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МАРКЕРЫ ОПУХОЛЕЙ ПРИ РАКЕ 
МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 1, 2

1 ×ëåíû ïîäêîìèòåòà NACB ïî ðàêó ìîëî÷íîé æåëåçû: ïðåä-

ñåäàòåëü Ìàéêë Äæ. Äàôôè, Ôðàíöèñêî Õ. Ýñòåâà, Íàäÿ 

Õàðáåê, Äýíèýë Ô. Õýéåñ, Ðàôàýëü Ìîëèíà

2 Âñå ïîëó÷åííûå êîììåíòàðèè î Ðåêîìåíäàöèÿõ NACB ïî 

ðàêó ìîëî÷íîé æåëåçû âêëþ÷åíû â Ïðèëîæåíèå, äîñòóïíî 

â èíòåðíåòå. Â êà÷åñòâå ðåöåíçåíòîâ áûëè ïðèãëàøåíû ïðîô. 

Äîðòå Íèëüñåí, ïðîô. Äæîí Ñìèò è ïðîô. Ì. Òàêñåí

o0%$/.1;+*(

Ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû (ÐÌÆ) ÿâëÿåòñÿ ñàìûì 

ðàñïðîñòðàíåííûì ðàêîâûì çàáîëåâàíèåì æåíùèí â 

ìèðå. Êàæäûé ãîä äèàãíîñòèðóåòñÿ îêîëî ìèëëèîíà 

òàêèõ ñëó÷àåâ [327]. Â 2007 ã. â ÑØÀ ÷èñëî æåíùèí, 

ó êîòîðûõ áûë óñòàíîâëåí äèàãíîç ÐÌÆ, îöåíåíî â 

180 000, è îêîëî 41 000 óìåðëè îò ýòîãî çàáîëåâà-

íèÿ [118]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÷èñëî æåíùèí â ÑØÀ, 

æèâóùèõ ñ ÐÌÆ, íàñ÷èòûâàåò 2 ìëí [328]. Õîòÿ çà-

áîëåâàåìîñòü ÐÌÆ â ìèðå ðàñòåò, ñìåðòíîñòü â ðÿäå 

çàïàäíûõ ñòðàí, â òîì ÷èñëå ÑØÀ è Âåëèêîáðèòàíèè, 

â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñíèæàåòñÿ [329].

Ãëàâíûìè ïðèçíàêàìè ÐÌÆ ÿâëÿåòñÿ ïðèïóõëîñòü 

ìîëî÷íîé æåëåçû, èçìåíåíèÿ â ñîñêå, âûäåëåíèÿ 

è íàðóøåíèÿ êîæíîãî ïîêðîâà. Äëÿ îêîí÷àòåëüíîãî 

äèàãíîçà òðåáóåòñÿ áèîïñèÿ è ãèñòîëîãè÷åñêîå èñ-

ñëåäîâàíèå. Èçâåñòíûå â íàñòîÿùåå âðåìÿ ìàðêåðû, 

îïðåäåëÿåìûå â êðîâè, íå ïðåäñòàâëÿþò öåííîñòè 

äëÿ ðàííåé äèàãíîñòèêè ÐÌÆ.

Îñíîâíûìè ñïîñîáàìè ïåðâè÷íîãî ëå÷åíèÿ ëîêà-

ëèçîâàííîãî ÐÌÆ ÿâëÿåòñÿ ëèáî îïåðàöèÿ ñ ñîõðàíå-

íèåì ìîëî÷íîé æåëåçû è îáëó÷åíèå, ëèáî ìàñòýêòî-

ìèÿ. Ïîñëå ïåðâè÷íîãî ëå÷åíèÿ áîëüøèíñòâó æåíùèí 

ñ èíâàçèâíûì ÐÌÆ íàçíà÷àþò ñèñòåìíóþ àäúþâàíò-

íóþ òåðàïèþ: õèìèîòåðàïèþ, ãîðìîíîòåðàïèþ èëè èõ 

ñî÷åòàíèå. Ïîêàçàíî, ÷òî è àäúþâàíòíàÿ õèìèîòåðà-

ïèÿ, è ãîðìîíîòåðàïèÿ ñíèæàþò âåðîÿòíîñòü ñèñòåì-

íûõ ðåöèäèâîâ è ñìåðòíîñòü îò ÐÌÆ [330]. Íàïðè-

ìåð, ïî ðåçóëüòàòàì ìåòààíàëèçà ïðèìåðíî 145 000 

æåíùèí, ó÷àñòâîâàâøèõ â 194 ðàíäîìèçèðîâàííûõ 

èññëåäîâàíèÿõ àäúþâàíòíîé ñèñòåìíîé òåðàïèè, ñäå-

ëàí âûâîä, ÷òî ïîëèõèìèîòåðàïèÿ íà îñíîâå àíòðà-

öèêëèíîâ ñíèæàåò åæåãîäíóþ ñìåðòíîñòü îò ÐÌÆ 

íà 38 % ó æåíùèí ìîëîæå 50 ëåò è ïðèìåðíî íà 
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20% â âîçðàñòå 50–69 ëåò íà ìîìåíò äèàãíîçà [330]. 

Ó áîëüíûõ ñ ïîëîæèòåëüíîé ðåàêöèåé íà íàëè÷èå 

ðåöåïòîðîâ ê ýñòðîãåíàì (ÐÝ+), 5 ëåò àäúþâàíòíîãî 

ëå÷åíèÿ òàìîêñèôåíîì ñíèæàåò ñìåðòíîñòü íà 31% 

[330]. Ïðè îòðèöàòåëüíîé ðåàêöèè íà ýñòðîãåíîâûå 

ðåöåïòîðû (ÐÝ–) ïðè ÐÌÆ ýôôåêò îò òàìîêñèôåíà 

îòñóòñòâóåò [331].

Ïîñêîëüêó íå âñåì áîëüíûì ÐÌÆ íåîáõîäèìà 

àäúþâàíòíàÿ òåðàïèÿ (íàïðèìåð, îêîëî 70 % áîëüíûõ 

áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ èçëå÷èâàþòñÿ îïåðàöèåé 

è ðàäèîòåðàïèåé [332]), è íå âñåì îíà îêàçûâàåò-

ñÿ ïîëåçíîé, ðàöèîíàëüíàÿ òåðàïèÿ ïðåäóñìàòðèâàåò 

äîñòóïíîñòü íàäåæíûõ ïðîãíîñòè÷åñêèõ è ïðåäñêàçà-

òåëüíûõ ìàðêåðîâ ÐÌÆ. Ðåêîìåíäàöèè äëÿ èñïîëü-

çîâàíèÿ òàêèõ ìàðêåðîâ ðàññìîòðåíû íèæå. 

Ïîñëå ïåðâè÷íîé òåðàïèè, áîëüíûõ ÐÌÆ îáû÷-

íî íàáëþäàþò ÷åðåç ðåãóëÿðíûå èíòåðâàëû âðåìå-

íè. Èñòîðè÷åñêè òàêîå íàáëþäåíèå âêëþ÷àëî àíàëèç 

àíàìíåçà, äàííûå îáúåêòèâíîãî îáñëåäîâàíèÿ, ìàì-

ìîãðàôèþ, ðåíòãåíîãðàôèþ ãðóäíîé êëåòêè, áèîõèìè-

÷åñêèå àíàëèçû è îïðåäåëåíèå ìàðêåðîâ îïóõîëè. Îä-

íàêî â íàñòîÿùåå âðåìÿ êëèíè÷åñêàÿ ïîëüçà îò ñòîëü 

ïðèñòàëüíîãî íàáëþäåíèÿ ñ÷èòàåòñÿ íåÿñíîé [333].

Õîòÿ àäúþâàíòíàÿ òåðàïèÿ óëó÷øàåò èñõîäû äëÿ 

áîëüíûõ, ó 25–30 % æåíùèí áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôî-

óçëîâ è, ïî ìåíüøåé ìåðå, ó 50–60 % èìåþùèõ òà-

êèå ïîðàæåíèÿ ðàçâèâàþòñÿ ðåöèäèâû èëè ìåòàñòàçû 

[334]. Ëå÷åíèå ïðè ìåòàñòàòè÷åñêîì ÐÌÆ âêëþ÷àåò 

õèìèîòåðàïèþ (íàïðèìåð, íà îñíîâå àíòðàöèêëèíîâ 

èëè òàêñàíîâ), ãîðìîíîòåðàïèþ èëè èìåþùèå îïðå-

äåëåííóþ ìîëåêóëÿðíóþ íàïðàâëåííîñòü ñðåäñòâà 

ëå÷åíèÿ, òàêèå êàê òðàñòóçóìàá (Herceptin®), ëàïà-

òèíèá èëè áåâàöèçóìàá — èçîëèðîâàííî èëè â ñî-

÷åòàíèè ñ õèìèîòåðàïèåé [334, 335]. Â íàñòîÿùåå 

âðåìÿ ìåòàñòàòè÷åñêèé ÐÌÆ ñ÷èòàåòñÿ íåèçëå÷èìûì, 

è ïîýòîìó òåðàïèÿ îáû÷íî áûâàåò ïàëëèàòèâíîé. 

Â ýòîì êîíòåêñòå èñïîëüçîâàíèå ñåðèéíûõ îïðåäåëå-

íèé óðîâíÿ ìàðêåðîâ îïóõîëåé ìîæåò áûòü ïîëåçíûì 

äëÿ ðåøåíèÿ âîïðîñà î ïðîäîëæåíèè èëè ïðåêðàùå-

íèè îïðåäåëåííîãî ñïîñîáà ëå÷åíèÿ èëè ïåðåõîäå íà 

àëüòåðíàòèâíûå ìåòîäû òåðàïèè. 

Íà îñíîâàíèè âûøåèçëîæåííîãî ÿñíî, ÷òî îïòè-

ìàëüíîå âåäåíèå áîëüíûõ ÐÌÆ òðåáóåò ïðèìåíåíèÿ 

ìíîæåñòâà ìàðêåðîâ îïóõîëåé. Öåëü äàííîé ñòàòüè 

ñîñòîèò â îïèñàíèè íîâûõ ïðàâèë êîìèññèè NACB 

ïî èñïîëüçîâàíèþ êàê òêàíåâûõ, òàê è ñûâîðîòî÷íûõ 

ìàðêåðîâ ÐÌÆ. Òàêæå ïðèâåäåíû ñâîäêè ïî ðóêî-

âîäñòâàì äðóãèõ ýêñïåðòíûõ ãðóïï. 

Ïðè ïîäãîòîâêå ýòîãî ðóêîâîäñòâà áûë ñäåëàí îá-

çîð ëèòåðàòóðû ïî èñïîëüçîâàíèþ ìàðêåðîâ îïóõî-

ëåé ïðè ÐÌÆ. Îñîáîå âíèìàíèå óäåëÿëîñü îáçîðàì, 

â òîì ÷èñëå ñèñòåìàòè÷åñêèì, à òàêæå ïðîñïåêòèâíûì 

ðàíäîìèçèðîâàííûì èññëåäîâàíèÿì, ãäå ïðèìåíÿëè 

ìàðêåðû îïóõîëåé, è ðóêîâîäñòâàì, ïîäãîòîâëåííûì 

äðóãèìè ýêñïåðòíûìè ãðóïïàìè. Ïî ìåðå âîçìîæíî-

ñòè, êîíñåíñóñíûå ðåêîìåíäàöèè êîìèññèè NACB îñ-

íîâàíû íà èìåþùèõñÿ ôàêòè÷åñêèõ äàííûõ, òî åñòü 

ÿâëÿþòñÿ îáîñíîâàííûìè. 

ДОСТУПНЫЕ В НАСТОЯЩЕЕ ВРЕМЯ 
МАРКЕРЫ РМЖ

Â 2=K�. 11 ïåðå÷èñëåíû íàèáîëåå èçó÷åííûå  

òêàíåâûå è ñûâîðîòî÷íûå ìàðêåðû ÐÌÆ. Òàêæå óêà-

çàíû ôàçû ðàçðàáîòêè ýòèõ ìàðêåðîâ è óðîâåíü îáî-

ñíîâàííîñòè èõ êëèíè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ.

МАРКЕРЫ РМЖ: 
РЕКОМЕНДАЦИИ КОМИССИИ NACB
Â 2=K�. 12 ïðèâåäåíû ñâîäíûå äàííûå ïî ðåêî-

ìåíäàöèÿì ðàçíûõ ýêñïåðòíûõ ãðóïï ïî èñïîëüçî-

âàíèþ ìàðêåðîâ ÐÌÆ. Â ýòîé òàáëèöå òàêæå ñóì-

ìèðîâàíû óêàçàíèÿ NACB ïî èñïîëüçîâàíèþ ýòèõ 

ìàðêåðîâ. Íèæå äàíî áîëåå ïîäðîáíîå îáñóæäåíèå 

íàèáîëåå ïîëåçíûõ êëèíè÷åñêè ìàðêåðîâ èç ïåðå÷èñ-

ëåííûõ â òàáë. 12. 

p%6%/2.0; =120.#%-." (p}) ( 0%6%/2.0; 

/0.#%12%0.-  (po)

Ðóòèííîå îïðåäåëåíèå ÐÝ (íàïðèìåð, ÐÝ-α) è ÐÏ 

âî âñåõ âïåðâûå âûÿâëåííûõ ñëó÷àÿõ ÐÌÆ ðåêîìåí-

äîâàíî ýêñïåðòíûìè êîìèññèÿìè Àìåðèêàíñêîãî îá-

ùåñòâà êëèíè÷åñêîé îíêîëîãèè (ASCO), Åâðîïåéñêîé 

ãðóïïû ïî ìàðêåðàì îïóõîëåé (EGTM) è êîíñåíñóñíîé 

êîìèññèåé Åâðîïåéñêîãî îáùåñòâà ìåäèöèíñêîé îí-

êîëîãèè íà Êîíôåðåíöèè â Ñàíêò-Ãàëëåíå (ñìîòðåòü 

òàáë. 12). Êîìèññèÿ NACB ñîãëàñíà ñ ýòèìè ðåêîìåí-

äàöèÿìè. Îñíîâíàÿ öåëü îïðåäåëåíèÿ ÐÝ è ÐÏ ñî-

ñòîèò â îòáîðå áîëüíûõ íà ðàííèõ è ïîçäíèõ ñòàäèÿõ 

ÐÌÆ, âåðîÿòíî ÷óâñòâèòåëüíûõ ê ãîðìîíàëüíîé òåðà-

ïèè. Âäîáàâîê, â ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ïðèçíàêàìè, ÐÝ 

è ÐÏ ìîæíî èñïîëüçîâàòü â ïðîãíîñòè÷åñêèõ öåëÿõ. 

