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Öåëüþ äàííîãî îáçîðà ÿâèëàñü ñèñòåìàòèçàöèÿ ñâåäåíèé î äèñêîðäàíòíîñòè ýêñïðåññèè ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â ïåð-
âè÷íîì è ìåòàñòàòè÷åñêîì ðàêå ìîëî÷íîé æåëåçû, â ðàçíûõ ìåòàñòàçàõ, ïðè ïîâòîðíûõ àíàëèçàõ îäíîé è òîé æå òêàíè.
Îáñóæäàþòñÿ âîçìîæíûå ïðè÷èíû ýòîãî ôåíîìåíà. Àâòîðû ïîä÷åðêèâàþò íåîáõîäèìîñòü ïðîâåäåíèÿ àíàëèçà ýñòðîãåíî-
âûõ ðåöåïòîðîâ â ìåòàñòàçàõ ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû, íåçàâèñèìî îò ðåöåïòîðíîãî ñòàòóñà ïåðâè÷íîé îïóõîëè, äëÿ ïðîãíî-
çèðîâàíèÿ òå÷åíèÿ ìåòàñòàòè÷åñêîé áîëåçíè è àäåêâàòíîãî ëå÷åíèÿ ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëè â ñòðîãîì ñîîòâåòñòâèè ñ å¸
ðåöåïòîðíûì ñòàòóñîì íà ìîìåíò ëåêàðñòâåííîé òåðàïèè. Ïðîàíàëèçèðîâàíû ðàáîòû, öèòèðîâàííûå â ïîèñêîâîé ñèñòå-
ìå Pub Med äî ìàÿ 2013 ãîäà. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: äèñêîðäàíòíîñòü, ýñòðîãåíîâûå ðåöåïòîðû, ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû, ìåòàñòàçû ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû,
ïðîãíîç, òåðàïèÿ.

The aim of the review was systematization of the data on discordance in expression of estrogen receptors between primary and
metastatic breast cancer, different metastases and repeated analyses of the same tissue. The possible reasons for the phenomenon
are discussed. The authors emphasize the need to analyze estrogen receptors in breast cancer metastases, regardless of the recep-
tor status of the primary tumor, for predicting the course of the metastatic disease and providing an adequate treatment of the
metastatic tumor in strict accordance with its receptor status during drug therapy. The works cited in the search engine Pub Med
to May 2013 were analyzed.

Key words: discordance, estrogen receptors, breast cancer, metastatic breast cancer, prognosis, therapy.
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ООББЗЗООРРЫЫ

Ññûëêè ×èñëî Óðîâåíü ×èñëî áîëüíûõ (%) Óðîâåíü
áîëüíûõ «ïîçèòèâíîñòè» +/– –/+ äèñêîð-

ñòàòóñà ÝÐ (ôìîëü/ìã) äàíòíîñòè (%)

[3] 19 �10 3 (15,8) 2 (10,5) 26,3

[6] 37 >3,0 0 (0) 7 (18,9) 18,9

[7] 35 >7 5 (14,3) 1 (2,9) 17,2

[8] 28 �5 6 (21,4) 9 (32,1) 53,5

[9] 75 >5 8 (10,7) 6 (8,0) 18,7

[10] 83 >3 13 (15,7) 11 (13,3) 28,9

[11] 10 >10 5 (50,0) 0 (0) 50,0

Ñðåäíèé óðîâåíü äèñêîðäàíòíîñòè 287 18,3% 12,2% 30,5%

åíòîê ñ ðàííèì ðàêîì ìîëî÷íîé æåëåçû âîçíèêà-

åò ìåòàñòàòè÷åñêàÿ áîëåçíü. Â òàêèõ ñëó÷àÿõ âû-

áîð äàëüíåéøåãî ëå÷åíèÿ çà÷àñòóþ îñíîâûâàåòñÿ

íà õàðàêòåðèñòèêàõ ïåðâè÷íîé îïóõîëè, â îñíîâ-

íîì èç-çà ñëîæíîñòè âçÿòèÿ îáðàçöà èç ìåòàñòàçà

[1] è îòñóòñòâèÿ åäèíîé òåñòîâîé ìåòîäèêè [2],

íåñìîòðÿ íà òî ÷òî â ëèòåðàòóðå íàêîïëåíî äîñòà-

òî÷íî äàííûõ îá èçìåíåíèè ìîëåêóëÿðíûõ ìàð-

ê¸ðîâ ìåòàñòàòè÷åñêèõ îïóõîëåé ïî ñðàâíåíèþ ñ

ïåðâè÷íûìè. Äëÿ ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ ïî-

äîáíàÿ äèñêîðäàíòíîñòü âïåðâûå áûëà îòìå÷åíà

áîëåå ÷åì 30 ëåò íàçàä [3]. 

Ó÷èòûâàÿ òîò ôàêò, ÷òî ñòàòóñ ýñòðîãåíîâûõ

ðåöåïòîðîâ â îïóõîëè ÿâëÿåòñÿ îáùåïðèíÿòûì è

áåçóñëîâíî äîêàçàííûì ïðîãíîñòè÷åñêèì ìàðê¸-

ðîì òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ è ïðåäèêòèâíûì ìàðê¸-

ðîì ýôôåêòèâíîñòè àíòèýñòðîãåíîâîé òåðàïèè,

öåëüþ íàïèñàíèÿ äàííîãî îáçîðà ÿâèëàñü ñèñòå-

ìàòèçàöèÿ ñâåäåíèé î äèñêîðäàíòíîñòè ýêñïðåñ-

ñèè ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â ïåðâè÷íîì è ìå-

òàñòàòè÷åñêîì ðàêå ìîëî÷íîé æåëåçû, â ðàçíûõ

ìåòàñòàçàõ, ïðè ïîâòîðíûõ àíàëèçàõ îäíîé è òîé

æå îïóõîëè, à òàêæå îáñóæäåíèå âîçìîæíûõ ïðè-

÷èí ýòîãî ôåíîìåíà. Ïðîàíàëèçèðîâàíû ðàáîòû,

öèòèðîâàííûå â ïîèñêîâîé ñèñòåìå Pub Med äî

ìàÿ 2013 ãîäà. 

