêî â 22% ñëó÷àåâ.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè íàëè÷èè â êëåòêàõ
ðåöåïòîðîâ ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ è îòñóòñòâèè ãè-
ïåðýêñïðåññèè HER-2/neu, íåçàâèñèìî îò ðàçìåðà
îïóõîëè è ñîñòîÿíèÿ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ, êëèíè-
÷åñêîå òå÷åíèå ÐÌÆ áîëåå áëàãîïðèÿòíîå. ÕÒ ýòèì
ïàöèåíòêàì ïðîâîäèëè ïî ñõåìå CMF.

Ïðè íàëè÷èè ãèïåðýêñïðåññèè HER-2/neu ïðè-
ìåíÿëè ñõåìû ÕÒ ñ äîêñîðóáèöèíîì (ÀÑ, ACF,
FAC). Â 1-é ãðóïïå òàêèõ áîëüíûõ áûëî 16. Ó 9 èç
íèõ îïóõîëü êëàññèôèöèðîâàíà êàê T1N1, ó 6 �
Ò2N0, ó 1 � Ò2N1. Ýòè áîëüíûå ïîëó÷èëè 4�6 êóð-
ñîâ ÕÒ ïî óêàçàííûì ñõåìàì è ÃÒ ñ ó÷åòîì ýêñ-
ïðåññèè ÐÝ è ÐÏ â îïóõîëåâîé òêàíè. Â òå÷åíèå ïå-
ðèîäà íàáëþäåíèÿ âñå ïàöèåíòû áûëè æèâû, ïðè-
çíàêîâ ïðîãðåññèðîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ íå âûÿâëÿëè.

Â 1-é ãðóïïå âñåì ïàöèåíòêàì ñ ÐÝ- è ÐÏ-ïîçè-
òèâíûìè ÐÌÆ ïðîâîäèëè ÃÒ. Ó 15 áîëüíûõ ÐÌÆ
Ò1N1-0, T2N0 ïðè îòñóòñòâèè ñâåðõýêñïðåññèè
HER-2/neu è ýêñïðåññèè ðåöåïòîðîâ ñòåðîèäíûõ
ãîðìîíîâ ïðèìåíÿëè òîëüêî ÃÒ. Â òå÷åíèå ïåðèîäà
íàáëþäåíèÿ ìåòàñòàçû íå îáíàðóæåíû. Âî 2-é ãðóï-
ïå ÃÒ áûëà ïðèìåíåíà òîëüêî ó 1 ïàöèåíòêè èç
11 (9 %), õîòÿ ó 4 îïóõîëè áûëè ÐÝ(+) ÐÏ(+).

Òàêèì îáðàçîì, ó áîëüíûõ 1-é ãðóïïû ÃÒ è ÕÒ
ïðèìåíÿëè â ñîîòâåòñòâèè ñ ðåçóëüòàòàìè èììóíîãè-
ñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ÐÝ è ÐÏ, à òàêæå HER-
2/neu. Ïðè íàëè÷èè ÐÝ è ÐÏ â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ è
îòñóòñòâèè ãèïåðýêñïðåññèè HER-2/neu áîëüíûì
ïðîâîäèëè ÃÒ è ÕÒ ïî ñõåìå ÑÌF; ïðè âûðàæåííîé
ýêñïðåññèè îíêîáåëêà � ÕÒ ïî ñõåìàì AC, ACF, FAC.
Ó áîëüíûõ ýòîé ãðóïïû â ïåðèîä íàáëþäåíèÿ íå âû-
ÿâëåíî ïðîãðåññèðîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ. Ó áîëüíûõ
2-é ãðóïïû ïðîâîäèëè ÕÒ ïî ñõåìå CMF, è òîëüêî â
îäíîì ñëó÷àå � ÕÒ ïî óêàçàííîé ñõåìå è ÃÒ. Â îïóõî-
ëÿõ ïàöèåíòîê ýòîé ãðóïïû â 2 ðàçà ÷àùå âûÿâëÿëè
ãèïåðýêñïðåññèþ HER-2/neu è çíà÷èòåëüíî ðåæå �
ýêñïðåññèþ ðåöåïòîðîâ ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ. Ó âñåõ
áîëüíûõ ýòîé ãðóïïû îòìå÷åíî íàëè÷èå ìåòàñòàçîâ â
îòäàëåííûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ è îðãàíàõ, ïðè÷åì
ó 3 èç íèõ â ìîìåíò îïåðàöèè áûë óñòàíîâëåí äèàãíîç
ÐÌÆ T1N0. Çà ïåðèîä íàáëþäåíèÿ 6 áîëüíûõ óìåðëè
îò ïðîãðåññèðîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ.