Îäíàêî çíà÷åíèå ðåöåïòîðîâ ãîðìîíîâ äëÿ ïðåäñêà-

çàíèÿ èñõîäîâ ó áîëüíûõ îòíîñèòåëüíîå íèçêîå, è îíè 

ìàëî çíà÷èìû äëÿ áîëüíûõ áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôîóç-

ëîâ. Â ñâÿçè ñ ýòèì, îïðåäåëåíèå òîëüêî ðåöåïòîðîâ 

ãîðìîíîâ äëÿ ïðîãíîçà èñõîäîâ ó áîëüíûõ ÐÌÆ èñ-

ïîëüçîâàòü íå ñëåäóåò. Òåì íå ìåíåå, â ñî÷åòàíèè ñ 

ïðèíÿòûìè ïðîãíîñòè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè ðåöåïòîðû 

ãîðìîíîâ ìîæíî èñïîëüçîâàòü äëÿ ïðîãíîçà ðèñêà 

ðåöèäèâîâ. Îïðåäåëåíèå ÐÝ-β â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå 

èìååò êëèíè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ.

l%2.$;  - +(' , 0%*.,%-$3%,;% 

$+? ./0%$%+%-(? p} ( po

ÐÝ (íàïðèìåð, ÐÝ-α) è ÐÏ ìîæíî îïðåäåëÿòü ïî 

ñâÿçûâàíèþ ëèãàíäîâ, èììóíîôåðìåíòíûìè (ELISA) 

è èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèìè ìåòîäàìè. Ïðåèìóùåñòâà 

è íåäîñòàòêè ýòèõ ïîäõîäîâ ñóììèðîâàíû â 2=K�. 13. 
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Таблица 11
Ïîëåçíûå è ïîòåíöèàëüíî ïîëåçíûå ìàðêåðû ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû (ÐÌÆ)

Ìàðêåð Ïðåäïîëàãàåìîå ïðèìåíåíèå Ôàçà ðàçðàáîòêè

Óðîâåíü 

îáîñíîâàí-

íîñòè 1)*

¹ ïî

ñïèñêó

ëèòåðà-

òóðû

r* -%";% , 0*%0;

p}

Äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ îòâåòà íà ãîðìîíàëü-

íóþ òåðàïèþ ïðè ÐÌÆ íà ðàííèõ è 

ïîçäíèõ ñòàäèÿõ

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå I
330, 331, 

576

Â ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ïðèçíàêàìè äëÿ 

îöåíêè ïðîãíîçà ïðè ÐÌÆ. Ñàì  ÐÝ 

ÿâëÿåòñÿ ñëàáûì ïðîãíîñòè÷åñêèì ïðè-

çíàêîì

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå III 576, 577

po
Îáû÷íî â ñî÷åòàíèè ñ ÐÝ äëÿ ïðåäñêà-

çàíèÿ îòâåòà íà ãîðìîíàëüíóþ òåðàïèþ
Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå I/II 578, 579

HER-2

Îïðåäåëåíèå ïðîãíîçà, íàèáîëåå ïî-

ëåçåí ó áîëüíûõ ñ ïîðàæåíèåì ëèìôî-

óçëîâ. Äàííûå äëÿ áîëüíûõ áåç ïîðàæå-

íèÿ ëèìôîóçëîâ ïðîòèâîðå÷èâûå

Ïðèìåíÿþò â íåêîòîðûõ 

ó÷ðåæäåíèÿõ
II–III 580

Äëÿ îòáîðà áîëüíûõ ñ ðàííèì èëè 

ìåòàñòàòè÷åñêèì ÐÌÆ äëÿ ëå÷åíèÿ 

òðàñòóçóìàáîì (Ãåðöåïòèíîì)

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå I 581–583

Äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ ðåçèñòåíòíîñòè ê 

ëå÷åíèþ áîëüíûõ ÐÌÆ òàìîêñèôåíîì, 

ìîæåò ïðåäñêàçûâàòü îòíîñèòåëüíóþ ðå-

çèñòåíòíîñòü ê òàìîêñèôåíó ó áîëüíûõ ñ 

ðàííèìè ñòàäèÿìè ÐÌÆ  

Ðåçóëüòàòû ïðîòèâîðå÷èâû, 

ïðîõîäèò äàëüíåéøóþ 

ïðîâåðêó 

III 348, 349

Äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ ðåçèñòåíòíîñòè ê ñî-

÷åòàíèþ öèêëîôîñôàìèäà, ìåòîòðåêñàòà 

è ôòîðóðàöèëà (ÖÌÔ) ïðè ðàííåì ÐÌÆ, 

ìîæåò ïðåäñêàçûâàòü îòíîñèòåëüíóþ 

ðåçèñòåíòíîñòü ê ÖÌÔ ó áîëüíûõ ñ ðàí-

íèìè ñòàäèÿìè ÐÌÆ  

Ðåçóëüòàòû ïðîòèâîðå÷èâû, 

ïðîõîäèò äàëüíåéøóþ 

ïðîâåðêó

IIII 348, 349

Äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ îòâåòà íà òåðàïèþ íà 

îñíîâå àíòðàöèêëèíîâ ïðè ðàííåì ÐÌÆ. 

HER-2 ìîæåò áûòü àññîöèèðîâàí ñ óñèëå-

íèåì îòâåòà íà òàêóþ òåðàïèþ 2)*

Ïðîõîäèò äàëüíåéøóþ 

ïðîâåðêó
II/III

348, 349, 

351, 352

Óðîêèíàçà/

àêòèâàòîð 

ïëàçìèíîãåíà 

(uPA)

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîãíîçà ïðè ÐÌÆ, 

âêëþ÷àÿ áîëüíûõ áåç ïîðàæåíèÿ ïîäìû-

øå÷íûõ ëèìôîóçëîâ 

Ïðîãíîñòè÷åñêàÿ öåííîñòü ïðî-

âåðåíà â ïðîñïåêòèâíûõ ðàíäî-

ìèçèðîâàííûõ èññëåäîâàíèÿõ è 

â îáúåäèíåííîì àíàëèçå. Ïðè-

ìåíÿåòñÿ â êëèíèêàõ Åâðîïû, 

íàïðèìåð â Ãåðìàíèè  

I 361–363

Äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ ðåçèñòåíòíîñòè ê ýí-

äîêðèííîé òåðàïèè ïðè ÐÌÆ íà ïîçäíèõ 

ñòàäèÿõ

Ïðîõîäèò ïðîâåðêó III–IV 584, 585

Äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ óñèëåííîãî îòâåòà 

íà õèìèîòåðàïèþ ïðè ÐÌÆ íà ðàííèõ 

ñòàäèÿõ

Ïðîõîäèò ïðîâåðêó III
364, 365, 

586

Ôàêòîð-1 

àêòèâàöèè 

òðîìáîöèòîâ 

(PAF-1)

Îáû÷íî îïðåäåëÿåòñÿ â ñî÷åòàíèè ñ uPA, 

òî åñòü äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîãíîçà ïðè 

ÐÌÆ, âêëþ÷àÿ áîëüíûõ áåç ïîðàæåíèÿ 

ïîäìûøå÷íûõ ëèìôîóçëîâ. Äàåò äîïîë-

íèòåëüíóþ èíôîðìàöèþ ê ïîëó÷åííîé 

ïðè îïðåäåëåíèè uPA 

Ïðîãíîñòè÷åñêàÿ öåííîñòü ïðî-

âåðåíà â ïðîñïåêòèâíûõ ðàíäî-

ìèçèðîâàííûõ èññëåäîâàíèÿõ è 

â îáúåäèíåííîì àíàëèçå. Ïðè-

ìåíÿåòñÿ â êëèíèêàõ Åâðîïû, íà-

ïðèìåð â Ãåðìàíèè  

I 361–363

Â ñî÷åòàíèè ñ uPA ìîæåò ïðåäñòàâëÿòü 

öåííîñòü äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ óñèëåííîãî 

îòâåòà íà àäúþâàíòíóþ õèìèîòåðàïèþ è 

ðåçèñòåíòíîñòè ê ãîðìîíàëüíîé òåðàïèè 

íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ

Ïðîõîäèò äàëüíåéøóþ 

ïðîâåðêó
III

364, 365, 

584–586
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Ìàðêåð Ïðåäïîëàãàåìîå ïðèìåíåíèå Ôàçà ðàçðàáîòêè

Óðîâåíü 

îáîñíî-

âàííîñòè 

¹ ïî

ñïèñêó

ëèòåðà-

òóðû

Êàòåïñèí D Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîãíîçà ïðè ÐÌÆ

Ðåçóëüòàòû ïðîòèâîðå÷èâû, îä-

íàêî â áîëüøèíñòâå ñîîáùåíèé 

î ïðèìåíåíèè ELISA îòìå÷åíî 

ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå. 

Â ñëó÷àÿõ îòñóòñòâèÿ ïîðàæå-

íèé ëèìôîóçëîâ îíî ïîäòâåðæ-

äåíî â ìåòààíàëèçå. Â êëèíèêå 

íå ïðèìåíÿþò  

I 

(òîëüêî 

áåç 

ïîðàæå-

íèÿ 

ëèìôî-

óçëîâ)

587–589

p53

Äëÿ îöåíêè ïðîãíîçà ïðè ÐÌÆ

Ðåçóëüòàòû ïðîòèâîðå÷èâû, 

êîãäà ! 53 îïðåäåëÿþò 

èììóíîãèñòîõèìè÷åñêè. 

Îäíàêî êîíêðåòíûå ìóòàöèè 

! 53 êîððåëèðóþò 

ñ êëèíè÷åñêèì èñõîäîì. 

Âåäåòñÿ äàëüíåéøàÿ ïðîâåðêà

III —

äëÿ èììóíî-

ãèñòîõèìèè,

I —

äëÿ òåñòè-

ðîâàíèÿ 

ìóòàöèé

590–591

Äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ îòâåòà íà õèìèîòå-

ðàïèþ èëè ãîðìîíàëüíóþ òåðàïèþ ïðè 

ÐÌÆ

Ðåçóëüòàòû ïðîòèâîðå÷èâû. 

Èäåò äàëüíåéøàÿ ïðîâåðêà 
III 591, 592

Ïëîèäíîñòü ÄÍÊ 

â S-ôàçå
Äëÿ îöåíêè ïðîãíîçà ïðè ÐÌÆ

Ðåçóëüòàòû ïðîòèâîðå÷èâû. 

Èäåò äàëüíåéøàÿ ïðîâåðêà 
III 593, 594

Àíàëèç 

ýêñïðåññèè 

ãåíîâ 

ìèêðî÷èïàìè 

Äëÿ îöåíêè ïðîãíîçà 3)*

Ïðîõîäèò ïðîâåðêó. Äëÿ 

îäíîãî èç ìèêðî÷èïîâ 

(387–390) çàïëàíèðîâàíî 

ïðîñïåêòèâíîå ìíîãîöåíòðîâîå 

èññëåäîâàíèå 

III 385–389

OctotypeDX TM 

(ìíîæåñòâåííàÿ 

ÏÖÐ)

Äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ ðåöèäèâîâ ïðè 

îòñóòñòâèè ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ 

ó p} +-áîëüíûõ, ïîëó÷àþùèõ àäú-

þâàíòíûé òàìîêñèôåí. Òàêæå ìîæåò 

ïðåäñêàçûâàòü ïîëüçó îò àäúþâàíòíîé 

õèìèîòåðàïèè ó p} +-áîëüíûõ áåç ïî-

ðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ 

Ïðîâåðåíî â ïðîñïåêòèâíûõ 

èññëåäîâàíèÿõ, àíàëèç 

ìîæíî âûïîëíÿòü íà òêàíÿõ, 

çàêëþ÷åííûõ â ïàðàôèí. 

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå. 

Âåäåòñÿ ïðîñïåêòèâíîå 

ìíîãîöåíòðîâîå èññëåäîâàíèå 

ïðåäñêàçàíèÿ ðåçóëüòàòîâ 

õèìèîòåðàïèè 

I–II 

(ó áîëüíûõ, 

ïîëó-

÷àþùèõ 

òàìîêñè-

ôåí)

391–395

q;".0.2.7-;% , 0*%0; 

q` 15-3

Ïîñëåîïåðàöèîííîå íàáëþäåíèå  

áîëüíûõ áåç ïðèçíàêîâ ÐÌÆ

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå, 

íî íåîáõîäèìîñòü ìåíÿòü 

òåðàïèþ  ïðè ïîâûøåíèè 

óðîâíÿ ìàðêåðà íå ïðîâåðåíà 

â íàäåæíûõ èññëåäîâàíèÿõ

III 381, 595

Ìîíèòîðèíã ÐÌÆ íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå, íî 

öåííîñòü íå ïðîâåðåíà â 

íàäåæíûõ èññëåäîâàíèÿõ

III 381, 595

Îöåíêà ïðîãíîçà. Âûñîêèé ïîñëåîïå-

ðàöèîííûé óðîâåíü (íàïðèìåð, > 30 

åä/ë) óêàçûâàåò íà íåáëàãîïðèÿòíûé 

èñõîä 

Â êëèíèêå íå èñïîëüçóþò III 596–599

BR 27.29
Äàåò òàêóþ æå èíôîðìàöèþ, ÷òî è  

q` 15-3, èçó÷åí  íå òàê øèðîêî

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå, 

íî öåííîñòü íå ïðîâåðåíà 

â íàäåæíûõ èññëåäîâàíèÿõ

III 600, 601

Êàðöèíî-

ýìáðèîíàëüíûé 

àíòèãåí (ÊÝÀ)

Ïîñëåîïåðàöèîííîå íàáëþäåíèå 

áîëüíûõ áåç ïðèçíàêîâ ÐÌÆ. 