Äèñêîðäàíòíîñòü ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ
ðåöåïòîðîâ ìåæäó ïåðâè÷íûì ðàêîì
ìîëî÷íîé æåëåçû, ðåãèîíàðíûìè 
è îòäàë¸ííûìè ìåòàñòàçàìè
Îöåíêà äèñêîðäàíòíîñòè ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ

ðåöåïòîðîâ ñ èñïîëüçîâàíèåì áèîõèìè÷åñêèõ ìåòî-
äîâ. Äî ñåðåäèíû 90-õ ãîäîâ äëÿ îïðåäåëåíèÿ â

îïóõîëè ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ (ÝÐ) ïðèìåíÿ-

ëèñü ìåòîäû àíàëèçà, îñíîâàííûå íà îöåíêå êëå-

òî÷íîãî óðîâíÿ áåëêîâ, ñâÿçûâàþùèõ ýñòðîãåíû

(òàê íàçûâàåìûå íåñåëåêòèâíûå áèîõèìè÷åñêèå

ðàäèîëèãàíäíûå ìåòîäû). Ñâåæåçàìîðîæåííûé

îáðàçåö îïóõîëè ãîìîãåíèçèðîâàëè è ïðè öåíò-

ðèôóãèðîâàíèè ïîëó÷àëè íåî÷èùåííûé öèòî-

çîëü. Äàëåå ïðîâîäèëè èíêóáàöèþ ñ ðàäèîàêòèâ-

íûì ýñòðàäèîëîì-7β è ïîñëå ãðàäèåíòíîãî

öåíòðèôóãèðîâàíèÿ îïðåäåëÿëè óðîâåíü ýñòðîãå-

íîâûõ ðåöåïòîðîâ ïî êîëè÷åñòâó ñâîáîäíîé è

ñâÿçàííîé ñ áåëêàìè öèòîçîëÿ ðàäèîàêòèâíîé

ìåòêè. Ïîçäíåå ñòàëè ÷àùå ïðîâîäèòü àíàëèç,

ïðè êîòîðîì äëÿ ðàçäåëåíèÿ ñâÿçàííîãî è íåñâÿ-

çàííîãî ýñòðàäèîëà ïðèìåíÿëè íàãðóæåííóþ

äåêñòðàíîì óãîëüíóþ ïûëü. 

Â ðàçíûõ èññëåäîâàíèÿõ èñïîëüçîâàëè ðàçíûå

íà÷àëüíûå óðîâíè ïîçèòèâíîñòè ñòàòóñà ýñòðîãå-

íîâûõ ðåöåïòîðîâ â îïóõîëè — îò 3 äî 10

ôìîëü/ìã öèòîçîëüíîãî áåëêà, è ðàçíûå äåòàëè

ïðîâåäåíèÿ àíàëèçà [4]. Â öåëîì, ìåòîäû àíàëèçà,

îñíîâàííûå íà ñâÿçûâàíèè ëèãàíäà, ÿâëÿþòñÿ

òåõíè÷åñêè ñëîæíûìè, â ðÿäå ñëó÷àåâ òðåáóþò

èñïîëüçîâàíèÿ ðàäèîàêòèâíûõ ðåàãåíòîâ, áîëü-

øèõ îáú¸ìîâ ñâåæåçàìîðîæåííîé òêàíè. Ê òîìó

æå îíè õàðàêòåðèçóþòñÿ íèçêîé ÷óâñòâèòåëüíîñ-

òüþ è íåñïåöèôè÷íîñòüþ, ïîñêîëüêó ïîçâîëÿþò

èçìåðÿòü ëèøü îáùóþ êîíöåíòðàöèþ ýñòðîãåíî-

âûõ ðåöåïòîðîâ, â òîì ÷èñëå ìíîãî÷èñëåííûõ

ïðîäóêòîâ èõ äåãðàäàöèè, ñâÿçûâàþùèõ ëèãàíä

[5], ÷òî îòðàæàåòñÿ íà ðåçóëüòàòàõ ñðàâíèòåëüíîé

îöåíêè ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â ïåðâè÷íîé

îïóõîëè è ìåòàñòàçàõ. 

Êàê âèäíî èç òàáë. 1, óðîâåíü äèñêîðäàíòíîñ-

òè â ðàííèõ èññëåäîâàíèÿõ âàðüèðîâàë î÷åíü øè-

ðîêî è äîñòèãàë 50%. Îäíîé èç ÿâíûõ ïðè÷èí

ýòîãî ÿâëÿåòñÿ âûðàæåííàÿ âàðèàáåëüíîñòü íà-

÷àëüíîãî óðîâíÿ ïîëîæèòåëüíîãî ñòàòóñà ýñòðî-

ãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â îïóõîëè, ïðèíÿòîãî ðàçíû-

ìè èññëåäîâàòåëÿìè — 3, 5, 7 è 10 ôìîëü/ìã

öèòîçîëüíîãî áåëêà. Â ñðåäíåì, êîíâåðñèÿ ðå-

öåïòîðíîãî ñòàòóñà ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû îòìå-

÷åíà â 31% èññëåäîâàííûõ îïóõîëåé. Âèäíà òåí-

äåíöèÿ ê áîëåå ÷àñòîé ñìåíå â ìåòàñòàòè÷åñêîé

îïóõîëè «ïîçèòèâíîñòè» íà îòðèöàòåëüíûé ñòà-

òóñ ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ (â 18,3% ñëó÷àåâ),

ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðîòèâîïîëîæíîé äèñêîðäàíò-

íîñòüþ (â 12,2% ñëó÷àåâ). 

