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Из таблицы 2 видно, что у женщин в воз-
расте от 18 до 27 лет как в контрольной, так и 
исследуемой группах среднее значение индек-
са массы тела соответствует нормальной упи-
танности. Однако среднее значение ИМТ у 
больных женщин выше и составило 22,25 %, 
тогда как среди здоровых — 21,13 % (p < 0,001). 
В возрасте с 28 до37 лет в обеих группах сред-
ние значения ИМТ находятся в границах нор-
мальной упитанности. 

Выводы: 
1. Для мужчин и женщин, больных сахар-

ным диабетом первого типа в возрасте от 18 до 
27 лет, характерен гипертрофический тип те-
лосложения, что также подтверждается более 
высоким, по сравнению с контролем, средним 
значением ИМТ. 

2. Для мужчин, больных сахарным диабе-
том первого типа в возрасте от 28 до 37, харак-
терен гипотрофический тип телосложения, что 
подтверждается более низким, по сравнению с 
контролем, значением ИМТ. 

3. Для женщин, больных сахарным диабе-
том первого типа в возрасте от 28 до 37, харак-

терен нормотрофический тип телосложения, 
по сравнению с контролем, и, учитывая сред-
нее значение ИМТ, нормальная упитанность. 
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Изучены основные клинико-диагностические показатели при раке молочной железы. Показано, что ран-
нее прогрессирование заболевания (до 3-х лет) определяется размерами опухоли, метастатическим поражени-
ем лимфатических узлов, высокой гистологической степенью злокачественности, индексом реакции Score для 
рецепторов прогестерона. Дополнительными факторами прогноза могут явиться молодой возраст пациентки, 
объем проведенной операции и локализация опухоли во внутренних квадрантах молочной железы. 
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We study the relationship between major clinical-diagnostic indicators with breast cancer. We show the pro-
gression of the disease is characterized by a significant decrease in the number of correlations between the clinical 
diagnostic and immunogistochemical characteristics of tumor tissue.  
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Введение 
За последние годы достигнуты значитель-

ные успехи в диагностике и лечении рака молоч-
ной железы (РМЖ). В оценке опухолевого потен-

циала, помимо традиционных критериев (возраст 
больной, размер опухоли (Т), форма роста, лока-
лизация опухоли в молочной железе, наличие ре-
гионарных и отдаленных метастазов, гистологи-
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ческая форма и степень злокачественности (G)) 
используют молекулярно-генетические маркеры. 
Из указанных выше факторов рутинное примене-
ние в клинике пока нашли методики определения 
рецепторов стероидных гормонов (эстрогенов и 
прогестерона), а в последнее время — рецепторов 
эпидермального фактора роста HER 2/neu [1]. 

Известно, что при опухолях диаметром до 
1 см отдаленные метастазы в течение 5 лет по-
сле лечения появляются у 3–6 % больных, 
свыше 5 см — у 50 % и более. Пятилетняя об-
щая выживаемость при опухолях, укладываю-
щихся по размерам в Т1, составляет, по дан-
ным разных авторов, 85–95 %, Т2 — 70–85 %, 
Т3 — 50–70 % [2,3,4].  

В отношении G выявлена прямая зависи-
мость: низкая G наблюдается при высокодиф-
ференцированных опухолях, а высокая — при 
низкодифференцированных. Показано, что опу-
холи с низкой G в 1,5–2 раза реже дают регио-
нарные метастазы, выше при них и выживае-
мость. Оценка злокачественности имеет значе-
ние в определении прогноза и тактики после-
операционного лечения [5]. 

Состояние регионарных лимфатических уз-
лов является важным прогностическим призна-
ком. Появление метастазов в регионарных лим-
фоузлах свидетельствует о выходе болезни за 
пределы молочной железы, что значительно 
ухудшает прогноз и снижает выживаемость [6, 7]. 

Известно, что гормонозависимые опухоли 
молочной железы, содержащие оба или хотя 
бы один из рецепторов стероидных гормонов, 
имеют более благоприятное течение, и после-
операционный прогноз у больных с такими 
опухолями, независимо от проводимого адъю-
вантного лечения, лучше, чем у больных с ре-
цепторотрицательными опухолями. Отсутст-
вие РЭ и рецепторов прогестерона (РП) явля-
ется также фактором риска возникновения ме-
стных рецидивов рака молочной железы после 
органосохранного лечения [8, 9]. 

В отношении генов-супрессоров, к како-
вым относят р53, подавляющим большинством 
исследователей показано, что имеется корре-
ляция между экспрессией мутантного р53 и 
плохим клиническим исходом. Проведено 
большое количество работ по иммуногистохи-
мическому изучению мутаций р53 при РМЖ, в 
котором он выявляется в более чем 50 % на-
блюдений. Преобладающее большинство ис-
следований показало очень сильное взаимоот-
ношение между ненормальным р53-фенотипом 
и плохим клиническим исходом [10,11].  