Â öåëîì îêàçàëñÿ ìåíåå ÷óâñòâèòåëü-

íûì, ÷åì q` 15-3/BR 27.29

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå, 

íî öåííîñòü íå ïðîâåðåíà 

â íàäåæíûõ èññëåäîâàíèÿõ

III
377, 

602–604

Ìîíèòîðèíã ëå÷åíèÿ íà ïîçäíèõ ñòà-

äèÿõ, îñîáåííî åñëè íåò ïîâûøåíèÿ 

q` 15-3/BR 27.29

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå, 

íî öåííîñòü íå ïðîâåðåíà 

â íàäåæíûõ èññëåäîâàíèÿõ

III
377, 

602–604

Продолжение табл. 11
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Ìàðêåð Ïðåäïîëàãàåìîå ïðèìåíåíèå Ôàçà ðàçðàáîòêè

Óðîâåíü 

îáîñíî-

âàííîñòè 

¹ ïî

ñïèñêó

ëèòåðà-

òóðû

Îöåíêà ïðîãíîçà. Âûñîêèé äîîïåðàöè-

îííûé óðîâåíü ïðåäñêàçûâàåò íåáëà-

ãîïðèÿòíûé èñõîä

Â êëèíèêå íå ïðèìåíÿþò III
596, 598, 

604

Òêàíåâûé 

ïëàçìèíîãåí

Ïîñëåîïåðàöèîííîå íàáëþäåíèå ïàöè-

åíòîâ áåç ïðèçíàêîâ ÐÌÆ

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå â íåêî-

òîðûõ ñòðàíàõ, íî öåííîñòü íå 

ïðîâåðåíà â íàäåæíûõ èññëå-

äîâàíèÿõ

III 377, 603

Ìîíèòîðèíã ëå÷åíèÿ ÐÌÆ íà ïîçäíèõ 

ñòàäèÿõ. Ìîæåò áûòü ïîëåçíûì, åñëè 

q` 15-3/BR 27.29 èëè êàðöèíîýìáðèî-

íàëüíûé àíòèãåí íå ïîâûøåíû 

Ïðèìåíÿþò â êëèíèêå â íåêî-

òîðûõ ñòðàíàõ, íî öåííîñòü íå 

ïðîâåðåíà â íàäåæíûõ èññëå-

äîâàíèÿõ

III 595, 603

Àíòèãåí, 

ñïåöèôè÷íûé 

äëÿ òêàíåâûõ 

ïîëèïåïòèäîâ 

(tissue 

polypeptide-

specific antigen, 

TPS)

Òî æå, ÷òî è äëÿ òêàíåâîãî ïëàçìèíî-

ãåíà

Òî æå, ÷òî è äëÿ òêàíåâîãî 

ïëàçìèíîãåíà
III–IV 605, 606

HER-2 

(ðàñòâîðèìàÿ  

ôîðìà)

Îïðåäåëåíèå ïðîãíîçà, ïðåäñêàçàíèÿ 

îòâåòà íà ãîðìîíàëüíóþ òåðàïèþ, õè-

ìèîòåðàïèþ è òðàñòóçóìàá, ïîñëåîïå-

ðàöèîííîå íàáëþäåíèå è ìîíèòîðèíã 

ëå÷åíèÿ íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ. 

×óâñòâèòåëüíîñòü íèæå, ÷åì ó CA-15-3 

èëè ÊÝÀ, íî ìîæåò áûòü ïîëåçíî â ìî-

íèòîðèíãå, åñëè óðîâåíü CA-15-3, BR 

27.29 èëè ÊÝÀ íå ïîâûøåí. Èç ïðåä-

âàðèòåëüíûõ ðåçóëüòàòîâ ñëåäóåò, ÷òî 

ñûâîðîòî÷íûé HER-2 ìîæåò ïðåäñòàâ-

ëÿòü öåííîñòü â ìîíèòîðèíãå ëå÷åíèÿ 

òðàñòóçóìàáîì áîëüíûõ ÐÌÆ íà ïîçä-

íèõ ñòàäèÿõ 

Ïðîõîäèò îöåíêó III–IV 353, 607

Ïðîòåîìèêà
Âûÿâëåíèå è ìîíèòîðèíã ÐÌÆ íà ðàí-

íèõ ñòàäèÿõ

Ïðîõîäèò îöåíêó, ðåçóëüòàòû 

ïîêà ïðîòèâîðå÷èâû 
IV/V 608, 609

n/35.+%";% *+%2*( (";?"+?%,;% (- 7%, 7%, /0( .*0 1*% #%, 2.*1(+(-., ( =.'(-.,)

Îïóõîëåâûå 

êëåòêè 

â êîñòíîì ìîçãå

Äëÿ îöåíêè ïðîãíîçà 

Ïðîãíîñòè÷åñêàÿ öåííîñòü ïðî-

âåðåíà â îáúåäèíåííîì àíàëè-

çå. Â êëèíèêå íå èñïîëüçóþò 

øèðîêî. Íå ÿñíî, èìååò ëè 

ñìûñë äëÿ áîëüíûõ ñ áëàãî-

ïðèÿòíûì ïðîãíîçîì ïî äðóãèì 

ïðèçíàêàì

I 610, 612

Îïóõîëåâûå 

êëåòêè 

â ïîäìûøå÷íûõ 

ëèìôîóçëàõ

Îïðåäåëåíèå ïðîãíîçà/ñòàäèè 

Èç áîëüøèíñòâà ðàáîò ñëåäóåò, 

÷òî îáíàðóæåíèå îïóõîëåâûõ 

êëåòîê â ïîäìûøå÷íûõ ëèì-

ôîóçëàõ äàåò îñíîâàíèå äëÿ  

ïëîõîãî ïðîãíîçà, íî åãî çíà-

÷èìîñòü îòíîñèòåëüíî íèçêàÿ. 

Èäåò äàëüíåéøàÿ ïðîâåðêà   

II–III 613, 614

Îïóõîëåâûå 

êëåòêè 

â èíäèêàòîðíûõ 

ëèìôîóçëàõ

Îïðåäåëåíèå ïðîãíîçà/ñòàäèè 4)* Ïðîõîäèò îöåíêó. Ïðîâîäèòñÿ 

äâà ïðîñïåêòèâíûõ èñïûòàíèÿ 
II–III 615, 616

Продолжение табл. 11
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1)*  Óðîâåíü îáîñíîâàííîñòè: I – îáîñíîâàíî ïðîâåäåííûì íà áîëüøîé âûáîðêå êîíòðîëèðóåìûì èññëåäîâàíèåì, ñïåöèàëüíî ñïëà-

íèðîâàííûì äëÿ òåñòèðîâàíèÿ äàííîãî ìàðêåðà, èëè ìåòààíàëèçîì, ñâîäíûì àíàëèçîì èëè îáùèì àíàëèçîì èññëåäîâàíèé íà óðîâíå 

II èëè III; II – îáîñíîâàíî èññëåäîâàíèåì, â êîòîðîì äàííûå ïî ìàðêåðó îòíîñÿòñÿ ê ïðîñïåêòèâíîìó òåðàïåâòè÷åñêîìó èññëåäîâàíèþ, 

ïðîâåäåííîìó äëÿ ïðîâåðêè òåðàïåâòè÷åñêîé ãèïîòåçû, íî íå ñïåöèàëüíî äëÿ ïðîâåðêè ïîëåçíîñòè ñàìîãî ìàðêåðà; III – îáîñíîâàíî 

êðóïíûì ïðîñïåêòèâíûì èññëåäîâàíèåì; IV – îáîñíîâàíî íåáîëüøèì ïðîñïåêòèâíûì èññëåäîâàíèåì; V – îáîñíîâàíî íåáîëüøèì 

ïðåäâàðèòåëüíûì èññëåäîâàíèåì 
2)* Ýòîò ýôôåêò ìîæåò áûòü ðåçóëüòàòîì àìïëèôèêàöèè ãåíà òîïîèçîìåðàçû IIa (619, 620)
3)* Íåäàâíî ñïåöèôè÷åñêèé ãåííûé ïðîôèëü MammaPrint® ôèðìû Agendia (Íèäåðëàíäû) áûë îäîáðåí Àãåíòñòâîì ÑØÀ ïî ïèùåâûì 

è ëåêàðñòâåííûì ïðîäóêòàì (FDA) äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîãíîçà ó áîëüíûõ ñòàðøå 61 ãîäà íà ñòàäèè I èëè II  ÐÌÆ, ñ îïóõîëÿìè ðàç-

ìåðîì 5 ñì èëè ìåíüøå  è áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ 
4)* Ìîëåêóëÿðíàÿ òåñò-ñèñòåìà GeneSearchTM Breast Lymph Node (BLN) Assay ôèðìû Veridex (ÑØÀ) íåäàâíî ïîëó÷èëà îäîáðåíèå 

FDA äëÿ âûÿâëåíèÿ ìåòàñòàçîâ â ïîäìûøå÷íûõ èíäèêàòîðíûõ óçëàõ  

Ìàðêåð Ïðåäïîëàãàåìîå ïðèìåíåíèå Ôàçà ðàçðàáîòêè

Óðîâåíü 

îáîñíî-

âàííîñòè 

¹ ïî

ñïèñêó

ëèòåðà-

òóðû

Îïóõîëåâûå 

êëåòêè 

â êðîâè

Äëÿ îöåíêè ïðîãíîçà è ìîíèòîðèíãà 

ëå÷åíèÿ íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ

Ïðîõîäèò îöåíêó. Äîñòóïíî 

äëÿ êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêè, íî 

øèðîêî íå èñïîëüçóþò. Ïðîâî-

äèòñÿ ïðîñïåêòèâíîå ðàíäîìè-

çèðîâàííîå èñïûòàíèå

III
226, 617,

618

c%-%2(7%1*(% , 0*%0;

BRCA-1

Äëÿ âûÿâëåíèÿ ëèö ñ âûñîêèì ðè-

ñêîì ÐÌÆ èëè ðàêà ÿè÷íèêîâ 

â ñåìüÿõ âûñîêîãî ðèñêà

Èñïîëüçóþò â êëèíèêå 

â ñïåöèàëèçèðîâàííûõ öåíòðàõ

Ýêñïåðòíàÿ 

îöåíêà

324, 347,

382—384

BRCA-2 Òî æå, ÷òî è äëÿ BRCA-1
Èñïîëüçóþò â êëèíèêå 

â ñïåöèàëèçèðîâàííûõ öåíòðàõ

Ýêñïåðòíàÿ 

îöåíêà

324, 347,

382—384

Таблица 12 

Ðåêîìåíäàöèè ðàçíûõ ýêñïåðòíûõ ãðóïï ïî èñïîëüçîâàíèþ ìàðêåðîâ îïóõîëåé ïðè ÐÌÆ 

Ìàð-

êåð
Ïðèìåíåíèå

ASCO

[242, 243, 

375]

EGTM [371]

EGTM/

NACB

[15]

ESMO 
1)*

 

[372, 373]

Êîíôå-

ðåíöèÿ 

â Ñàíêò-

Ãàëëåíå

NCCN
NACB 

2008

Óáåäèòåëü-

íîñòü 

ðåêîìåí-

äàöèè 
2)*

ÐÝ+ÐÏ

Ïðåäñêàçàíèå îòâå-

òà íà ãîðìîíàëüíóþ 

òåðàïèþ

Äà Äà Äà Äà Äà Äà Äà
À (äëÿ p})

Á (äëÿ po)

Ïðîãíîçè-

ðîâàíèå 

Â îòäåëü-

íîñòè 

ïðèìåíÿòü 

íå ñëåäóåò

Äà, 

â ñî÷åòàíèè 

ñ äðóãèìè 

ïðèçíàêàìè

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Äà Äà

Äà, 

â ñî÷åòàíèè 

ñ äðóãèìè 

ïðèçíàêàìè

Á

HER-2

Ïðåäñêàçàíèå îò-

âåòà íà òðàñòóçóìàá 

íà ðàííèõ è ïîçä-

íèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ

Äà Äà

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Äà Äà Äà Äà À

Ïðîãíîçè-

ðîâàíèå
Íåò

Äà, 

â ñî÷åòàíèè  

ñ äðóãèìè 

ïðèçíàêàìè

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Äà Äà

Äà, 

â ñî÷åòàíèè 

ñ äðóãèìè 

ïðèçíàêàìè

Á

Ïðåäñêàçàíèå îòâå-

òà íà ãîðìîíàëüíóþ  

òåðàïèþ

Íåò Íåò

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íåò Â

Ïðåäñêàçàíèå îò-

âåòà íà àäúþâàíò-

íóþ òåðàïèþ ÖÌÔ 

(öèêëîôîñôàìèä, 

ìåòîòðåêñàò, ôòîð-

óðàöèë)

Íåò Íåò

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íåò Â

Ïðåäñêàçàíèå îòâå-

òà íà àäúþâàíòíûå 

àíòðàöèêëèíû 

Äà Äà

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Äà, äëÿ ïðåä-

ñêàçàíèÿ 

ïðåèìóùåñòâ 

àäúþâàíòíîé 

àíòðàöèêëèíî-

âîé òåðàïèè 

íàä äðóãèìè 

ìåòîäàìè   

Äà, êàê è ó 

NCCN
Á

Окончание табл. 11
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Ìàð-

êåð
Ïðèìåíåíèå

ASCO

(242, 243, 375)

EGTM 

(371)

EGTM/

NACB

(15)

ESMO 
1)*

 

(372, 373)

Êîíôå-

ðåíöèÿ 

â Ñåíò-

Ãàëëåíå

NCCN
NACB 

2008

Óáåäèòåëü-

íîñòü 

ðåêîìåí-

äàöèè 
2)*

uPa/

PAI -1

Äëÿ îöåíêè  

ïðîãíîçà

Äà, äëÿ âïåðâûå 

óñòàíîâëåííîãî 

äèàãíîçà ÐÌÆ 

áåç ïîðàæåíèÿ 

ëèìôîóçëîâ 

Äà

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Äà

À (ïðè 

èñïîëü-

çîâàíèè 

ELISA)