Îöåíêà äèñêîðäàíòíîñòè ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ
ðåöåïòîðîâ ñ èñïîëüçîâàíèåì èììóíîãèñòîõèìè÷å-
ñêèõ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ. Ââåäåíèå â ëàáîðà-

òîðíóþ ïðàêòèêó äëÿ îïðåäåëåíèÿ ýñòðîãåíîâûõ

ðåöåïòîðîâ ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèòåë ïåðâîíà-

Таблица 1. Уровни дискордантности статуса эстрогеновых рецепторов (ЭР) в первичном и метастатическом
раке молочной железы при использовании биохимических методов изучения цитозоля замороженных
образцов ткани



÷àëüíî áûëî óñïåøíûì òîëüêî íà ñðåçàõ ñâåæå-

çàìîðîæåííîé òêàíè, íî ñîâåðøåíñòâîâàíèå ìå-

òîäîâ è ïîëó÷åíèå íîâûõ âèäîâ ñïåöèôè÷åñêèõ

àíòèòåë ïîçâîëèëî ïðîâîäèòü àíàëèç è ôèêñèðî-

âàííîãî ôîðìàëüäåãèäîì îïóõîëåâîãî ìàòåðèà-

ëà. Ïðîñòîòà èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäî-

âàíèÿ, äîñòóïíîñòü îòíîñèòåëüíî íåäîðîãèõ

ðåàãåíòîâ äëÿ ðóòèííûõ èññëåäîâàíèé, âîçìîæ-

íîñòü îöåíêè ìàëûõ îáðàçöîâ è óâåðåííîñòü â

òîì, ÷òî îöåíèâàþòñÿ òîëüêî îïóõîëåâûå êëåòêè,

ïðèâåëî ê òîìó, ÷òî ìåòîä ïîëó÷èë ïîâñåìåñòíîå

ðàñïðîñòðàíåíèå äëÿ îïðåäåëåíèÿ ãîðìîíàëü-

íûõ ðåöåïòîðîâ [4]. 

Â ðàííèõ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ èññëåäî-

âàíèÿõ, êàê è ïðè èñïîëüçîâàíèè áèîõèìè÷åñêèõ

ìåòîäîâ, íå áûëî îáùåïðèíÿòîãî ïîãðàíè÷íîãî

óðîâíÿ, îòíîñèòåëüíî êîòîðîãî îïóõîëü ìîæíî

ñ÷èòàòü ýñòðîãåí-ðåöåïòîð ïîëîæèòåëüíîé èëè

îòðèöàòåëüíîé. Ðåàêöèþ îïðåäåëÿëè êàê íåãà-

òèâíóþ (íåò îêðàøèâàíèÿ), ñëàáî ïîëîæèòåëü-

íóþ (íåñêîëüêî ñëåãêà îêðàøåííûõ êëåòîê) è ïî-

ëîæèòåëüíóþ (ñðåäíå- èëè ñèëüíîîêðàøåííûå

êëåòêè) [12]. Â äàëüíåéøåì, áûëî ïðèíÿòî ñ÷è-

òàòü îïóõîëü ýñòðîãåí-ðåöåïòîð ïîëîæèòåëüíîé,

åñëè îêðàøèâàëîñü �10% êëåòîê, èñõîäÿ èç äàí-

íûõ, ÷òî òàêèå îïóõîëè ñ áîëüøåé âåðîÿòíîñòüþ

îòâå÷àþò íà ãîðìîíàëüíóþ òåðàïèþ. Â 2010 ãîäó

áûëè îïóáëèêîâàíû ðåêîìåíäàöèè, öåëüþ êîòî-

ðûõ ÿâèëàñü ñòàíäàðòèçàöèÿ ïðîâåäåíèÿ è îöåí-

êè ðåçóëüòàòîâ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî àíàëè-

çà. Ñîãëàñíî ýòèì ðåêîìåíäàöèÿì îïóõîëü ïðè-

çíà¸òñÿ ýñòðîãåí-ðåöåïòîð ïîëîæèòåëüíîé, åñëè

îêðàøèâàåòñÿ êàê ìèíèìóì 1% êëåòîê [4]. 

Ðåçóëüòàòû ðàáîò ðàçíûõ èññëåäîâàòåëåé ïî

îöåíêå ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â ïåð-

âè÷íîé è ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëè ïðè ïîãðà-

íè÷íûõ ïîëîæèòåëüíûõ óðîâíÿõ «ïîçèòèâíîñòè»

1 è 10% ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå 2. 

Ïåðâîå, ÷òî îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå —

òåíäåíöèÿ ê áîëåå ÷àñòîé êîíâåðñèè ðåöåïòîðíî-

ãî ñòàòóñà ïåðâè÷íîãî ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû ïî

ñðàâíåíèþ ñ ìåòàñòàçîì êàê ñ ïîëîæèòåëüíîãî íà

îòðèöàòåëüíûé, òàê è ñ îòðèöàòåëüíîãî íà ïîëî-

æèòåëüíûé, ïðè ïîãðàíè÷íîì óðîâíå «ïîçèòèâ-

íîñòè» ðåöåïòîðíîãî ñòàòóñà îïóõîëè 10% â ñðàâ-

íåíèè ñ 1%. Ñðåäíèé ïîêàçàòåëü êîíâåðñèè â

ïåðâîì ñëó÷àå ñîñòàâèë 23,3%, à âî âòîðîì —

16,8%. Ïðè ýòîì íåçàâèñèìî îò íà÷àëüíîãî óðîâ-

íÿ «ïîçèòèâíîñòè», îò÷åòëèâî âèäíî, ÷òî ÷àñòîòà

êîíâåðñèè ïîëîæèòåëüíîãî ðåöåïòîðíîãî ñòàòóñà

â îòðèöàòåëüíûé ïðèáëèçèòåëüíî â 2 ðàçà ÷àùå,

÷åì ñ îòðèöàòåëüíîãî íà ïîëîæèòåëüíûé. 

Ïîìèìî îïèñàííîãî ñïîñîáà õàðàêòåðèñòèêè

ýñòðîãåíîâîãî ñòàòóñà ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû ñó-

ùåñòâóåò øêàëà áàëëîâ Îëëðåäà (áàëëû îò 0 äî 8

âûñòàâëÿþò, èñõîäÿ èç ñóììû ïðîïîðöèé îêðà-

øåííûõ êëåòîê è èíòåíñèâíîñòè îêðàñêè), ïðè

êîòîðîé ïîçèòèâíîñòü ðåöåïòîðíîãî ñòàòóñà íà-

õîäèòñÿ â äèàïàçîíå îò 3 äî 8 áàëëîâ. Ñ èñïîëüçî-

âàíèåì ýòîé øêàëû ïðîâåäåíî ïðîñïåêòèâíîå

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2013, 58; 7—842

Ññûëêè ×èñëî Ëîêàëèçàöèÿ ×èñëî áîëüíûõ (%) Óðîâåíü
áîëüíûõ îáðàçöîâ* +/– –/+ äèñêîð-

äàíòíîñòè (%)