Одним из основных показателей биологиче-
ского поведения опухоли является пролифера-
тивная активность ее клеточных элементов. В 
этом отношении наиболее доступным является 
метод иммуногистохимического определения 

пролиферативной активности с использованием 
маркеров пролиферации, таких как антиген Ki-67. 
Пролиферативная активность РМЖ прямо кор-
релирует с G, размерами опухоли, наличием ме-
тастазов в подмышечных лимфатических узлах и 
имеет обратные взаимоотношения с экспрессией 
РЭ и РП. Пролиферативный индекс служит неза-
висимым прогностическим показателем возник-
новения рецидива, общей и безрецидивной вы-
живаемости, а также предсказательным факто-
ром для определения чувствительности к химио- 
и лучевой терапии [5, 12, 13]. 

Несмотря на наличие большого количества 
исследований, до настоящего времени ряд во-
просов относительно факторов прогноза РМЖ 
остаются дискутабельными, что требует прове-
дения исследований с использованием большого 
количества наблюдений заболевания и совре-
менных методов доказательной медицины. 

Цель исследования 
Определение клинических, морфологиче-

ских, иммуногистохимических показателей в 
качестве прогностических факторов раннего 
рецидива РМЖ. 

Материал и метод 
Для исследований была определена выбор-

ка из 271 пациентки в возрасте от 27 до 68 лет, 
проживающих в Гомельской области. Больным 
было проведено хирургическое лечение (мас-
тэктомия или органосохраняющая операции), 
некоторые из них получили адъювантное ле-
чение (лекарственное или лучевое). Все паци-
енты были разделены на 2 группы: без про-
грессирования заболевания и с развившимся 
ранним (в течение 3-х лет) прогрессированием 
РМЖ. Первую группу составили 52 пациентки, 
вторую — 219. Все больные подвергались 
комплексному клинико-лабораторному обсле-
дованию. Для гистологического исследования 
срезы из парафиновых блоков окрашивались 
гематоксилином и эозином по традиционной 
методике. Определение маркеров пролифера-
ции Ki 67, мутантного гена апоптоза р53, ре-
цепторов эстрогена (ER) и прогестерона (PR) в 
ткани опухоли проводилось иммуногистохи-
мически. Экспрессию Ki 67, р53 определяли в 
процентах, экспрессия ER и PR определялась с 
помощью расчета индекса реакции Score (IRS). 

Статистический анализ проводился с исполь-
зованием пакета прикладных программ «Statis-
tica 6.0». Для оценки значимости клинических, 
морфологических, иммуногистохимических пока-
зателей в качестве прогностических факторов 
раннего рецидива РМЖ использовался критерий 
(χ2) в таблицах сопряженности 2×2 [14]. 

Результаты исследования 
Результаты анализа клинических и морфо-

логических показателей, характеризующих ис-
ходы РМЖ, представлены в таблице 1. 
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Таблица 1 — Клинические и морфологические показатели, характеризующие особенности исхо-
дов рака молочной железы (χ2) 

Показатель Прогрессия Без прогрессии р 

< 2 см 10 (19,23 %) 98 (74,75 %) 
Размер опухоли (Т) 

> 2 см 42 (80,77 %) 121 (25,25 %) 
0,001 

N0 9 (17,3 %) 117 (53,52 %) 
Регионарное метастазирование (N) 

N1 43 (86,7 %) 102(46,48 %) 
0,001 

1,2 7 (15,55 %) 72(38,87 %) 
Степень злокачественности(G) 

3 45(84,45 %) 147(61,13 %) 
0,005 

 
 
Как видно из таблицы, размер опухоли бо-

лее 2 см определялся в 80,77 % случаев, харак-
теризующихся прогрессией заболевания, и толь-
ко в 25,25 % случае без таковой (р = 0,001). У 
пациенток с прогрессией заболевания регионар-
ные метастазы являлись преобладающими и оп-
ределялись в 86,7 % случаев заболевания, в то же 
время без таковой — 46,48 % (р = 0,001). 

По G все пациентки были разделены на 2 груп-
пы: в первую вошли пациентки с G1 и 2, во 
вторую — с G3. У пациенток с прогрессией за-
болевания G1 и 2 выявлялась в 3 раза реже в 

сравнении с G3, что составило 15,55 и 84,45 % 
соответственно. В группе пациенток без про-
грессии заболевания G1 и 2 определялась поч-
ти в 2 раза реже в сравнении с G 3, что соста-
вило 38,87 %, G3 — 61,13 %. Сравнительный 
анализ частотного распределения определил 
высокую прогностическую значимость данно-
го показателя в качестве фактора неблагопри-
ятного прогноза (р = 0,005). 

Показатели экспрессии иммуногистохи-
мических маркеров у пациенток с различными 
исходами РМЖ представлены в таблице 2. 