Oncotype

DX

Äëÿ 

îöåíêè 

ïðîãíîçà

Äà, äëÿ 

ïðåäñêàçàíèÿ 

ðèñêà 

ðåöèäèâîâ ïðè 

àäúþâàíòíîì 

ëå÷åíèè 

òàìîêñèôåíîì

Íåò

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Ìîæåò 

èñïîëüçîâàòüñÿ 

ó îòäåëüíûõ 

ïîäãðóïï äëÿ 

îöåíêè ðèñêà 

ðåöèäèâîâ 

è ïîëüçû îò 

õèìèîòåðàïèè 

Äà, ïðè 

àäúþâàíòíîì 

ëå÷åíèè 

òàìîêñèôåíîì

À

CA 15-3/

BR27.29

Íàáëþäåíèå 

ïîñëå 

îïåðàöèè

Íåò Äà Äà Íåò Íåò3)* Íåò

Ìîæåò 

óñêîðèòü   

ðàííåå 

âûÿâëåíèå 

ìåòàñòàçîâ, 

íî êëèíè÷åñêàÿ 

çíà÷èìîñòü  

èñïîëüçîâàíèÿ  

íå ÿñíà

Â

CA 15-3/

BR 27.29

Ìîíèòîðèíã 

òåðàïèè 

íà ïîçäíèõ 

ñòàäèÿõ

Äà, â íåêîòîðûõ 

ñëó÷àÿõ, 

íàïðèìåð ïðè 

íåâîçìîæíîñòè 

îïðåäåëèòü 

ðàçìåð îïóõîëè

Äà Äà

Äà, åñëè 

îïðåäåëåíèå  

ðàçìåðîâ 

îïóõîëè 

çàòðóäíåíî

Íå

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Äà, îñîáåííî 

ïðè 

çàòðóäíåííîé 

îöåíêå 

çàáîëåâàíèÿ 

Â

j}`

Íàáëþäåíèå 

ïîñëå 

îïåðàöèè

Íåò Äà

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íåò Íåòc

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íåò Â

Ìîíèòîðèíã 

òåðàïèè íà 

ïîçäíèõ 

ñòàäèÿõ

Äà, â íåêîòîðûõ 

ñëó÷àÿõ, 

íàïðèìåð ïðè 

íåâîçìîæíîñòè 

îïðåäåëèòü 

ðàçìåð îïóõîëè

Äà

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íåò

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Äà, êàê ó ASCO 

è EUSOMA
Â

BRCA -1/ 

BRCA -2

Äëÿ 

âûÿâëåíèÿ 

æåíùèí 

ñ  âûñîêèì 

ðèñêîì ÐÌÆ

Ñì. ññûëêó  

[324], îáùèå 

óêàçàíèÿ ïî 

ãåíåòè÷åñêîìó 

òåñòèðîâàíèþ 

ïîäâåðæåííîñòè 

ðàêó

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Íå 

îïóáëè-

êîâàíî

Äà Äà

NACB

ïîääåðæèâàåò 

çàêëþ÷åíèÿ 

äðóãèõ 

êîìèññèé [324, 

350, 382–384]

Á

1)*
 ESMO – Åâðîïåéñêîå îáùåñòâî êëèíè÷åñêîé îíêîëîãèè 

2)* Óáåäèòåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: À – âûñîêàÿ (ìàëîâåðîÿòíî, ÷òî äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ èçìåíÿò ìíåíèå êîìèññèè); Á – óìåðåííàÿ (âåðîÿòíî, 

÷òî äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ èçìåíÿò ìíåíèå êîìèññèè); Â – íèçêàÿ (âåñüìà âåðîÿòíî, ÷òî äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ èçìåíÿò ìíåíèå)
3)*

 Êîíêðåòíûå ìàðêåðû íå óïîìÿíóòû

Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî áîëüøèíñòâî êëèíè÷åñêèõ äàí-

íûõ î ÐÝ è ÐÏ ïîëó÷åíî áèîõèìè÷åñêèìè ìåòîäàìè 

(ñâÿçûâàíèå ëèãàíäîâ è ELISA). Îäíàêî â íåêîòîðûõ 

íåäàâíèõ èññëåäîâàíèÿõ áûëî ïîêàçàíî, ÷òî èììó-

íîãèñòîõèìè÷åñêîå îïðåäåëåíèå ÐÝ äàåò íå ìåíåå 

ñóùåñòâåííóþ êëèíè÷åñêóþ èíôîðìàöèþ, ÷åì ìîæ-

íî ïîëó÷èòü áèîõèìè÷åñêèìè ìåòîäàìè [336–341]. 

Â îäíîì èç ñîîáùåíèé óòâåðæäàåòñÿ äàæå, ÷òî îïðå-

äåëåíèå ÐÝ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèì ìåòîäîì ëó÷øå 

ïðåäñêàçûâàåò ðåàêöèþ íà òåðàïèþ ïî ñðàâíåíèþ ñ 

áèîõèìè÷åñêèìè ìåòîäàìè [336]. Â ñðàâíåíèè ñ äàí-

íûìè î ÐÝ, äàííûõ î êëèíè÷åñêîì çíà÷åíèè èììó-

íîãèñòîõèìè÷åñêîãî îïðåäåëåíèÿ ÐÏ ìåíüøå [341–

343]. Êàê è â ñëó÷àå ÐÝ, ïðåäñêàçàòåëüíàÿ öåííîñòü 

ðåçóëüòàòîâ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî îïðåäåëåíèÿ 

ÐÏ âûãëÿäèò áîëåå âûñîêîé, ÷åì ó ðåçóëüòàòîâ ðàäè-

îëèãàíäíîãî ìåòîäà. 

Âñëåäñòâèå ïðîñòîòû è ïðèìåíèìîñòè ê áîëåå øè-

ðîêîìó ñïåêòðó îïóõîëåé (êàê êðóïíûõ, òàê è ìåëêèõ, 

êàê ïðè çàêëþ÷åíèè â ïàðàôèí, òàê è ïðè çàìîðàæè-

âàíèè), êîìèññèÿ NACB ðåêîìåíäóåò äëÿ îïðåäåëå-

íèÿ ÐÝ è ÐÏ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå ìåòîäû.

Ïðè èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîì îïðåäåëåíèè ÐÝ è 

ÐÏ ñëåäóåò èìåòü â âèäó ñëåäóþùåå. 

• Íåîáõîäèìî, ÷òîáû äëÿ ðåçóëüòàòîâ èììóíîãèñòî-

õèìè÷åñêèõ ìåòîäîâ áûëà ïîêàçàíà êîððåëÿöèÿ 

ñ ðåçóëüòàòàìè áèîõèìè÷åñêèõ ìåòîäîâ è ÷òîáû 

Окончание табл. 12
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Таблица 13 
Ïðåèìóùåñòâà è íåäîñòàòêè ðàçíûõ ìåòîäîâ àíàëèçà ðåöåïòîðîâ ãîðìîíîâ 

Ðàäèîëèãàíäíûé
Èììóíîôåðìåíòíûé 

àíàëèç ELISA
Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèé ìåòîä

d.12.(-12" 

• Êîëè÷åñòâåííûé ìåòîä

• Îïðåäåëåíèå ôóíêöèîíàëüíîãî 

ñîñòîÿíèÿ ðåöåïòîðà

• Îïðåäåëåíèå Kd -ðåöåïòîðà 

äëÿ äàííîãî ëèãàíäà

• Îïðåäåëÿåò ñóììàðíûå ÐÝ, 

íî íå ðàçëè÷àåò äâå ôîðìû — α è β

• Êîëè÷åñòâåííîå îïðå-

äåëåíèå

• Íå òðåáóåò ðàäèîàêòèâ-

íûõ èçîòîïîâ

• Ïðîñòîòà â ñðàâíåíèè 

ñ ðàäèîëèãàíäíûì ìå-

òîäîì 

• Ïðîñòîòà è îòíîñèòåëüíî íèçêàÿ ñòîèìîñòü 

• Âîçìîæíîñòü îöåíêè ñîñòîÿíèÿ òêàíè è 

ðàçëè÷åíèÿ èíâàçèâíîé îïóõîëè, êàðöèíî-

ìû in situ è íîðìàëüíîé òêàíè ìîëî÷íîé 

æåëåçû

• Íîðìàëüíûé ýïèòåëèé ïðèëåãàþùåé òêàíè 

ìîëî÷íîé æåëåçû îáåñïå÷èâàåò âíóòðåííèé 

êîíòðîëü, ïî êðàéíåé ìåðå, äëÿ ÐÝ

m%$.12 2*( 

• Çàòðàòû âðåìåíè

• Ñëîæíîñòü

• Äîðîãîâèçíà

• Íåîáõîäèìîñòü áîëüøîãî êîëè÷åñòâà 

îïóõîëåâîé òêàíè

• Íåîáõîäèìîñòü â áûñòðîì çàìîðàæèâà-

íèè òêàíè â æèäêîì àçîòå è õðàíåíèè 

ïðè íèçêîé òåìïåðàòóðå

• Ïîòðåáíîñòü â ðàäèîàêòèâíûõ èçîòîïàõ 

• Âîçìîæíîñòü ïîëó÷åíèÿ ëîæíîîòðèöà-

òåëüíûõ ðåçóëüòàòîâ  äëÿ ÐÝ*

• Íåîáõîäèìîñòü â 

áîëüøîì êîëè÷åñòâå 

çàìîðîæåííîé òêàíè 

• Îòíîñèòåëüíî áîëüøèå 

çàòðàòû âðåìåíè 

• Ïîëóêîëè÷åñòâåííîå îïðåäåëåíèå

• Ñóáúåêòèâíîñòü èíòåðïðåòàöèè 

• Ñëîæíîñòü ñòàíäàðòèçàöèè

• Ðàçíûå àíòèòåëà ìîãóò äàâàòü ðàçíûå 

ðåçóëüòàòû

* Â îïóõîëÿõ, óäàëåííûõ ó ïàöèåíòîâ, êîòîðûå ïîëó÷àëè òàìîêñèôåí, ñ âûñîêèì óðîâíåì ýíäîãåííûõ ñòåðîèäíûõ ëèãàíäîâ, 

èëè åñëè â óäàëåííîé ìàññå íåäîñòàòî÷íî îïóõîëåâîé òêàíè

ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈß ¹ 1 ÊÎÌÈÑÑÈÈ NACB ÏÐÈ ÐÌÆ:

ÐÝ È ÐÏ Â ÊÀ×ÅÑÒÂÅ ÏÐÅÄÈÊÒÈÂÍÛÕ 

È ÏÐÎÃÍÎÑÒÈ×ÅÑÊÈÕ ÌÀÐÊÅÐÎÂ

ÐÝ è ÐÏ ñëåäóåò îïðåäåëÿòü ó âñåõ áîëüíûõ 
ÐÌÆ. Îñíîâíàÿ öåëü îïðåäåëåíèÿ ýòèõ ðåöåïòî-
ðîâ ñîñòîèò â âûäåëåíèè áîëüíûõ ÐÌÆ, êîòîðûõ 
ìîæíî ëå÷èòü ñ èñïîëüçîâàíèåì ãîðìîíîâ. Óðî-
âåíü îáîñíîâàííîñòè: I; óáåäèòåëüíîñòü ðåêîìåí-
äàöèè: À.

Â ñî÷åòàíèè ñ èçâåñòíûìè ïðîãíîñòè÷åñêèìè 
ïðèçíàêàìè, òàêèìè êàê ñòàäèÿ îïóõîëè, ñòåïåíü 
çëîêà÷åñòâåííîñòè, ÷èñëî ìåòàñòàçîâ â ëèìôàòè-
÷åñêèõ óçëàõ, ÐÝ è ÐÏ ìîæíî òàêæå èñïîëüçî-
âàòü äëÿ îïðåäåëåíèÿ êðàòêîñðî÷íîãî ïðîãíîçà ó 
áîëüíûõ ñ âíîâü âûÿâëåííûì ÐÌÆ. Óðîâåíü îáî-
ñíîâàííîñòè: III; óáåäèòåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: B.

îíè áûëè àïðîáèðîâàíû äëÿ ïðåäèêòèâíûõ è ïðî-

ãíîñòè÷åñêèõ öåëåé. Ê àïðîáèðîâàííûì àíòèòåëàì 

îòíîñÿòñÿ 6F11 MAb (Novocastra) èëè ID5 (Dako) 

íà ÐÝ è 1A6 (Novocastra), PR88 (Biogenex, Menarini 

Diagnostics) èëè 1294 (Dako) íà PR [336, 337, 

343–345].

• Â êàæäîå îïðåäåëåíèå äîëæåí áûòü âêëþ÷åí âíó-

òðåííèé êîíòðîëü. Ðàíåå áûë ðåêîìåíäîâàí òêà-

íåâûé êîíòðîëü ñ ïîëîæèòåëüíûìè ïî ðåöåïòîðàì 

îïóõîëåâûìè êëåòêàìè âìåñòå ñ ïðèëåæàùèì äî-

áðîêà÷åñòâåííûì ýïèòåëèåì [345].

• Íåîáõîäèìî ó÷àñòèå â ïðîãðàììàõ âíåøíåé îöåíêè 

êà÷åñòâà àíàëèçà [344, 345].

• Áàëëüíàÿ îöåíêà îêðàøèâàíèÿ ìîæåò áûòü îñíîâà-

íà ëèáî íà ó÷åòå äîëè îêðàøåííûõ êëåòîê, ëèáî íà 

ñî÷åòàíèè äîëè îêðàøåííûõ êëåòîê è èíòåíñèâíî-

ñòè îêðàøèâàíèÿ. Ðåçóëüòàòû ñëåäóåò ïðåäñòàâëÿòü 

â ïîëóêîëè÷åñòâåííîì âèäå, à íå ïðîñòî êàê ïî-

ëîæèòåëüíûå èëè îòðèöàòåëüíûå [344, 345]. Åñëè ó 

áîëüíûõ ñ íèçêèìè óðîâíÿìè ÐÝ îòìå÷åíà ðåàêöèÿ 

íà ãîðìîíàëüíóþ òåðàïèþ, íåîáõîäèìî îá ýòîì ñî-

îáùèòü.

• Îöåíèâàòü ñëåäóåò òîëüêî îêðàøèâàíèå ÿäåð. 

• Â îò÷åòå ñëåäóåò óêàçûâàòü èñòî÷íèê ïåðâè÷íûõ àí-

òèòåë è òèï ïðåïàðàòà òêàíè (ôèêñàöèÿ ïàðàôèíîì 

èëè çàìîðàæèâàíèåì) [345].

c%- HER-2

Â ñîãëàñèè ñ ìíåíèÿìè êîìèññèè ASCO [243], ñî-

âìåñòíîé êîìèññèè ASCO è Êîëëåãèè àìåðèêàíñêèõ 

ïàòîëîãîâ [346] è êîìèññèè Íàöèîíàëüíîé âñåîáùåé 

ïðîòèâîðàêîâîé ñåòè (NCCN) [347], êîìèññèÿ NACB 

òàêæå ðåêîìåíäóåò îïðåäåëÿòü ãåí HER-2 ó âñåõ 

áîëüíûõ ñ âíîâü âûÿâëåííûì èíâàçèâíûì ÐÌÆ (ñì. 

òàáë. 12). Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îñíîâíîé  öåëüþ îïðå-

äåëåíèÿ HER-2 ÿâëÿåòñÿ îòáîð áîëüíûõ íà ðàííèõ 

è ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ íà ëå÷åíèå òðàñòóçóìàáîì. 