Ïîãðàíè÷íûé óðîâåíü «ïîçèòèâíîñòè» — 1%
[13] 233 ÎÌ 23 (10,0) 12 (5,0) 15,1

[14] 140 ÐÌ èëè ÎÌ 8 (5,7) 1 (0,7) 6,4

[15] 75 ÐÌ èëè ÎÌ 16 (21,3) 11 (14,7) 36,0

[16] 99 ÎÌ 10 (10,1) 5 (5,1) 15,2

[17] 118 ÐÌ èëè ÎÌ 10 (8,5) 4 (3,4) 11,9

[18] 94 ÎÌ 11 (11,7) 4 (4,3) 16,0

[19] 34 ÐÌ èëè ÎÌ 5 (14,7) 1 (2,9) 17,6

Ñðåäíèé óðîâåíü äèñêîðäàíòíîñòè 793 11,7% 5,2% 16,9%
Ïîãðàíè÷íûé óðîâåíü «ïîçèòèâíîñòè» — 10%

[1] 87 ÐÌ 15 (17,2) 6 (6,9) 24,1

[20] 200 ÐÌ èëè ÎÌ 39 (20,0) 21 (10,0) 30,0

[21] 75 ÐÌ èëè ÎÌ 8 (10,7) 9 (12) 22,7

[22] 9 ÎÌ 4 (44,4) 1 (11,1) 55,5

[13] 233 ÎÌ 17 (7,3) 7 (3,0) 10,3

[23] 117 ÐÌ èëè ÎÌ 12 (18,0) 7 (13,0) 31,0

[24] 262 ÐÌ 12 (4,6) 7 (2,7) 7,3

[25] 26 ÎÌ 10 (38,5) 1 (3,8) 42,3

[2] 227 ÐÌ èëè ÎÌ 10 (4,4) 7 (3,1) 7,5

[26] 97 ÐÌ èëè ÎÌ èëè ÈËÐÌÆ 8 (8,2) 2 (2,1) 10,3

[27] 120 ÐÌ èëè ÎÌ 11 (9,2) 8 (6,6) 15,8

[28] 119 ÐÌ èëè ÎÌ 13 (10,9) 3 (2,5) 13,4

[29] 459 ÐÌ èëè ÎÌ 113 (24,6) 36 (7,8) 32,4

Ñðåäíèé óðîâåíü äèñêîðäàíòíîñòè 2031 16,8% 6,5% 23,3%

Таблица 2. Уровни дискордантности статуса эстрогеновых рецепторов (ЭР) в первичном и метастатическом
раке молочной железы при использовании пограничного уровня «позитивности» 1% и 10%

Примечание. Здесь и в табл. 3: * — РМ — регионарные метастазы; ОМ — отдалённые метастазы; ИЛРМЖ — ипсила�
теральный рак молочной железы.
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èññëåäîâàíèå ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â

ïåðâè÷íîì ðàêå ìîëî÷íîé æåëåçû â ñðàâíåíèè ñ

îòäàë¸ííûìè è ðåãèîíàðíûìè ìåòàñòàçàìè ó 137

ïàöèåíòîê. Â 10,2% ñëó÷àåâ âûÿâëåíà ðàçíîíà-

ïðàâëåííàÿ äèñêîðäàíòíîñòü ðåöåïòîðíîãî ñòà-

òóñà ìåòàñòàçîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðâè÷íîé îïó-

õîëüþ, ÷òî ïðèâåëî ê êîððåêòèðîâêå äàëüíåéøåé

òàêòèêè ëå÷åíèÿ ó 14 ïàöèåíòîê [30]. Ïðè àíàëî-

ãè÷íîé îöåíêå ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ

ó 13 áîëüíûõ ñ ìåòàñòàòè÷åñêèì ðàêîì ìîëî÷íîé

æåëåçû ñìåíà ïîçèòèâíîãî íà íåãàòèâíûé ðåöåï-

òîðíûé ñòàòóñ îòìå÷åíà òîëüêî ó 1 áîëüíîé [31].

Ïî íàøåìó ìíåíèþ, âàæíåéøèì âûâîäîì

àíàëèçà ýòîãî áëîêà èññëåäîâàíèé, ïîëó÷åííûõ

ïðè èçó÷åíèè îáðàçöîâ ïåðâè÷íîãî ðàêà ìîëî÷-

íîé æåëåçû, ðåãèîíàðíûõ è îòäàë¸ííûõ ìåòàñòà-

çîâ ðàçíûõ ëîêàëèçàöèé ó áîëåå 2500 ïàöèåíòîê,

ìîæåò ñëóæèòü çàêëþ÷åíèå î âîçìîæíîé ðàçíî-

íàïðàâëåííîé êîíâåðñèè ýñòðîãåíîâîãî ñòàòóñà

îïóõîëè. Ýòî êàæäàÿ ïÿòàÿ èëè øåñòàÿ ïàöèåíò-

êà, ó êîòîðîé â ìåòàñòàçå ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû

ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðâè÷íîé îïóõîëüþ ïîçèòèâíûé

ñòàòóñ ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ ìîæåò ïîìå-

íÿòüñÿ íà îòðèöàòåëüíûé è íàîáîðîò.

Èñïîëüçîâàíèå ðàçíûõ àíòèòåë ïðè îöåíêå
äèñêîðäàíòíîñòè ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòî-
ðîâ ìåòîäîì èììóíîãèñòîõèìèè. Ðàññìàòðèâàÿ

äèñêîðäàíòíîñòü ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòî-

ðîâ â ïåðâè÷íîé è ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëè,

îïèñàííóþ â ðàáîòàõ, èñïîëüçîâàâøèõ èììóíî-

ãèñòîõèìè÷åñêèå ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ, ñëåäóåò

óêàçàòü íåêîòîðûå àíàëèòè÷åñêèå îñîáåííîñòè,

êîòîðûå ìîãóò äàâàòü ëîæíîîòðèöàòåëüíûå èëè

ëîæíîïîëîæèòåëüíûå ðåçóëüòàòû. Èììóíîãèñ-

òîõèìè÷åñêîå îïðåäåëåíèå, íåñìîòðÿ íà óïîìÿ-

íóòûå âûøå äîñòîèíñòâà, ÿâëÿåòñÿ êà÷åñòâåí-

íûì è ê íåäîñòàòêàì ìåòîäà ìîæíî îòíåñòè

îòñóòñòâèå åäèíûõ êðèòåðèåâ ïîçèòèâíîñòè ðå-

öåïòîðíîãî ñòàòóñà îïóõîëåé, ñóáúåêòèâíîñòü

âèçóàëüíîé îöåíêè ðåöåïòîðíîãî ñòàòóñà, ïðî-

âîäèìîé ïàòîìîðôîëîãàìè, è ðàçëè÷èÿ â èììó-

íîðåàêòèâíîñòè èñïîëüçóåìûõ àíòèòåë. Ïîñëåä-

íåå ìîæåò ÿâëÿòüñÿ îäíîé èç î÷åâèäíûõ ïðè÷èí

ðàçëè÷èé â îöåíêå ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â

ïåðâè÷íîé è ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëè ñ èñïîëü-

çîâàíèåì ðàçíûõ àíòèòåë. 

Äëÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî àíàëèçà ïðè-

ìåíÿåòñÿ äîñòàòî÷íî øèðîêèé ñïåêòð ìîíîêëî-

íàëüíûõ àíòèòåë, ïðîèçâîäèìûõ ðàçíûìè ôèð-

ìàìè, ðåæå — ïîëèêëîíàëüíûå àíòèòåëà ê

ýñòðîãåíîâûì ðåöåïòîðàì. Âî èçáåæàíèå òåðìè-

íîëîãè÷åñêîé ïóòàíèöû, íåîáõîäèìî óêàçàòü, ÷òî

ñ 1996 ãîäà â ñâÿçè ñ îòêðûòèåì íîâîãî òèïà ðå-

öåïòîðîâ — ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ β, «êëàññè-

÷åñêèå» ðåöåïòîðû ýñòðîãåíà ïîëó÷èëè íàçâàíèå

ýñòðîãåíîâûå ðåöåïòîðû àëüôà (ÝÐα). Ìíîãèå

ñîâðåìåííûå àíòèòåëà ïîçâîëÿþò ñòðîãî êâàëè-

ôèöèðîâàòü ýòè äâà òèïà ðåöåïòîðîâ è äàæå èõ

èçîôîðìû, íî íåñìîòðÿ íà ýòî âî ìíîãèõ ðàáîòàõ,

è îñîáåííî â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå, ÝÐα ïî-

ïðåæíåìó íàçûâàþò «ýñòðîãåíîâûå ðåöåïòîðû».

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ äëÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñ-

êîé îöåíêè ñòàòóñà ÝÐα íàèáîëåå ÷àñòî èñïîëüçó-

þòñÿ ìûøèíûå àíòèòåëà ôèðìû DAKO (êëîí

1D5), ñâÿçûâàþùèåñÿ ñ àìèíîòåðìèíàëüíûì

ôðàãìåíòîì ìîëåêóëû ÝÐα, è ìûøèíûå àíòèòåëà

ôèðìû Novocastra (êëîí 6F11), ñïåöèôè÷íûå ê

ïîëíîðàçìåðíîé ôîðìå ðåöåïòîðà. Â íåêîòîðûõ

ðàáîòàõ ïðîâîäèëè îêðàøèâàíèå àíòèòåëàìè îáî-

èõ óêàçàííûõ êëîíîâ, è â ñëó÷àå ðàñõîæäåíèÿ ðå-

çóëüòàòîâ êîëè÷åñòâî ÝÐα-ïîçèòèâíûõ êëåòîê,

âûÿâëåííûõ ïðè ïîìîùè àíòèòåë 1D5, îáû÷íî óñ-

òóïàëî òàêîâîìó ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòèòåë 6F11.

Íàïðèìåð, â îäíîé èç ðàáîò îêðàøèâàíèå êëåòîê

àíòèòåëàìè 1D5 íå âûÿâèëî íàëè÷èÿ ÝÐα, à ïðè

îêðàøèâàíèè ïðåïàðàòîâ òåõ æå îïóõîëåé àíòèòå-

ëàìè 6F11 äîëÿ ÝÐα-ïîçèòèâíûõ îïóõîëåé ñîñòà-

âèëà 67% [32]. Â òî æå âðåìÿ ïî íåèçâåñòíîé ïðè-

÷èíå àíòèòåëà êëîíà 6F11 íå âûÿâëÿþò íàëè÷èå

öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ ÝÐα [33]. Â îäíîì èç ïîñëåä-

íèõ èññëåäîâàíèé ïîêàçàíà çíà÷èòåëüíî ìåíüøàÿ

èììóíîðåàêòèâíîñòü îáîèõ øèðîêî èñïîëüçóåìûõ

àíòèòåë êëîíîâ 1D5 è 6F11 îòíîñèòåëüíî êðîëè÷ü-

èõ ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë ôèðìû Akris (êëîí

SP1), ñïåöèôè÷íûõ ê êàðáîêñèòåðìèíàëüíîìó

ôðàãìåíòó ÝÐα, ÷üÿ àôôèííîñòü ê ðåöåïòîðó â 8

ðàç âûøå [34, 35].

Òàêèì îáðàçîì, ðàçëè÷íûå àíòèòåëà ðåàãèðó-

þò ïðîòèâ ðàçëè÷íûõ ÷àñòåé èëè ýïèòîïîâ ÝÐα,

èìåþò ðàçíóþ èììóíîðåàêòèâíîñòü, ïîýòîìó äëÿ

èñêëþ÷åíèÿ àíàëèòè÷åñêîé îøèáêè ïðè ïðîâå-

äåíèè ñðàâíèòåëüíîãî àíàëèçà ýêñïðåññèè ÝÐα â

ïåðâè÷íîé è ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëè âèä àíòè-

òåëà îáÿçàòåëüíî äîëæåí áûòü îäèíàêîâûì. 

Â òàáëèöå 3 ïðèâåäåíû äàííûå ñðàâíèòåëü-

íîé îöåíêè ðåçóëüòàòîâ òàêèõ ðàáîò. Àíàëèç ÝÐα
â ïåðâè÷íîì ðàêå ìîëî÷íîé æåëåçû, à òàêæå â ðå-

ãèîíàðíûõ è îòäàë¸ííûõ ìåòàñòàçàõ ïðîâåä¸í ñ

èñïîëüçîâàíèåì ïåðå÷èñëåííûõ âûøå ñïåöèôè-

÷åñêèõ àíòèòåë ôèðìû DAKO, Novocastra è Acris.