Таблица 2 — Иммуногистохимические показатели, характеризующие особенности исходов рака 
молочной железы (χ2) 

Показатель Прогрессия Без прогрессии р 

– 10 (19,23%) 27 (12,33%) 
ER 

+ 42 (80,77%) 192 (87,77%) 
0,192 

– 15 (28,84%) 44 (20,01) 
PR 

+ 37 (71,16%) 175 (79,99%) 
0,169 

До 2-х 16 (30,77%) 45 (20,55%) 
IRS ER 

3 и более 36 (69,13%) 174 (79,45%) 
0,112 

До 2-х 30 (57,69%) 89 (40,64%) 
IRS PR 

3 и более 22 (42,31%) 130 (49,36%) 
0,026 

< 20 % 7 (35,0%) 22 (27,8 %) 
Ki67 

> 20 % 13 (75,0%) 57 (76,2%) 
0,531 

< 20 % 8 (44,44%) 31 (39,24%) 
p53 

>20 % 10 (53,56%) 48 (60,76%) 
0,234 

 
 
Анализ показателей экспрессии ER и PR 

показал отсутствие статистически значимой 
разницы в группах больных с ранней прогрес-
сией заболевания и без таковой (р = 0,192 и р = 
0,169) соответственно. При изучении IRS ER 
значимых различий в частотах встречаемости 
определено не было (р = 0,112). В то же время 
показатель IRS PR до 2-х баллов значимо чаще 
наблюдался в группе пациенток с прогрессией 
заболевания (р = 0,026). Изучение экспрессии 
маркера пролиферации Ki67 и мутированного 
протеина апоптоза р53 не выявило какой-либо 
разницы в частотах распределения в различ-
ных группах пациентов. 

Таким образом, проведенное исследование 
показало, что среди изученных клинико-морфо-

логических и иммуногистохимических призна-
ков самостоятельными факторами неблагопри-
ятного прогноза являются размер опухоли бо-
лее 2-х см, наличие регионального метастази-
рования, степень злокачественности и показа-
тель IRS PR менее 2-х баллов. 

Особый интерес представляли случаи ран-
него прогрессирования РМЖ, когда один или 
несколько прогностических маркеров не укла-
дывались в рамки представленных выше про-
гностически значимых факторов. Размер опу-
холи менее 2 см (Т1) определялся в 10-ти слу-
чаях раннего прогрессирования РМЖ. При этом 
в 1-м случае заболевания опухоль характери-
зовалась G2 и IRS PR более 2-х баллов, что в 
определенной степени свидетельствовало о 
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благоприятном прогнозе. Однако при изучении 
дополнительных клинико-морфологических па-
раметров была установлена локализация опу-
холевого образования в нижне-внутреннем 
квадранте молочной железы, при этом опера-
тивное вмешательство было ограничено секто-
ральной резекцией. По мнению Gaffney D.K. et 
al.(2003), локализация опухоли в центральном 
и внутренних квадрантах железы и данный вид 
оперативного вмешательства являются факто-
рами неблагоприятного прогноза [15]. В 1-м слу-
чае с размером опухоли, соответствующем Т1, 
опухоли характеризовались G3, при этом было 
отмечено метастатическое поражение 1-го лим-
фатического узла, IRS PR более 2-х баллов и име-
ла локализацию в наружных квадрантах железы. 
Однако при анализе клинико-морфологических 
показателей был отмечен молодой возраст 
больной (36 лет), а объем операции был огра-
ничен секторальной резекцией. По литератур-
ным данным известно, что возраст пациентки 
является одним из факторов неблагоприятного 
прогноза [16]. В 4-х случаях заболевания опу-
холи с размером, соответствующим Т1, харак-
теризовались G2, однако в 2-х случаях опреде-
лялось поражение более чем одного лимфати-
ческого узла и отрицательная экспрессия к ре-
цепторам PR. Также была отмечена локализа-
ция опухоли в центральном и внутреннем 
квадрантах молочной железы. В одном случае 
заболевания с G2 в сочетании с Т1, несмотря 
на положительную экспрессию к рецепторам 
ER и PR и локализацию опухоли в верхнена-
ружном квадранте, клиническими признаками, 
которые усугубили течение заболевания, яви-
лись молодой возраст (27 лет) и вид проведен-
ной операции (секторальная резекция). Особый 
интерес вызвал случай заболевания РМЖ, ко-
гда при небольшом размере опухоли отсутст-
вовало метастатическое поражение лимфати-
ческих узлов, а также определялась невысокая 
степень злокачественности (G2), а также была 
отмечена положительная экспрессия к рецеп-
торам ER и PR. Однако при этом опухоль ло-
кализовалась в нижневнутреннем квадранте 
железы, а объем проведенной операции соот-
ветствовал секторальной резекции. 

Заключение 
Проведенное исследование показало, что 

независимыми факторами раннего рецидива 
рака молочной железы являются размеры опу-
холи, метастатическое поражение лимфатиче-
ских узлов, высокая гистологическая степень 
злокачественности. Среди иммуногистохими-
ческих показателей в качестве маркера небла-
гоприятного прогноза значение имеет индекс 
реакции Score менее 3-х единиц для рецепто-
ров прогестерона. Дополнительными фактора-
ми прогноза могут явиться возраст пациентки 

(менее 40 лет), объем проведенной операции 
(секторальная резекция) и локализация опухо-
ли во внутренних квадрантах. 
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