Â ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ïðèçíàêàìè, HER-2 ìîæíî 

òàêæå èñïîëüçîâàòü äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîãíîçà. Â 

íàñòîÿùåå âðåìÿ íåäîñòàòî÷íî äàííûõ, ÷òîáû ðåêî-

ìåíäîâàòü HER-2 äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ îòâåòà íà ëå÷åíèå 

êàê ïðè àäúþâàíòíîé ãîðìîíàëüíîé òåðàïèè, òàê è 
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Таблица 14 
Äîñòîèíñòâà è íåäîñòàòêè ìåòîäîâ îïðåäåëåíèÿ HER-2*

Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèé ìåòîä Ôëþîðåñöåíòíàÿ ãèáðèäèçàöèÿ in situ (FISH)

o0%(,39%12" 

• Íåâûñîêàÿ ñòîèìîñòü

• Ïðîñòîòà

• Øèðîêàÿ äîñòóïíîñòü 

• Îòíîñèòåëüíî áîëåå âûñîêàÿ îáúåêòèâíîñòü 

è ïðîñòîòà ñòàíäàðòèçàöèè

• Äàåò áîëåå íàäåæíûå äàííûå, 

÷åì èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèé ìåòîä

m%$.12 2*(

• Îöåíêà ðåçóëüòàòîâ ñóáúåêòèâíàÿ 

è òðóäíàÿ äëÿ ñòàíäàðòèçàöèè

• Ñíèæåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè èç-çà ïîòåðè 

àíòèãåííûõ ñâîéñòâ ïðè ôèêñàöèè

• Øèðîêàÿ âàðèàáåëüíîñòü ðàçíûõ àíòèòåë 

ïî ÷óâñòâèòåëüíîñòè è ðàçíûå ðåçóëüòàòû ñ îäíèì 

òèïîì àíòèòåë â çàâèñèìîñòè îò ìåòîäà îêðàøèâàíèÿ

• Ïîãðàíè÷íûå çíà÷åíèÿ (íàïðèìåð, 2+) òðåáóþò äîïîë-

íèòåëüíîãî òåñòèðîâàíèÿ, íàïðèìåð ñ ïîìîùüþ 

ôëþîðåñöåíòíîé ãèáðèäèçàöèè in situ 

• Îòíîñèòåëüíàÿ äîðîãîâèçíà

• Ìåíüøàÿ äîñòóïíîñòü â ñðàâíåíèè ñ èììóíîãèñòîõèìè÷å-

ñêèì ìåòîäîì (òðåáóåòñÿ ôëþîðåñöåíòíûé ìèêðîñêîï)

• Âîçìîæíû òðóäíîñòè ïðè èäåíòèôèêàöèè êàðöèíîìû 

â òêàíÿõ ñ êàðöèíîìîé ïðîòîêîâ in situ

• Òðåáóåò áîëüøå âðåìåíè, 

÷åì èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèé ìåòîä 

• Íåâîçìîæíîñòü ñîõðàíåíèÿ ïðåïàðàòà 

äëÿ ïîâòîðíîãî ïðîñìîòðà 

• Îñòàþòñÿ íåîïðåäåëåííûìè êðèòè÷åñêèå óðîâíè 

àìïëèôèêàöèè è êëèíè÷åñêîå çíà÷åíèå

* Ïî äàííûì ïóáëèêàöèé [354–360] 

> HER-2 ñëåäóåò îïðåäåëÿòü ïðè èíâàçèâíîì êîìïî-

íåíòå ÐÌÆ.

• Ëàáîðàòîðèè, ãäå ïðîâîäÿò îïðåäåëåíèå HER-2, 

äîëæíû ïðîäåìîíñòðèðîâàòü ìèíèìóì 95 % ñîîò-

âåòñòâèÿ ñ äðóãèì àïðîáèðîâàííûì ìåòîäîì àíàëèçà. 

• Àïðîáàöèþ ìåòîäîâ èëè èõ ìîäèôèêàöèé, ïðè-

ìåíåíèå ñòàíäàðòíûõ ðàáî÷èõ ïðîöåäóð è ñîîò-

âåòñòâèå íîâûì êðèòåðèÿì òåñòèðîâàíèÿ ñëåäóåò 

îòñëåæèâàòü íà îñíîâàíèè ñòðîãèõ ñòàíäàðòîâ àê-

êðåäèòàöèè ëàáîðàòîðèé è îöåíêè êâàëèôèêàöèè è 

êîìïåòåíòíîñòè [346].

Â ýòèõ óêàçàíèÿõ ïðåäëîæåí ñëåäóþùèé àëãîðèòì 

îïðåäåëåíèÿ ñòàòóñà ïî äàííûì îïðåäåëåíèÿ HER-2.

• Ïîçèòèâíîñòü ïî HER-2 îïðåäåëåíà êàê èììóíîãè-

ñòîõèìè÷åñêîå îêðàøèâàíèå íà óðîâíå 3+ (ðàâíî-

ìåðíîå è èíòåíñèâíîå îêðàøèâàíèå ìåìáðàí áîëåå 

÷åì 30% èíâàçèâíûõ ðàêîâûõ êëåòîê) èëè êàê ðå-

çóëüòàò ôëþîðåñöåíòíîé ãèáðèäèçàöèè in situ, ñî-

îòâåòñòâóþùèé áîëåå ÷åì øåñòè êîïèÿì ãåíà HER-2 

â ÿäðå èëè ñîîòíîøåíèþ HER-2/CEP17>2,2 (CEP = 

öåíòðîìåðíàÿ ïðîáà íà õðîìîñîìó 17). 

• Íåãàòèâíîñòü ïî HER-2 îïðåäåëåíà êàê èììóíîãè-

ñòîõèìè÷åñêîå îêðàøèâàíèå íà óðîâíå îò 0 äî 1+ 

èëè êàê ðåçóëüòàòû FISH, ñîîòâåòñòâóþùèå ìåíåå 

÷åì ÷åòûðåì êîïèÿì ãåíà HER-2 â ÿäðå è ñîîòíî-

øåíèþ <1,8.

• Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå ðåçóëüòàòû ñ÷èòàþòñÿ íå-

îäíîçíà÷íûìè íà óðîâíå 2+, òî åñòü êîãäà îêðà-

øèâàíèå ìåìáðàí íåðàâíîìåðíîå èëè ñëàáîå, íî 

ïðèñóòñòâóåò ïî ïåðèôåðèè íå ìåíåå ÷åì ó 10 % 

êëåòîê. Ðåçóëüòàòû FISH ñ÷èòàþò íåîäíîçíà÷íûìè 

ïðè ñîîòíîøåíèè HER-2/CEP17 îò 1,8 äî 2,2 èëè 

ïðè ñðåäíåì ÷èñëå êîïèé ãåíà îò 4.0 äî 6.0 â îòñóò-

ïðè àäúþâàíòíîì ëå÷åíèè öèêëîôîñôàìèäîì, ìåòî-

òðåêñàòîì è ôòîðóðàöèëîì [243, 348–351]. Îäíàêî 

HER-2 ìîæíî ïðèìåíÿòü äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ ïðåèìó-

ùåñòâ àäúþâàíòíîé òåðàïèè íà îñíîâå àíòðàöèêëè-

íîâ ïðè ñðàâíåíèè ñ àäúþâàíòíûì ëå÷åíèåì öèêëî-

ôîñôàìèäîì, ìåòîòðåêñàòîì è ôòîðóðàöèëîì [243, 

348–350, 352]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íåäîñòàòî÷íî äàí-

íûõ, ÷òîáû ðåêîìåíäîâàòü îïðåäåëåíèå HER-2 â ñû-

âîðîòêå êðîâè. Îäíàêî èç ïðåäâàðèòåëüíûõ äàííûõ 

ñëåäóåò, ÷òî ñûâîðîòî÷íûé HER-2 ìîæåò èìåòü çíà-

÷åíèå äëÿ ìîíèòîðèíãà áîëüíûõ íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ 

ÐÌÆ ïðè ëå÷åíèè òðàñòóçóìàáîì [353]. 

p%*.,%-$3%,;% ,%2.$;  - +('  HER-2

Äëÿ âûÿâëåíèÿ HER-2 â îïóõîëÿõ ìîëî÷íîé æå-

ëåçû èñïîëüçóþò äâà òèïà ìåòîäîâ — èììóíîãèñòî-

õèìè÷åñêèé (IHC) è ôëþîðåñöåíòíàÿ ãèáðèäèçàöèÿ 

in situ (FISH) [354–360]. Ïðåèìóùåñòâà è íåäîñòàòêè 

ýòèõ ìåòîäîâ ñóììèðîâàíû â 2=K�. 14 [354–360].

Ïîñëå ïóáëèêàöèè ñèñòåìàòè÷åñêîãî îáçîðà ëè-

òåðàòóðû ñîâìåñòíàÿ êîìèññèÿ ASCO è Êîëëåãèè 

àìåðèêàíñêèõ ïàòîëîãîâ íåäàâíî îáíàðîäîâàëà ïîä-

ðîáíûå óêàçàíèÿ ïî òåñòèðîâàíèþ áîëüíûõ c èíâà-

çèâíûì ÐÌÆ íà ïðèñóòñòâèå HER-2 [346]. Íåêîòîðûå 

êëþ÷åâûå ïîëîæåíèÿ ýòèõ óêàçàíèé òàêîâû.

• Ïî òîìó, êàê îíè ïðîâîäÿòñÿ â íàñòîÿùåå âðåìÿ, 

20% ðåçóëüòàòîâ îïðåäåëåíèÿ HER-2 ìîãóò áûòü 

íåòî÷íûìè. 

• Äàííûå, ïîëó÷åííûå ïðè èñïîëüçîâàíèè íàäëå-

æàùèì îáðàçîì àïðîáèðîâàííûõ ìåòîäîâ, íå ïî-

çâîëÿþò ÷åòêî ïðîäåìîíñòðèðîâàòü ïðåèìóùåñòâà 

èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî ìåòîäà èëè ôëþîðåñöåíò-

íîé ãèáðèäèçàöèè in situ â ïðåäñêàçàíèè îòâåòà íà 

òðàñòóçóìàá.
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ñòâèå âíóòðåííåãî êîíòðîëÿ. Ïðè íåîäíîçíà÷íûõ 

ðåçóëüòàòàõ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâà-

íèÿ ñëåäóåò ïðîâåñòè àíàëèç ìåòîäîì FISH. Ïðè 

íåîäíîçíà÷íûõ ðåçóëüòàòàõ FISH íàäî ëèáî ïî-

âòîðèòü àíàëèç, ëèáî ïðîñ÷èòàòü äîïîëíèòåëüíûå 

êëåòêè. 

íîâ) ïðîãíîñòè÷åñêèìè ôàêòîðàìè ÐÌÆ [361]. Äëÿ 

áîëüíûõ áåç ïîðàæåíèÿ ïîäìûøå÷íûõ ëèìôîóçëîâ 

ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå ýòèõ äâóõ ìàðêåðîâ áûëî 

ïðîâåðåíî â ðàíäîìèçèðîâàííîì ïðîñïåêòèâíîì èñ-

ïûòàíèè (èññëåäîâàíèå Chemo N
0
) è ïî ðåçóëüòàòàì 

àíàëèçà íåáîëüøèõ ðåòðîñïåêòèâíûõ è ïðîñïåêòèâ-

íûõ èññëåäîâàíèé [361, 362]. Òàêèì îáðàçîì, uPA è 

PAI-1 ÿâëÿþòñÿ ïåðâûìè áèîëîãè÷åñêèìè ôàêòîðàìè, 

ó êîòîðûõ ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå ïðîâåðåíî â èñ-

ñëåäîâàíèÿõ ñ óðîâíåì îáîñíîâàííîñòè I [363].

Â ñâÿçè ñ ýòèì, êîìèññèÿ NACB çàÿâëÿåò, ÷òî 

îïðåäåëåíèå uPA è PAI -1 ìîæíî ïðîâîäèòü äëÿ âû-

ÿâëåíèÿ òåõ áîëüíûõ ÐÌÆ áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôî-

óçëîâ, êîòîðûå ëèáî íå íóæäàþòñÿ â àäúþâàíòíîé 

õèìèîòåðàïèè, ëèáî åäâà ëè ïîëó÷àò îò íåå ïîëüçó. 

Îïðåäåëåíèå îáîèõ ìàðêåðîâ ñëåäóåò ïðîâîäèòü ïî-

ñòîëüêó, ïîñêîëüêó ïîëó÷àåìàÿ ñóììàðíàÿ èíôîðìà-

öèÿ áîëåå çíà÷èìà, ÷åì ïîëó÷àåìàÿ ñ êàæäûì èç ýòèõ 

ìàðêåðîâ â îòäåëüíîñòè [361, 363]. Ó áîëüíûõ áåç 

ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ ñ íèçêèìè óðîâíÿìè uPA è 

PAI -1 ðèñê ðåöèäèâîâ ÐÌÆ íèçêèé, è èõ ìîæíî èç-

áàâèòü îò òîêñè÷íûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ è ðàñõîäîâ 

â ñâÿçè ñ àäúþâàíòíîé õèìèîòåðàïèåé. Áîëüíûì áåç 

ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ ñ âûñîêèìè óðîâíÿìè ëèáî 

uPA, ëèáî PAI -1 ñëåäóåò íàçíà÷àòü àäúþâàíòíóþ õè-

ìèîòåðàïèþ. È äåéñòâèòåëüíî, ðåçóëüòàòû èñïûòàíèÿ 

Chemo N
0
 [362], à òàêæå äàííûå íåäàâíèõ êðóïíûõ 

ðåòðîñïåêòèâíûõ èññëåäîâàíèé [364, 365] ïîêàçûâà-

þò, ÷òî áîëüíûå ñ áîëåå âûñîêèìè óðîâíÿìè uPA/

PAI -1 ïîëó÷àþò áîëüøå ïîëüçû îò àäúþâàíòíîé õè-

ìèîòåðàïèè.

p%*.,%-$3%,;% ,%2.$;  - +('   

uPA ( PAI-1

Îïðåäåëåíèå uPA è PAI -1 ñëåäóåò ïðîâîäèòü 

àïðîáèðîâàííûì èììóíîôåðìåíòíûì ìåòîäîì 

(ELISA). Òåõíè÷åñêàÿ àïðîáàöèÿ ïðîâåäåíà ñ öåëûì 

ðÿäîì òàêèõ òåñò-ñèñòåì [366], è íåêîòîðûå îöåíèâà-

ëè â ñõåìå ñ âíåøíèì êîíòðîëåì êà÷åñòâà [367]. Äëÿ 

îïðåäåëåíèÿ ïðîãíîçà ïðè ÐÌÆ êîìèññèÿ NACB ðå-

êîìåíäóåò ïðèìåíÿòü âàðèàíòû ELISA, êîòîðûå áûëè 

ïðîâåðåíû â òåõíè÷åñêîì è êëèíè÷åñêîì îòíîøå-

íèè (íàïðèìåð, ïîëó÷åííûå â American Diagnostics). 