Ïðåäîïåðàöèîííàÿ ëó÷åâàÿ òåðàïèÿ ïî èíòåíñèâ-
íîé ìåòîäèêå áûëà ïðèìåíåíà ó 38 (45,2%) ïàöèåí-
òîê îáåèõ ãðóïï. Âëèÿíèÿ íåîàäúþâàíòíîé ëó÷åâîé
òåðàïèè ïî èíòåíñèâíîé ìåòîäèêå íà êëèíè÷åñêîå
òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ è âûæèâàåìîñòü ïàöèåíòîê íàìè
íå âûÿâëåíî. Äàííûé âîïðîñ òðåáóåò äîïîëíèòåëüíî-
ãî èññëåäîâàíèÿ íà áîëüøåì êîëè÷åñòâå áîëüíûõ.

ВЫВОДЫ

1. Íàèáîëåå çíà÷èìûìè ïðîãíîñòè÷åñêèìè êðè-
òåðèÿìè ïðè ÐÌÆ, íàðÿäó ñ ðàçìåðîì îïóõîëè, ñî-
ñòîÿíèåì ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ, óðîâíåì ãèñòîëî-
ãè÷åñêîé äèôôåðåíöèðîâêè îïóõîëè, ÿâëÿåòñÿ íà-
ëè÷èå ÐÝ, ÐÏ è ãèïåðýêñïðåññèè HER-2/neu.

Òàáëèöà 2 
Ðàñïðåäåëåíèå áîëüíûõ ÐÌÆ ñ ó÷åòîì ñòåïåíè ãèñòîëîãè÷åñêîé 

äèôôåðåíöèðîâêè îïóõîëè 

Ãðóïïà áîëüíûõ1 Ñòåïåíü ãèñòîëîãè÷åñêîé 
äèôôåðåíöèðîâêè îïóõîëè 1-ÿ 2-ÿ 

Âûñîêàÿ (G1) 23 (31,5) 0 (0,0) 
Óìåðåííàÿ (G2) 30 (41,1) 6 (54,5) 
Íèçêàÿ (G3) 20 (27,4) 5 (45,5) 
 

Òàáëèöà 3 
Íàëè÷èå ÐÝ è ÐÏ â òêàíè ÐÌÆ 

Ãðóïïà áîëüíûõ1 Ðåçóëüòàòû ðåàêöèè 
1-ÿ 2-ÿ 

ÐÝ + ÐÏ+ 52 (71,1) 4 (33,0) 
ÐÝ + ÐÏ- 6 (8,3) 0 (0,0) 
ÐÝ - ÐÏ+ 3 (4,1) 0 (0,0) 
ÐÝ - ÐÏ- 12 (16,5) 7 (67,0) 
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Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå òåñòû èìåþò ñàìîñòîÿ-
òåëüíîå êëèíè÷åñêîå çíà÷åíèå.

2. Îäíîâðåìåííîå èññëåäîâàíèå âñåõ òðåõ ìàðêåðîâ
(ÐÝ, ÐÏ, HER-2/neu) ïîìîãàåò âûÿâèòü áîëüíûõ ñ îïó-
õîëÿìè, ÷óâñòâèòåëüíûìè ê ÃÒ, è íóæäàþùèõñÿ â ÕÒ.

3. Ãèïåðýêñïðåññèÿ îíêîïðîòåèíà HER-2/neu
ñâèäåòåëüñòâóåò îá àãðåññèâíîì òå÷åíèè çàáîëåâà-
íèÿ. Ó áîëüíûõ ñ ãèïåðýêñïðåññèåé HER-2/neu îò-
ìå÷åí ëó÷øèé êëèíè÷åñêèé ýôôåêò ÕÒ, ïðîâîäè-
ìîé ïî ñõåìàì AC, ACF, FAC; ïðè îòñóòñòâèè òàêî-
âîé � ÕÒ ïî ñõåìå ÑMF.
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CLINICAL+IMPORTANCE+OF+ESTROGEN,
PROGESTERONE+RECEPTORS
AND HER-2/NEU+ONCOPROTEIN
IN BREAST+CANCER CELLS

G.P. Olijnichenko, L.M. Zakhartseva, V.M. Drozdov,
A.M. Neiman, A.A. Katerinich, V.I. Petrukhin

Summary. The paper presents predictive implications of
the findings of immunoh³stochemical research of estro-
gen, progesterone receptors and HER-2/neu (ñ-ebrB-2)
oncoprotein hyperexpression in breast cancer cells of
84 patients of the Kyiv Municipal Oncologic Hospital. In
cases where tumor cells expressed receptors of steroid
hormones but did not show hyperexpression of HER-2/
neu oncoprotein, the course of disease was favorable and
the application of the CMF schedule of hormonotherapy
and polychemotherapy was efficient. In cases of HER-2/
neu hyperexpression and steroid hormone expression, the
course of disease was more aggressive. In this category of
patients, hormonotherapy was typically inefficient and
polychemotherapy was more efficient when ÀÑ, ACF, or
FAC schedules were applied.

Key Words: breast cancer, estrogen and progesterone
receptors, HER-2/neu, chemotherapy.
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