Íåçàâèñèìî îò âèäà àíòèòåëà ïðîñëåæèâàåòñÿ

òåíäåíöèÿ, îïèñàííàÿ âûøå: êîëè÷åñòâî ñëó÷àåâ

êîíâåðñèè ïîçèòèâíîãî ñòàòóñà ÝÐα íà íåãàòèâ-

íûé áîëüøå, ÷åì ïðîòèâîïîëîæíîå èçìåíåíèå.

Ïðè ýòîì îáðàùàþò íà ñåáÿ âíèìàíèå çíà÷èòåëü-

íûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè äèñêîðäàíò-

íîñòè ó ðàçíûõ àâòîðîâ ïðè èñïîëüçîâàíèè îäè-

íàêîâûõ àíòèòåë: äëÿ DAKO 1D5 — îò 3 äî 24%,

äëÿ Novocastra 6F11 — îò 7 äî 42%, äëÿ àíòèòåë

Acris SP1 — îò 6 äî 18%. Êàê ìîæíî îáúÿñíèòü òà-

êèå ðàçëè÷èÿ â àêêóðàòíî âûïîëíåííûõ èññëåäî-

âàíèÿõ — íåïîíÿòíî. Âîçìîæíî, ýòî ñâÿçàíî ñ

íåäîñòàòî÷íûì êîëè÷åñòâîì îïóõîëåâûõ îáðàç-

öîâ, âêëþ÷¸ííûõ â èññëåäîâàíèå. Îäíàêî ñóùå-

ñòâîâàíèå äèñêîðäàíòíîñòè ìåæäó ñòàòóñîì ýñò-

ðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â ïåðâè÷íîì ðàêå



ìîëî÷íîé æåëåçû, ðåãèîíàðíûìè è îòäàë¸ííûìè

ìåòàñòàçàìè î÷åâèäíî.

Çàâèñèìîñòü äèñêîðäàíòíîñòè ìåæäó ïåðâè÷-
íûì ðàêîì ìîëî÷íîé æåëåçû è ìåòàñòàçàìè îò ïðî-
ìåæóòî÷íîé òåðàïèè. Â 1980 J. C. Allegra et al. ïðî-

äåìîíñòðèðîâàëè òåíäåíöèþ ê óìåíüøåíèþ

êîíöåíòðàöèè ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â îïóõî-

ëè ïîñëå ëå÷åíèÿ òàìîêñèôåíîì — â ñðåäíåì ñ 66

äî 8 ôìîëü/ìã [37]. Ñ÷èòàëîñü, ÷òî òàìîêñèôåí

ñâÿçûâàåò ýñòðîãåíîâûå ðåöåïòîðû, ìåíÿÿ èõ

ñòàòóñ ñ ïîëîæèòåëüíîãî íà îòðèöàòåëüíûé.

Îäíàêî â áîëåå ïîçäíåì èññëåäîâàíèè áûëî

ïîêàçàíî, ÷òî ïîñëå ïðîâåäåíèÿ õèìèî- èëè ãîð-

ìîíàëüíîé òåðàïèè ó áîëüøåãî ÷èñëà ïàöèåíòîâ ñ

ÝÐ-ïîçèòèâíûìè îïóõîëÿìè äèàãíîñòèðóþòñÿ

ÝÐ-íåãàòèâíûå ìåòàñòàçû, ÷åì ó ïàöèåíòîâ, êîòî-

ðûì ïðîìåæóòî÷íàÿ òåðàïèÿ íå ïðîâîäèëàñü [7].

Ýòè ðåçóëüòàòû îáúÿñíÿëèñü òåì, ÷òî òàìîêñèôåí

ìîã ñåëåêòèâíî óñòðàíÿòü ÝÐ-ïîëîæèòåëüíûå

êëåòêè, âñëåäñòâèå ÷åãî áîëåå àãðåññèâíûå ÝÐ-îò-

ðèöàòåëüíûå êëåòêè äàâàëè íà÷àëî ìåòàñòàçàì

[38]. Â òî æå âðåìÿ ïîêàçàíî, ÷òî àäúþâàíòíàÿ õè-

ìèî-, ëó÷åâàÿ è ãîðìîíàëüíàÿ òåðàïèÿ çíà÷èìîãî

âëèÿíèÿ íà êîíêîðäàíòíîñòü ýñòðîãåíîâîãî ñòàòó-

ñà ïåðâè÷íîé è ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëè íå îêà-

çûâàåò [2, 10, 21]. Äàëüíåéøèå èììóíîãèñòîõèìè-

÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïîäòâåðäèëè, ÷òî ïðè¸ì

òàìîêñèôåíà íå ÿâëÿåòñÿ ïðè÷èíîé äèñêîðäàíò-

íîñòè ìåæäó ýñòðîãåíîâûì ñòàòóñîì ïåðâè÷íîé è

ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëè [2, 14, 18, 20, 21].

Òåì íå ìåíåå íåêîòîðûå èññëåäîâàíèÿ äåìîí-

ñòðèðóþò, ÷òî àäúþâàíòíàÿ òåðàïèÿ ìîæåò ÿâèòü-

ñÿ ïðè÷èíîé êîíâåðñèè ðåöåïòîðíîãî ñòàòóñà.

Òàê, ñðåäè ïàöèåíòîê, ïîëó÷àâøèõ àäúþâàíòíî

ãîðìîíàëüíîå ëå÷åíèå, ÝÐ-ïîëîæèòåëüíûé ñòà-

òóñ â ïåðâè÷íîé îïóõîëè ñìåíèëñÿ íà ÝÐ-îòðèöà-

òåëüíûé â ìåòàñòàçàõ â 18%, à ó áîëüíûõ, êîòîðûì

ãîðìîíîòåðàïèÿ íå ïðîâîäèëàñü, — òîëüêî â 4%

ñëó÷àåâ [23]. 