Ðåêîìåíäóåòñÿ ýêñòðàãèðîâàíèå îïóõîëåâîé òêàíè 

òðèòîíîì Õ-100 [368]. Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî äëÿ ïðî-

âåäåíèÿ ELISA íà uPA èëè PAI -1 ðåïðåçåíòàòèâíûé 

îáðàçåö ñâåæåé (òî åñòü íå ôèêñèðîâàííîé â ôîð-

ìàëèíå) òêàíè îïóõîëè ìîëî÷íîé æåëåçû (íå ìåíåå 

200–300 ìã) íàäî õðàíèòü â æèäêîì àçîòå íåìåäëåí-

íî ïîñëå ãèñòîëîãè÷åñêîãî äèàãíîçà. 

Íåäàâíî áûë îïèñàí ìèêðîâàðèàíò àíàëèçà uPA è 

PAI -1, äëÿ êîòîðîãî íóæíî âñåãî 100 ìã îïóõîëåâîé 

òêàíè [369, 370]. Äëÿ ýòîãî âàðèàíòà àíàëèçà ìîæíî 

èñïîëüçîâàòü ìàòåðèàë îò äâóõ èëè òðåõ áèîïñèé èëè 

5–10 ñðåçîâ çàìîðîæåííîé òêàíè òîëùèíîé 90 ìêì. 

ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈß ¹ 2 ÊÎÌÈÑÑÈÈ NACB ÏÐÈ ÐÌÆ:

HER-2 ÊÀÊ ÏÐÅÄÈÊÒÈÂÍÛÉ 

È ÏÐÎÃÍÎÑÒÈ×ÅÑÊÈÉ  ÌÀÐÊÅÐ

HER-2 ñëåäóåò îïðåäåëÿòü ó âñåõ áîëüíûõ 

ÐÌÆ. Îñíîâíàÿ öåëü îïðåäåëåíèÿ HER-2 ñîñòîèò 

â îòáîðå áîëüíûõ ÐÌÆ, êîòîðûõ ìîæíî ëå÷èòü 

òðàñòóçóìàáîì. Óðîâåíü îáîñíîâàííîñòè: I; óáå-

äèòåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: À.

Ïî HER-2 ìîæíî òàêæå âûäåëÿòü áîëüíûõ, 

êîòîðûì ïîòåíöèàëüíî ìîæåò áûòü ïîëåçíîé 

àäúþâàíòíàÿ òåðàïèÿ íà îñíîâå àíòðàöèêëèíîâ. 

Óðîâåíü îáîñíîâàííîñòè: II/III; óáåäèòåëüíîñòü 

ðåêîìåíäàöèè: B.

ÊÎÌÈÑÑÈß NACB ÏÎÄÄÅÐÆÈÂÀÅÒ ÝÒÈ 

ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈÈ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ Óïðàâëåíèåì ÑØÀ ïî ïèùå-

âûì è ìåäèöèíñêèì ïðîäóêòàì (FDA) îäîáðåí ðÿä 

òåñò-ñèñòåì àíàëèçà HER-2 ïðè ÐÌÆ. Äâå òàêèõ ñè-

ñòåìû îñíîâàíû íà èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîì ìåòîäå  

(Dako è Ventana Medical Systems) è äâå – íà ôëþ-

îðåñöåíòíîé ãèáðèäèçàöèè in situ (Ventana Medical 

Systems è Vysis Inc.). Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå ìåòî-

äû âíà÷àëå áûëè îäîáðåíû äëÿ âûÿâëåíèÿ áîëüíûõ 

íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ, êîòîðûõ ñëåäóåò ëå÷èòü 

òðàñòóçóìàáîì. Ãèáðèäèçàöèîííûå ìåòîäû áûëè ñíà-

÷àëà äîïóùåíû äëÿ îòáîðà áîëüíûõ ÐÌÆ áåç ïî-

ðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ ñ âûñîêèì ðèñêîì ïðîãðåññèè 

è ñ ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê ëå÷åíèþ äîêñîðóáèöèíîì. 

Íå òàê äàâíî ýòè ìåòîäû áûëè òàêæå îäîáðåíû äëÿ 

îòáîðà áîëüíûõ ñ ìåòàñòàòè÷åñêèì ÐÌÆ äëÿ ëå÷å-

íèÿ òðàñòóçóìàáîì. Â 2008 ã. FDA âûäàëî êîìïàíèè 

Invitrogen «äîðûíî÷íîå» ðàçðåøåíèå äëÿ íîâîãî 

õðîìîãåííîãî ìåòîäà ãèáðèäèçàöèè in situ (CISH) 

ñ öåëüþ âûäåëåíèÿ áîëüíûõ äëÿ ëå÷åíèÿ òðàñòóçóìà-

áîì. Îïðåäåëåíèå HER-2 â ñûâîðîòêå êðîâè (Siemens 

Healthcare Diagnostics) ïîëó÷èëî ðàçðåøåíèå FDA 

äëÿ íàáëþäåíèÿ è ìîíèòîðèíãà áîëüíûõ íà ïîçäíèõ 

ñòàäèÿõ ÐÌÆ.

uPA ( PAI-1

Ðåçóëüòàòû àíàëèçà, îõâàòèâøåãî áîëåå 8 000 

áîëüíûõ, ïîêàçàëè, ÷òî uPA è PAI -1 ÿâëÿþòñÿ ñèëü-

íûìè (îòíîñèòåëüíûé ðèñê >2) è íåçàâèñèìûìè 

(òî åñòü íåçàâèñèìûìè îò ìåòàñòàçîâ â ëèìôîóçëû, 

ðàçìåðîâ îïóõîëè è ñòàòóñà ïî ðåöåïòîðàì ãîðìî-
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Ïîñêîëüêó èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå ìåòîäû îïðåäå-

ëåíèÿ uPA/PAI -1 íå ïðîõîäèëè êëèíè÷åñêóþ àïðî-

áàöèþ, ýòîò ìåòîä â íàñòîÿùåå âðåìÿ íåëüçÿ ðåêî-

ìåíäîâàòü äëÿ ðóòèííîãî îïðåäåëåíèÿ ýòèõ ìàðêåðîâ. 

íå ïðèìåíÿòü îïðåäåëåíèå CA 15-3 (èëè BR 27.29) 

äîëæíî ïðèíèìàòüñÿ âðà÷îì ïîñëå êîíñóëüòàöèè 

ñ áîëüíîé. 

Ïî ìíåíèþ ASCO è NCCN, íå ñëåäóåò îïðåäåëÿòü 

CA 15-3 (èëè BR 27.29) äëÿ ìîíèòîðèíãà ëå÷åíèÿ íà 

ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ [242, 243, 247, 375]. Êîìèññèÿ 

EGTM ðåêîìåíäóåò îïðåäåëÿòü ýòè ìàðêåðû ïåðåä 

êàæäûì êóðñîì õèìèîòåðàïèè ó ïàöèåíòîâ ñ ìåòàñòà-

çàìè è ìèíèìóì êàæäûå 3 ìåñ ó áîëüíûõ, ïîëó÷àþ-

ùèõ ãîðìîíàëüíîå ëå÷åíèå [371]. 

Êîìèññèÿ NACB êîíñòàòèðóåò, ÷òî CA 15-3 èëè 

BR 27.29 â ñî÷åòàíèè ñ âèçóàëèçàöèåé è êëèíè÷åñêè-

ìè äàííûìè ìîæíî èñïîëüçîâàòü äëÿ ìîíèòîðèíãà 

õèìèîòåðàïèè ó áîëüíûõ ñ ïîçäíèìè ñòàäèÿìè ÐÌÆ. 

Ýòè ìàðêåðû ìîãóò áûòü îñîáåííî ïîëåçíûìè ó 

áîëüíûõ ÐÌÆ, êîòîðûé íå ïîääàåòñÿ îöåíêå. Ó òà-

êèõ áîëüíûõ äâà ïîñëåäîâàòåëüíûõ ñëó÷àÿ ïîâûøå-

íèÿ óðîâíÿ ýòèõ ìàðêåðîâ (íàïðèìåð, êàæäîå áîëåå 

÷åì íà 30 %) âåðîÿòíî óêàçûâàåò íà ïðîãðåññèþ è 

ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü î öåëåñîîáðàçíîñòè ïðå-

êðàùåíèÿ èëè èçìåíåíèÿ òàêòèêè ëå÷åíèÿ èëè ïåðå-

âîäà áîëüíîé â êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ äëÿ îöåíêè 

íîâûõ ñïîñîáîâ ëå÷åíèÿ ðàêà. Îäíàêî, êàê è ïðè èñ-

ïîëüçîâàíèè ýòèõ ìàðêåðîâ äëÿ ïîñëåîïåðàöèîííîãî 

íàáëþäåíèÿ, íåò îáùåïðèíÿòûõ èëè êëèíè÷åñêè äî-

êàçàííûõ çíà÷åíèé ïîâûøåíèÿ óðîâíÿ ìàðêåðà ïðè 

ëå÷åíèè ïîçäíèõ ñòàäèé çàáîëåâàíèÿ. 

Âàæíî èìåòü â âèäó, ÷òî ïîñëå íà÷àëà õèìèîòåðà-

ïèè ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ïðåõîäÿùåå ïîâûøåíèå ñû-

âîðîòî÷íûõ ìàðêåðîâ [379, 380]. Òàêîå ïîâûøåíèå 

èëè âñïëåñê îáû÷íî ñõîäèò íà íåò ÷åðåç 6–12 íåä 

ïîñëå íà÷àëà õèìèîòåðàïèè. Ïîâûøåíèå ìàðêåðîâ 

âíå ñâÿçè ñ ïðîãðåññèåé îïóõîëè ìîæåò òàêæå áûòü 

ñëåäñòâèåì íåêîòîðûõ äîáðîêà÷åñòâåííûõ çàáîëåâà-

íèé [381]. Òàêèå ñëó÷àè ìîãóò áûòü ïðåõîäÿùèìè èëè 

ïðîãðåññèðóþùèìè â çàâèñèìîñòè îò òîãî, ÿâëÿåòñÿ 

ëè äîáðîêà÷åñòâåííîå çàáîëåâàíèå êðàòêîâðåìåí-

íûì èëè îíî óñóãóáëÿåòñÿ.

p%*.,%-$3%,;% ,%2.$;  - +('  

CA 15-3/BR 27.29

FDA îäîáðèë öåëûé ðÿä êîììåð÷åñêèõ òåñò-

ñèñòåì äëÿ îïðåäåëåíèÿ CA 15-3 è BR 27.29.

ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈß ¹ 3 ÊÎÌÈÑÑÈÈ NACB ÏÐÈ ÐÌÆ:

UPA/PAI-1 ÄËß ÎÏÐÅÄÅËÅÍÈß ÏÐÎÃÍÎÇÀ

uPA/PAI -1 ìîæíî èñïîëüçîâàòü äëÿ âûäåëåíèÿ 

áîëüíûõ ÐÌÆ áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ, êîòî-

ðûì íå íóæíà èëè åäâà ëè ìîæåò áûòü ïîëåçíîé 

àäúþâàíòíàÿ õèìèîòåðàïèÿ. uPA/PAI -1 ñëåäóåò 

îïðåäåëÿòü àïðîáèðîâàííûìè ìåòîäàìè ELISA 

ïðè èñïîëüçîâàíèè ýêñòðàêòîâ ñâåæåé èëè ñâåæå-

çàìîðîæåííîé îïóõîëåâîé òêàíè. Óðîâåíü îáîñíî-

âàííîñòè: I; óáåäèòåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: À.

CA 15-3/BR 27.29

Â ñûâîðîòêå CA 15-3 è BR 27.29 (òàêæå èçâåñò-

íîãî êàê CA 27.29) îïðåäåëÿþò àíòèãåíû îäíîãî è 

òîãî æå áåëêà, à èìåííî MUC1, è äàþò îäèíàêîâóþ 

êëèíè÷åñêóþ èíôîðìàöèþ. Îäíàêî CA 15-3 èññëåäî-

âàí øèðå, ÷åì BR 27.29. Ñóùåñòâóþò ïðîòèâîðå÷èâûå 

âçãëÿäû íà öåííîñòü îïðåäåëåíèÿ CA 15-3 è BR 27.29 

â ïîñëåîïåðàöèîííîì íàáëþäåíèè áåññèìïòîìíûõ 

áîëüíûõ ïîñëå õèðóðãè÷åñêîãî óäàëåíèÿ ÐÌÆ [15, 

242, 243, 371–375]. Õîòÿ ïîâûøåíèå óðîâíÿ CA 15-3 

èëè BR 27.29 ìîæåò íà äîêëèíè÷åñêîé ñòàäèè óêà-

çûâàòü íà îòäàëåííûå ìåòàñòàçû ïðèìåðíî ó 70 % 

áîëüíûõ áåç ñèìïòîìîâ, îòñóòñòâóþò óáåäèòåëüíûå 

èññëåäîâàíèÿ, ïîêàçûâàþùèå, ÷òî ðàííèé äèàãíîç 

ïðîãðåññèðóþùåãî çàáîëåâàíèÿ ïîñëå íà÷àëà ëå÷å-

íèÿ ïîëîæèòåëüíî âëèÿåò íà âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ 

èëè íà êà÷åñòâî èõ æèçíè. Áîëåå òîãî, íåò îáùåïðè-

íÿòîãî èëè êëèíè÷åñêè àïðîáèðîâàííîãî îïðåäåëå-

íèÿ êëèíè÷åñêè çíà÷èìîãî ïîâûøåíèÿ ýòèõ ìàðêåðîâ 

îïóõîëè. Îäíàêî èìååòñÿ øèðîêî ðàñïðîñòðàíåííîå 

ìíåíèå, ÷òî ïîâûøåíèå ìèíèìóì íà 25% ÿâëÿåòñÿ 

çíà÷èìûì. 

Íà îñíîâàíèè èìåþùèõñÿ äàííûõ êîìèññèÿ NACB 

ðåêîìåíäóåò íå èñïîëüçîâàòü ðóòèííîå îïðåäåëåíèå 

CA 15-3 (èëè BR 27.29) ó áîëüíûõ áåç ñèìïòîìîâ 

ïîñëå âûÿâëåíèÿ îïåðàáåëüíîãî ÐÌÆ. Îäíàêî êî-

ìèññèÿ ñ÷èòàåò íóæíûì îòìåòèòü, ÷òî èìååòñÿ ðÿä 

íåáîëüøèõ èññëåäîâàíèé, èç êîòîðûõ ìîæíî ñäåëàòü 

âûâîä, ÷òî ðàííåå íà÷àëî ëå÷åíèÿ íà îñíîâàíèè ïî-

âûøåíèÿ ñûâîðîòî÷íûõ ìàðêåðîâ ìîæåò ïðèâîäèòü ê 

óëó÷øåíèþ ðåçóëüòàòîâ [367–378]. Õîòÿ ýòè èññëå-

äîâàíèÿ íå äàþò óáåäèòåëüíûõ äîêàçàòåëüñòâ òîãî, 

÷òî ðàííåå íà÷àëî ëå÷åíèÿ íà îñíîâàíèè ïîâûøåíèÿ 

ìàðêåðîâ îïóõîëè ïîëîæèòåëüíî ñêàçûâàåòñÿ íà èñ-

õîäå, íåêîòîðûå âðà÷è, à òàêæå íåêîòîðûå áîëüíûå 

ìîãóò ïîòðåáîâàòü, ÷òîáû ïîñëå ïåðâè÷íîé îïåðàöèè 

ñåðèéíîå îïðåäåëåíèå CA 15-3 (èëè BR 27.29) áûëî 

ïðîâåäåíî. Îêîí÷àòåëüíîå ðåøåíèå ïðèìåíÿòü èëè 

ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈß ¹ 4 ÊÎÌÈÑÑÈÈ NACB ÏÐÈ ÐÌÆ:

CA 15-3 È BR 27.29 Â ÏÎÑËÅÎÏÅÐÀÖÈÎÍÍÎÌ 

ÍÀÁËÞÄÅÍÈÈ È ÌÎÍÈÒÎÐÈÍÃÅ ÒÅÐÀÏÈÈ 

ÍÀ ÏÎÇÄÍÈÕ ÑÒÀÄÈßÕ ÐÌÆ

CA 15-3 è BR 27.29 íå ñëåäóåò èñïîëüçîâàòü 

äëÿ ðàííåãî âûÿâëåíèÿ ðåöèäèâîâ/ìåòàñòàçîâ ó 

áîëüíûõ ñ äèàãíîçîì ÐÌÆ áåç ñèìïòîìîâ. Ïî-

ñêîëüêó íåêîòîðûå áîëüíûå, à òàêæå âðà÷è ìî-

ãóò ïîòðåáîâàòü îïðåäåëåíèÿ CA 15-3 è BR 27.29, 

îêîí÷àòåëüíîå ðåøåíèå îá èõ èñïîëüçîâàíèè 

ìîæåò áûòü ïðèíÿòî âðà÷îì ïîñëå êîíñóëüòàöèè 
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ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈß ¹ 6 ÊÎÌÈÑÑÈÈ NACB ÏÐÈ ÐÌÆ:

ÒÅÑÒÈÐÎÂÀÍÈÅ ÌÓÒÀÖÈÉ BRCA-1 È BRCA-2 

ÄËß ÂÛßÂËÅÍÈß ÆÅÍÙÈÍ 

Ñ ÂÛÑÎÊÈÌ ÐÈÑÊÎÌ ÐÀÇÂÈÒÈß ÐÌÆ

Òåñòèðîâàíèå ìóòàöèé BRCA-1 è BRCA-2 ìîæíî 

èñïîëüçîâàòü äëÿ âûÿâëåíèÿ æåíùèí ñ âûñîêèì 

ðèñêîì ðàçâèòèÿ ÐÌÆ èëè ðàêà ÿè÷íèêîâ â ñå-

ìüÿõ âûñîêîãî ðèñêà. Äëÿ òåõ, ó êîãî îáíàðóæå-

íû òàêèå ìóòàöèè, ñêðèíèíã ñëåäóåò íà÷èíàòü ñ 

âîçðàñòà 25–30 ëåò. Îäíàêî íåò äîñòàòî÷íî äàí-

íûõ, ÷òîáû ðåêîìåíäîâàòü êîíêðåòíûå ñòðàòåãèè 

íàáëþäåíèÿ/ñêðèíèíãà äëÿ ìîëîäûõ æåíùèí ñ 

âûñîêèì ðèñêîì. Íàäëåæàùèå êîíñóëüòàöèè íóæ-

íî äàâàòü âñåì, êòî ðàññìàòðèâàåò âîçìîæíîñòü 

òåñòèðîâàíèÿ íà íàëè÷èå BRCA-1 è BRCA-2. Óðî-

âåíü îáîñíîâàííîñòè: ìíåíèå ýêñïåðòîâ; óáåäè-

òåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: Á.

j 06(-.=,!0(.- +<-;)  -2(#%- (j}`)

Êàê è â ñëó÷àå CA 15-3 è BR 27.29, êîìèññèÿ 

NACB íå ðåêîìåíäóåò ðóòèííîå ïðèìåíåíèå ÊÝÀ äëÿ 

íàáëþäåíèÿ áîëüíûõ ñ äèàãíîçîì ÐÌÆ. Äëÿ ìîíè-

òîðèíãà áîëüíûõ ñ ïîçäíèìè ñòàäèÿìè ÐÌÆ, ÊÝÀ 

íå ñëåäóåò èñïîëüçîâàòü èçîëèðîâàííî. Äëÿ ìîíèòî-

ðèíãà áîëüíûõ ÐÌÆ, íå ïîääàþùèõñÿ îöåíêå, ÊÝÀ 

ìîæåò èíîãäà áûòü èíôîðìàòèâíûì, åñëè CA 15-3 è 

BR 27.29 òàêîâûìè íå ÿâëÿþòñÿ. ÊÝÀ â êà÷åñòâå ìàð-

êåðà ÐÌÆ îáû÷íî ìåíåå ÷óâñòâèòåëåí, ÷åì CA 13-3/

BR 27.29, íî èíîãäà ìîæåò áûòü áîëåå èíôîðìàòèâ-

íûì, åñëè ìàðêåðû, îòíîñÿùèåñÿ ê MUC-1, íàõîäÿòñÿ  

íèæå óðîâíÿ îòðåçíûõ çíà÷åíèé. 

p%*.,%-$3%,;% ,%2.$;  - +('  * 06(-.-

   =,!0(.- +<-.#.  -2(#%-  (j}`)

Â FDA îäîáðåí öåëûé ðÿä êîììåð÷åñêèõ òåñò-

ñèñòåì äëÿ îïðåäåëåíèÿ ÊÝÀ.

ðàêîâûõ çàáîëåâàíèé, ðàííèé ñêðèíèíã íà ÐÌÆ è 

ðàê ÿè÷íèêîâ ðåêîìåíäóåòñÿ äëÿ ëèö ñ ìóòàöèÿìè 

ãåíà-1 ðàííåãî íà÷àëà ÐÌÆ (breast cancer 1 early 

onset, BRCA -1) è íà ÐÆÌ — äëÿ ëèö ñ ìóòàöèÿìè 

ãåíà BRCA -2 [382]. Îäíàêî íèêàêèõ ðåêîìåíäàöèé —

çà èëè ïðîòèâ ïðîôèëàêòè÷åñêîé ìàñòýêòîìèè èëè 

îâàðèýêòîìèè äàíû íå áûëè. Â çàêëþ÷åíèå òàêæå 

óêàçàíî, ÷òî «ýòè îïåðàöèè ÿâëÿþòñÿ âûáîðîì äëÿ 

íîñèòåëåé ìóòàöèé, íî ñâèäåòåëüñòâà èõ ïðåèìó-

ùåñòâ îòñóòñòâóþò, à îïèñàíèÿ ñëó÷àåâ èç ïðàêòèêè 

äîêóìåíòèðóþò âîçìîæíîñòü ðàçâèòèÿ îïóõîëè ïîñëå 

ïðîôèëàêòè÷åñêîé îïåðàöèè. Ðåêîìåíäóåòñÿ, ÷òîáû 

ëèöà, ðàññìàòðèâàþùèå âîçìîæíîñòü ãåíåòè÷åñêîãî 

òåñòèðîâàíèÿ, ïîëó÷àëè êîíñóëüòàöèè îòíîñèòåëüíî 

íåÿñíîñòè â âîïðîñå î ìåðàõ, ñíèæàþùèõ ðèñê, è 

÷òîáû ìåäèöèíñêîå îáñëóæèâàíèå òàêèõ ëèö îñó-

ùåñòâëÿëîñü, ïî âîçìîæíîñòè, â êîíòåêñòå èññëåäî-

âàòåëüñêèõ ïðîòîêîëîâ, ðàçðàáîòàííûõ äëÿ îöåíêè 

êëèíè÷åñêîãî èñõîäà». Âàæíî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî óêà-

çàííîå ðóêîâîäñòâî îñíîâàíî òîëüêî íà ìíåíèÿõ ýêñ-

ïåðòîâ. 

Â 2003 ã. êîìèññèÿ ASCO îïóáëèêîâàëà ïîäðîá-

íîå çàÿâëåíèå î ïîëèòèêå â âîïðîñàõ ãåíåòè÷åñêîãî 

òåñòèðîâàíèÿ íà ïîäâåðæåííîñòü ðàêîâûì çàáîëåâà-

íèÿì [324]. Ýòî çàÿâëåíèå âêëþ÷àëî ðåêîìåíäàöèè 

ïî ñëåäóþùèì âîïðîñàì: ïîêàçàíèÿ ê ãåíåòè÷åñêîìó 

òåñòèðîâàíèþ, ðåãëàìåíòàöèÿ òåñòèðîâàíèÿ, ñòðàõî-

âûå âûïëàòû, çàùèòà îò äèñêðèìèíàöèè, ïðîáëåìû 

êîíôèäåíöèàëüíîñòè ãåíåòè÷åñêîãî òåñòèðîâàíèÿ è 

ïðîäîëæàþùèåñÿ ïðîáëåìû ñ ïðîñâåùåíèåì è èñ-

ñëåäîâàíèÿìè â îáëàñòè ãåíåòè÷åñêîãî òåñòèðîâàíèÿ 

òêàíåé ÷åëîâåêà. 

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ìíåíèåì êîíñåíñóñíîé êîìèññèè 

VIII Êîíôåðåíöèè â Ñàíêò-Ãàëëåíå â 2005 ã., ðåøåíèÿ 

î ëå÷åíèè æåíùèí ñ ìóòàöèÿìè ãåíîâ BRCA -1 è 

BRCA -2 äîëæíû ó÷èòûâàòü òàêèå âîçìîæíîñòè, êàê 

ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈß ¹ 5 ÊÎÌÈÑÑÈÈ NACB ÏÐÈ ÐÌÆ:

ÊÝÀ Â ÏÎÑËÅÎÏÅÐÀÖÈÎÍÍÎÌ 

ÍÀÁËÞÄÅÍÈÈ È ÌÎÍÈÒÎÐÈÍÃÅ ÒÅÐÀÏÈÈ 

ÍÀ ÏÎÇÄÍÈÕ ÑÒÀÄÈßÕ ÐÌÆ

ÊÝÀ íå ñëåäóåò èñïîëüçîâàòü äëÿ ðàííåãî âûÿâëå-

íèÿ ðåöèäèâîâ/ìåòàñòàçîâ ó áîëüíûõ ñ äèàãíîçîì 

ÐÌÆ áåç ñèìïòîìîâ. Ïîñêîëüêó íåêîòîðûå áîë  ü-

íûå, à òàêæå âðà÷è ìîãóò ïîòðåáîâàòü ðåçóëüòàòû 

îïðåäåëåíèÿ ÊÝÀ, îêîí÷àòåëüíîå ðåøåíèå îá èõ 

èñïîëüçîâàíèè ìîæåò áûòü ïðèíÿòî âðà÷îì ïîñëå 

êîíñóëüòàöèè ñ áîëüíîé. Óðîâåíü îáîñíîâàííî-

ñòè: III; óáåäèòåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: Á.

Â ñî÷åòàíèè ñ äàííûìè âèçóàëèçàöèîííûõ è êëè-

íè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, ÊÝÀ ìîæíî èñïîëüçî-

âàòü äëÿ ìîíèòîðèíãà õèìèîòåðàïèè ó áîëüíûõ íà 

ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ. Ó áîëüíûõ ÐÌÆ, íå ïîä-

äàþùèìñÿ îöåíêå, ñòîéêîå ïîâûøåíèå êîíöåíòðà-

öèè ýòîãî ìàðêåðà ÿâëÿåòñÿ ñâèäåòåëüñòâîì ïðî-

ãðåññèè çàáîëåâàíèÿ. Óðîâåíü îáîñíîâàííîñòè: III; 

óáåäèòåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: Á.

c%-; BRCA-1 ( BRCA-2

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ðåêîìåíäàöèÿìè ðàáî÷åé ãðóï-

ïû Êîíñîðöèóìà ïî ãåíåòè÷åñêèì èññëåäîâàíèÿì 

ñ áîëüíîé. Óðîâåíü îáîñíîâàííîñòè: III; óáåäè-

òåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: Á.

CA 15-3 è BR 27.29 ìîæíî èñïîëüçîâàòü â ñî÷å-

òàíèè ñ äàííûìè ðàäèîëîãè÷åñêèõ è êëèíè÷åñêèõ 

èññëåäîâàíèé äëÿ ìîíèòîðèíãà õèìèîòåðàïèè 

ó áîëüíûõ íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ. Ó áîëüíûõ  

ÐÌÆ, íå ïîääàþùèõñÿ îöåíêå, ñòîéêîå ïîâûøå-

íèå êîíöåíòðàöèè ýòèõ ìàðêåðîâ ÿâëÿþòñÿ ñâèäå-

òåëüñòâîì ïðîãðåññèè çàáîëåâàíèÿ. Óðîâåíü îáî-

ñíîâàííîñòè: III; óáåäèòåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: Á.
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äâóñòîðîííÿÿ ìàñòýêòîìèÿ ñ ïëàñòè÷åñêîé ðåêîí-

ñòðóêöèåé, ïðîôèëàêòè÷åñêàÿ îâàðèýêòîìèÿ, õèìèî-

ïðîôèëàêòèêà è òùàòåëüíîå íàáëþäåíèå».

Êîìèññèÿ NACB ïîääåðæèâàåò çàÿâëåíèÿ, îïó-

áëèêîâàííûå Êîíñîðöèóìîì ïî èññëåäîâàíèÿì ãåíå-

òèêè ðàêîâûõ çàáîëåâàíèé,  ASCO, Ðàáî÷åé ãðóïïîé 

ÑØÀ ïî ïðîôèëàêòè÷åñêèì ñëóæáàì è Êîíñåíñóñíîé 

êîìèññèåé â Ñàíêò-Ãàëëåíå [324, 350, 382–384]. 