Ïîêàçàíî òàêæå, ÷òî èçìåíåíèå ðåöåïòîðíî-

ãî ñòàòóñà ñ ïîçèòèâíîãî íà íåãàòèâíûé âñòðå÷à-

åòñÿ çíà÷èòåëüíî ÷àùå â ãðóïïå ïàöèåíòîê, ïîëó-

÷àâøèõ õèìèîòåðàïèþ è/èëè ãîðìîíàëüíîå

ëå÷åíèå, ÷åì ïðè îòñóòñòâèè ëåêàðñòâåííîé òå-

ðàïèè, è ñðåäè ïàöèåíòîê, ïîëó÷èâøèõ õèìèî-

òåðàïèþ, ÷åì ãîðìîíàëüíîå ëå÷åíèå [29]. Àíà-

ëîãè÷íûå ðåçóëüòàòû îïèñàíû â èññëåäîâàíèè

J. Jensen et al.: àäúþâàíòíàÿ ãîðìîíîòåðàïèÿ âû-

çûâàëà èçìåíåíèå ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòî-

ðîâ â ìåòàñòàçå ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðâè÷íîé îïó-

õîëüþ, ïðè÷¸ì ÷àùå ñ ïîëîæèòåëüíîãî íà

îòðèöàòåëüíûé, ÷åì íàîáîðîò [17]. 

Â ðàáîòå Y. Gong et al. ïðîâåäåíî ñðàâíåíèå

âëèÿíèÿ ðàçíûõ ãîðìîíàëüíûõ ïðåïàðàòîâ íà

êîíêîðäàíòíîñòü ñòàòóñà â ïåðâè÷íîì è ìåòàñòà-

òè÷åñêîì ðàêå ìîëî÷íîé æåëåçû. Èçìåíåíèå â

ìåòàñòàçå ÝÐα-ïîëîæèòåëüíîãî ñòàòóñà ïåðâè÷-

íîé îïóõîëè íà ÝÐα-îòðèöàòåëüíûé îòìå÷åíî ó 9

èç 117 ïàöèåíòîê: â 13,3% ñëó÷àåâ — ïðè ïðè¸ìå

òàìîêñèôåíà; â 3,9% — ïðè òåðàïèè òàìîêñèôå-

íîì è èíãèáèòîðîì àðîìàòàçû; â 5,3% ñëó÷àåâ —

ïðè ëå÷åíèè èíãèáèòîðîì àðîìàòàçû. Îäíàêî

ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè ñðàâíåíèÿ íå äîñòèãëè

ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè, òàê æå êàê è ïðè

ñðàâíåíèè óðîâíÿ êîíâåðñèè ñòàòóñà ÝÐα â çàâè-

ñèìîñòè îò ïðîäîëæèòåëüíîñòè ãîðìîíîòåðàïèè

[2]. Òàêèì îáðàçîì, ïðè îöåíêå âëèÿíèÿ ãîðìî-

íàëüíîé, ëó÷åâîé è õèìèîòåðàïèè íà ýêñïðåññèþ

ÝÐα è äèñêîðäàíòíîñòü ýñòðîãåíîâîãî ñòàòóñà

ïåðâè÷íîé è ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëè ðåçóëüòàòû

íå âñåãäà îäíîçíà÷íû. Ïî ìíåíèþ àâòîðîâ, ïðè-

÷èíîé ýòîãî ìîãóò áûòü íå òîëüêî òðóäíîñòè â îò-
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Àíòèòåëà: Ññûëêè ×èñëî Ëîêàëèçàöèÿ ×èñëî áîëüíûõ (%) Óðîâåíü
ôèðìà, êëîí, áîëüíûõ îáðàçöîâ* +/– –/+ äèñêîð-
âèä äàíòíîñòè (%)

DAKO, 1D5,

ìûøèíûå [36] 117 ÐÌ 4 (6,7) 0 (0) 4 (6,7)

[1] 87 ÐÌ 15 (17,2) 6 (6,9) 21 (24,1)

[35] 278 ÐÌ èëè ÎÌ 9 (3,2) 0 (0) 9 (3,2)

Ñðåäíèé óðîâåíü äèñêîðäàíòíîñòè 482 9,0% 2,3% 11,3 %
Novocastra, 6F11, 

ìûøèíûå [21] 75 ÐÌ èëè ÎÌ 8 (10,0) 9 (12,0) 17 (22,0)

[30] 137 ÐÌ èëè ÎÌ 11 (8,0) 3 (2,2) 14 (10,2)

[25] 26 ÎÌ 10 (38,5) 1 (3,8) 11 (42,3)

[2] 227 ÐÌ èëè ÎÌ 10 (4,4) 7 (3,1) 17 (7,5)

Ñðåäíèé óðîâåíü äèñêîðäàíòíîñòè 465 15,2% 5,3% 20,5 %
Acris, SP1, êðîëè÷üè[23] 117 ÎÌ 10 (14,0) 3 (4,0) 13 (18,0)

ÐÌ 2 (4,0) 4 (9,0) 6 (13,0)

[14] 140 ÐÌ èëè ÎÌ 8 (5,7) 1 (0,7) 9 (6,4)

[17] 118 ÐÌ èëè ÎÌ 10 (8,5) 4 (3,5) 14 (12,0)

[28] 119 ÐÌ èëè ÎÌ 13 (11,0) 3 (2,4) 16 (13,4)

[18] 94 ÎÌ 11 (11,5) 4 (14,5) 15 (16)

[19] 34 ÐÌ èëè ÎÌ 5 (14,7) 1 (2,9) 6 (17,6)

Ñðåäíèé óðîâåíü äèñêîðäàíòíîñòè 622 9,9% 5,3% 13,8%

Таблица 3. Уровни дискордантности статуса эстрогеновых рецепторов альфа (ЭРαα) в первичном и метастати�
ческом раке молочной железы при использовании разных видов специфических моноклональных антител 
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áîðå ãðóïï ñðàâíåíèÿ, èäåíòè÷íûõ ïî ñõåìå, äî-

çîâîìó è âðåìåííîìó ðåæèìó õèìèîòåðàïèè, íî è

èíäèâèäóàëüíûå ðàçëè÷èÿ â ÷óâñòâèòåëüíîñòè

îïóõîëè ê ëåêàðñòâåííîìó âîçäåéñòâèþ, ñâÿçàí-

íûå ñ âîçðàñòîì è êëèíè÷åñêèì ñòàòóñîì áîëüíî-

ãî, ãèñòîëîãè÷åñêîé ñòðóêòóðîé îïóõîëè è ò.ä. 