МУЛЬТИГЕННЫЕ ПРИЗНАКИ 
n/0%$%+%-(% /0.4(+%) #%--.) =*1/0%11((

Îïðåäåëåíèå ïðîôèëåé ãåííîé ýêñïðåññèè îñó-

ùåñòâëÿþò ñ ïîìîùüþ ìèêðî÷èïîâ äëÿ âûÿâëåíèÿ  

îäíîâðåìåííîé ýêñïðåññèè òûñÿ÷ ãåíîâ. Îïèñàíû, ïî 

ìåíüøåé ìåðå, âîñåìü ïðîôèëåé ãåííîé ýêñïðåññèè, 

ïðåäñêàçûâàþùèõ èñõîä äëÿ áîëüíûõ ÐÌÆ (îáçîð 

ñì. [385]). Õîòÿ òàêèå ïðîôèëè ñîäåðæàò íåìíîãèå 

ñîâïàäàþùèå ãåíû, â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ îíè äàþò 

ñõîäíóþ ïðîãíîñòè÷åñêóþ èíôîðìàöèþ [386].

Â îäíîì èç ïåðâûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé 

ïðèìåíåíèÿ ìèêðî÷èïîâ [387] îïèñàí ïðîôèëü èç 70 

ãåíîâ, êîòîðûé êîððåêòíî ïðåäñêàçûâàåò ïîçäíåå 

ïîÿâëåíèå îòäàëåííûõ ìåòàñòàçîâ ó 65 èç 78 íå ïîëó-

÷àâøèõ ñèñòåìíîãî ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ìîëîæå 55 ëåò 

ñ âïåðâûå âûÿâëåííûì ÐÌÆ áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôî-

óçëîâ. Èñïîëüçîâàíèå ýòîãî ïðîôèëÿ â íåçàâèñèìîé 

âûáîðêå 19 áîëüíûõ ÐÌÆ ïðèâåëî òîëüêî ê äâóì 

íåâåðíûì ðåçóëüòàòàì. Ýòîò ñïåêòð 70 ãåíîâ ïîçæå 

ïðîøåë âíóòðåííþþ [388] è âíåøíþþ [389] àïðîáà-

öèþ. Â îáîèõ ýòèõ èññëåäîâàíèÿõ ïðîãíîñòè÷åñêîå 

çíà÷åíèå ãåííîãî ïðîôèëÿ îêàçàëîñü íåçàâèñèìûì 

îò îáùåïðèíÿòûõ ïðîãíîñòè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ ÐÌÆ.  

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ýòîò ïðîôèëü èç 70 ãåíîâ 

ïðîõîäèò ïðîñïåêòèâíóþ àïðîáàöèþ â ðàìêàõ èñ-

ñëåäîâàíèÿ ïî îòêàçó îò õèìèîòåðàïèè íà îñíîâà-

íèè  ìèêðî÷èïîâ ïðè ÐÌÆ áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôî-

óçëîâ (Microarray for Node-Negative Disease Avoids 

Chemotherapy, MINDACT) [390]. Îñíîâíàÿ  öåëü ýòîãî 

èññëåäîâàíèÿ ñîñòîèò â òîì, ÷òîáû óñòàíîâèòü, ìîæ-

íî ëè áîëüíûõ ÐÌÆ áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ ñ 

íèçêèì ðèñêîì ðåöèäèâîâ ïî ðåçóëüòàòàì îïðåäå-

ëåíèÿ ãåííîãî ïðîôèëÿ, íî ñ âûñîêèì ðèñêîì ïî 

ðåçóëüòàòàì êëèíèêî-ïàòîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé 

îñâîáîäèòü îò àäúþâàíòíîé õèìèîòåðàïèè áåç ïî-

ñëåäñòâèé äëÿ âûæèâàíèÿ áåç îòäàëåííûõ ìåòàñòàçîâ. 

r%12-1(12%,  Oncotype DXrl

Òåñò-ñèñòåìà Oncotype DXÒÌ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé 

ñïîñîá àíàëèçà îïðåäåëåííîãî íàáîðà ãåíîâ äëÿ êî-

ëè÷åñòâåííîé îöåíêè âåðîÿòíîñòè ðåöèäèâîâ ó áîëü-

íûõ ñ âïåðâûå äèàãíîñòèðîâàííûì ÐÌÆ íà ðàííåé 

ñòàäèè (ñì. îáçîð [391]). Âìåñòî ìèêðî÷èïîâ â ýòîé 

ñèñòåìå èñïîëüçóþò îáðàòíîòðàíñêðèïòàçíóþ ïîëè-

ìåðàçíóþ öåïíóþ ðåàêöèþ (ÎÒ-ÏÖÐ) äëÿ îïðåäåëå-

íèÿ ýêñïðåññèè 21 ãåíà (16 ñâÿçàííûõ ñ ðàêîì è 5 

êîíòðîëüíûõ). Íà îñíîâàíèè ýêñïðåññèè ýòèõ ãåíîâ 

ðàññ÷èòûâàþò áàëëüíóþ îöåíêó âîçìîæíîñòè ðåöè-

äèâîâ (ÁÎÂÐ) è ïðåäñêàçûâàþò íèçêèé, ñðåäíèé è 

âûñîêèé ðèñê îòäàëåííûõ ìåòàñòàçîâ ó áîëüíûõ, ïî-

ëîæèòåëüíûõ ïî ÐÝ, íàõîäÿùèõñÿ íà àäúþâàíòíîì 

ëå÷åíèè òàìîêñèôåíîì [392]. Ïîêàçàòåëü  ÁÎÂÐ ïðî-

øåë ïðîñïåêòèâíóþ àïðîáàöèþ íà íåçàâèñèìîé ïî-

ïóëÿöèè áîëüíûõ ÐÌÆ, ïîëîæèòåëüíûõ ïî ÐÝ, áåç 

ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ, íàõîäÿùèõñÿ íà àäúþâàíò-

íîì ëå÷åíèè òàìîêñèôåíîì â ðàìêàõ Íàöèîíàëü-

íîãî èññëåäîâàíèÿ àäúþâàíòíîãî è õèðóðãè÷åñêîãî 

ëå÷åíèÿ ÐÌÆ è ðàêà êèøå÷íèêà B14 [392]. Â ýòîì 

èññëåäîâàíèè ÁÎÂÐ îêàçàëàñü íåçàâèñèìûì ïðåä-

ñêàçàòåëüíûì ïðèçíàêîì èñõîäà äëÿ áîëüíûõ. Íåçà-

âèñèìîå ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå ÁÎÂÐ áûëî ïîçä-

íåå ïîäòâåðæäåíî â ïîïóëÿöèîííîì èññëåäîâàíèè ïî 

ñõåìå ñëó÷àé–êîíòðîëü [393]. Õîòÿ íèçêèå çíà÷åíèÿ 

ÁÎÂÐ ïðåäñêàçûâàëè õîðîøèé èñõîä ó áîëüíûõ íà 

àäúþâàíòíîì ëå÷åíèè òàìîêñèôåíîì, âûñîêèå çíà÷å-

íèÿ îêàçàëèñü ñâÿçàííûìè ñ áëàãîïðèÿòíûì èñõîäîì 

ó áîëüíûõ, ïîëó÷àâøèõ àäúþâàíòíóþ èëè íåîàäúþ-

âàíòíóþ õèìèîòåðàïèþ [394, 395]. Ñïåöèôè÷åñêîå 

ïðåèìóùåñòâî ýòîé òåñò-ñèñòåìû â òîì, ÷òî àíàëèç  

ìîæíî âûïîëíÿòü íà ôèêñèðîâàííûõ ôîðìàëèíîì 

òêàíÿõ, çàêëþ÷åííûõ â ïàðàôèí.

ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈß ¹ 7 ÊÎÌÈÑÑÈÈ NACB ÏÐÈ ÐÌÆ:

ÎÏÐÅÄÅËÅÍÈÅ ÏÐÎÔÈËÅÉ ÃÅÍÍÎÉ ÝÊÑÏÐÅÑÑÈÈ 

ÌÈÊÐÎ×ÈÏÀÌÈ ÄËß ÏÐÅÄÑÊÀÇÀÍÈß ÈÑÕÎÄÀ

Íè îäèí èç ïðîôèëåé ãåííîé ýêñïðåññèè, èçâåñò-

íûõ â íàñòîÿùåå âðåìÿ, íå ñëåäóåò èñïîëüçîâàòü 

â êà÷åñòâå ðóòèííîé ïðîöåäóðû äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ 

èñõîäîâ ó áîëüíûõ ÐÌÆ. Óðîâåíü îáîñíîâàííî-

ñòè: III; óáåäèòåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: Á.

ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈß ¹ 8 ÊÎÌÈÑÑÈÈ NACB ÏÐÈ ÐÌÆ:

ÒÅÑÒ-ÑÈÑÒÅÌÀ ONCOTYPE DX ÒÌ

ÄËß ÏÐÅÄÑÊÀÇÀÍÈß ÈÑÕÎÄÀ

Òåñò-ñèñòåìó Oncotype DXÒÌ ìîæíî èñïîëüçîâàòü 

äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ ðåöèäèâîâ ó áîëüíûõ ÐÌÆ, ïî-

ëîæèòåëüíûõ ïî ÐÝ, áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ 

íà àäúþâàíòíîì ëå÷åíèè òàìîêñèôåíîì. Ïàöèåí-

òû, äëÿ êîòîðûõ ïðåäñêàçàí áëàãîïðèÿòíûé  èñ-

õîä, ìîãóò èçáåæàòü íåîáõîäèìîñòè â àäúþâàíò-

íîé õèìèîòåðàïèè. Óðîâåíü îáîñíîâàííîñòè: I/II; 

óáåäèòåëüíîñòü ðåêîìåíäàöèè: A.

Òåñò-ñèñòåìó Oncotype DXÒÌ ìîæíî òàêæå èñïîëü-

çîâàòü äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ óñïåõà àäúþâàíòíîé 

õèìèîòåðàïèè (öèêëîôîñôàìèä/ìåòîòðåêñàò/

5-ôòîðóðàöèë) ó áîëüíûõ, ïîëîæèòåëüíûõ ïî ÐÝ  

áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ, à èìåííî: ïðè âû-

ñîêèõ çíà÷åíèÿõ îöåíêè âåðîÿòíîñòè ðåöèäèâîâ 

ïîëüçû îò õèìèîòåðàïèè áîëüøå, ÷åì ïðè íèçêèõ.

Óðîâåíü îáîñíîâàííîñòè: III; óáåäèòåëüíîñòü ðå-

êîìåíäàöèè: Á.
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Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÁÎÂÐ ïðîõîäèò ïðîñïåêòèâ-

íóþ àïðîáàöèþ â ðàìêàõ Èññëåäîâàíèÿ ïî îïðåäå-

ëåíèþ èíäèâèäóàëèçèðîâàííûõ âàðèàíòîâ ëå÷åíèÿ 

(Trial Assigning Individualized Optionsfor Treatment, 

TAILORx [396]). Â ýòîì èññëåäîâàíèè ïàöèåíòîê ñ 

ïðîìåæóòî÷íûìè çíà÷åíèÿìè ÁÎÂÐ ðàíäîìèçèðîâà-

ëè íà ïðîâåäåíèå ãîðìîíîòåðàïèè ëèáî ãîðìîíîòå-

ðàïèè è õèìèîòåðàïèè. Öåëü — âûÿñíåíèå, ìîæåò ëè 

àäúþâàíòíàÿ õèìèîòåðàïèÿ óëó÷øèòü âûæèâàåìîñòü 

â ãðóïïå áîëüíûõ ñ ïðîìåæóòî÷íûìè çíà÷åíèÿìè 

ÁÎÂÐ. Êðîìå òîãî, â ýòîì èññëåäîâàíèè áîëüíûå ñ 

íèçêèìè çíà÷åíèÿìè ÁÎÂÐ ïîñëå ëå÷åíèÿ òàìîêñè-

ôåíîì áóäóò ïîëó÷àòü ãîðìîíîòåðàïèþ, à ñ âûñîêè-

ìè çíà÷åíèÿìè — õèìèîòåðàïèþ è ãîðìîíîòåðàïèþ. 

КЛЮЧЕВЫЕ МОМЕНТЫ: 
МАРКЕРЫ ОПУХОЛЕЙ ПРИ РМЖ

Âñå ìàðêåðû ÐÌÆ, àïðîáèðîâàííûå ëó÷øå äðó-

ãèõ, îïðåäåëÿþò â òêàíè. Ê íèì îòíîñÿòñÿ ÐÝ, ÐÏ, 

HER-2, uPa è PAI -1. Îïðåäåëåíèå ÐÝ, ÐÏ è HER-2 

ñåé÷àñ ñòàëî îáÿçàòåëüíûì äëÿ âñåõ áîëüíûõ ÐÌÆ 

ñ âïåðâûå óñòàíîâëåííûì äèàãíîçîì. Îïðåäåëåíèå 

uPa è PAI -1, õîòÿ è ïðîøëî òåõíè÷åñêóþ è êëèíè-

÷åñêóþ àïðîáàöèþ [361–363, 366, 367], ïîêà íå íà-

øëî øèðîêîãî êëèíè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ, ãëàâíûì 

îáðàçîì ïî ïðè÷èíå íåîáõîäèìîñòè â ìèíèìàëüíûõ 

êîëè÷åñòâàõ ñâåæåé èëè ñâåæåçàìîðîæåííîé òêàíè. 

Îäíàêî îïðåäåëåíèå ýòèõ ìàðêåðîâ ìîæíî èñïîëü-

çîâàòü â ïîìîùü ïðè îòáîðå òàêèõ áîëüíûõ ÐÌÆ 

áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ, êîòîðûì íå íóæíà àäú-

þâàíòíàÿ õèìèîòåðàïèÿ. Àíàëîãè÷íî, òåñò-ñèñòåìó 

OncoType DXÒÌ ìîæíî èñïîëüçîâàòü äëÿ ïðåäñêàçà-

íèÿ ðåöèäèâîâ ó áîëüíûõ ÐÌÆ, ïîëîæèòåëüíûõ ïî 

ÐÝ, áåç ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ, íàõîäÿùèõñÿ íà 

àäúþâàíòíîì ëå÷åíèè òàìîêñèôåíîì. Õîòÿ CA 15-3 

è äðóãèå ñûâîðîòî÷íûå ìàðêåðû øèðîêî èñïîëüçó-

þò â ïîñëåîïåðàöèîííîì íàáëþäåíèè è ìîíèòîðèíãå 

òåðàïèè íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÐÌÆ, êëèíè÷åñêàÿ öåí-

íîñòü ýòîãî è äðóãèõ ñûâîðîòî÷íûõ ìàðêåðîâ åùå íå 

ïîäòâåðæäåíà â èññëåäîâàíèÿõ ñ âûñîêèì óðîâíåì 

äîêàçàòåëüíîñòè.