Âëèÿíèå äèñêîðäàíòíîñòè ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ
ðåöåïòîðîâ ìåæäó ïåðâè÷íîé è ìåòàñòàòè÷åñêîé
îïóõîëüþ íà âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ. Ïðè ñðàâíè-

òåëüíîé îöåíêå òå÷åíèÿ áîëåçíè â ãðóïïàõ ïàöè-

åíòîê ñ ðàçíûì ñîîòíîøåíèåì ñòàòóñà ýñòðîãåíî-

âûõ ðåöåïòîðîâ â ïåðâè÷íîé è ìåòàñòàòè÷åñêîé

îïóõîëè îòìå÷åí õóäøèé êëèíè÷åñêèé èñõîä â

ñëó÷àå êîíâåðñèè ïîêàçàòåëÿ â ñðàâíåíèè ñ êîí-

êîðäàíòíîñòüþ: ìåäèàíà ïðîäîëæèòåëüíîñòè áåç-

ðåöèäèâíîãî ïåðèîäà ñîñòàâèëà 27 è 50 ìåñ.

(ð=0,01), à îáùåé âûæèâàåìîñòè — 59 è 112 ìåñ.

(ð=0,0005) ñîîòâåòñòâåííî. Ïðè ýòîì ñðåäíÿÿ îá-

ùàÿ âûæèâàåìîñòü äëÿ ïàöèåíòîâ ñ èçìåíåíèåì ñ

ÝÐ-ïîëîæèòåëüíîãî íà ÝÐ-íåãàòèâíûé ñòàòóñ ñî-

ñòàâèëà 59 ìåñ., à ïðè îòñóòñòâèè êîíâåðñèè ÝÐ-

ïîëîæèòåëüíîãî ñòàòóñà — 130 ìåñ. (ð=0,001) [28].

Ïîêàçàíî òàêæå, ÷òî ïðîäîëæèòåëüíîñòü áåç-

ðåöèäèâíîãî òå÷åíèÿ áîëåçíè ìåíüøå â ñëó÷àÿõ,

êîãäà ïåðâè÷íàÿ îïóõîëü ÝÐ-ïîëîæèòåëüíàÿ, à

ìåòàñòàç — ÝÐ-îòðèöàòåëüíûé, ÷åì ó ïàöèåíòîâ ñ

èçìåíåíèåì îòðèöàòåëüíîãî ðåöåïòîðíîãî ñòàòó-

ñà íà ïîëîæèòåëüíûé — 28 è 51 ìåñ. ñîîòâåòñòâåí-

íî (ð=0,04) [10]. Îäíàêî C. Iguchi et al. ïîêàçàëè,

÷òî âûæèâàåìîñòü ïàöèåíòîâ ñ ÝÐ-ïîëîæèòåëü-

íîé ïåðâè÷íîé îïóõîëüþ çíà÷èìî ëó÷øå ïî ñðàâ-

íåíèþ ñ ïàöèåíòàìè ñ ÝÐ-îòðèöàòåëüíîé ïåðâè÷-

íîé îïóõîëüþ (ð=0,0086), íî êîíâåðñèÿ

ýêñïðåññèè ÝÐ â âîâëå÷¸ííûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óç-

ëàõ íå êîððåëèðóåò ñ âûæèâàåìîñòüþ [1]. 

Ó ïàöèåíòîâ ñ ÝÐ-ïîëîæèòåëüíîé ïåðâè÷íîé è

ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëüþ ìåäèàíà âûæèâàåìîñòè

ïî÷òè â 2 ðàçà áîëüøå â ñðàâíåíèè ñ îòðèöàòåëüíîé

êîíâåðñèåé ýñòðîãåíîâîãî ñòàòóñà (1131 è 669 äíåé,

ñîîòâåòñòâåííî, p<0,05). Ìåäèàíà âûæèâàåìîñòè

áûëà çíà÷èòåëüíî êîðî÷å ó ïàöèåíòîâ ñ –/– ñòàòó-

ñîì ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â ïåðâè÷íîé è ìåòà-

ñòàòè÷åñêîé îïóõîëè ñîîòâåòñòâåííî (580 äíåé,

ð<0,001) ïî ñðàâíåíèþ +/+ (ð<0,001) èëè ñ –/+ ðå-

öåïòîðíûì ñòàòóñîì (1131, ð<0,02) [20].

Â ðàáîòå R. Macfarlane et al. îòìå÷åíî óâåëè÷å-

íèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè áåçðåöèäèâíîãî òå÷åíèÿ

çàáîëåâàíèÿ ó áîëüíûõ ñ +/+ ïî ñðàâíåíèþ ñ +/–

ðåöåïòîðíûì ñòàòóñîì ïåðâè÷íîé îïóõîëè è ìå-

òàñòàçà — 4,2 ãîäà è 1,9 ëåò ñîîòâåòñòâåííî [39].

Òàêèì îáðàçîì, â ëèòåðàòóðå ïðåäñòàâëåíû

óáåäèòåëüíûå äàííûå, êîòîðûå ñâèäåòåëüñòâó-

þò, ÷òî äèñêîðäàíòíîñòü ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ

ðåöåïòîðîâ â ïåðâè÷íîé è ìåòàñòàòè÷åñêîé îïó-

õîëè, â ÷àñòíîñòè êîíâåðñèÿ ïîëîæèòåëüíîãî

ñòàòóñà íà îòðèöàòåëüíûé, ÿâëÿåòñÿ íåáëàãîïðè-

ÿòíûì ïðîãíîñòè÷åñêèì ôàêòîðîì òå÷åíèÿ ðàêà

ìîëî÷íîé æåëåçû. 

Çàêëþ÷åíèå
Àíàëèçèðóÿ ïðè÷èíû îïèñàííîé äèñêîðäàíò-

íîñòè ñòàòóñà ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ ìåæäó ïåð-

âè÷íûì è ìåòàñòàòè÷åñêèì ðàêîì ìîëî÷íîé æåëå-

çû, ìåæäó ðàçíûìè ìåòàñòàçàìè, ïðè ïðèìåíåíèè

ðàçíûõ âèäîâ ëå÷åíèÿ è ò. ä., âíîâü ìîæíî âåðíóòü-

ñÿ ê àíàëèòè÷åñêèì îøèáêàì — ê íåäîñòàòêàì èì-

ìóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî àíàëèçà, ñâÿçàííîãî ñ ñóáú-

åêòèâèçìîì îöåíêè, ñ òðóäíîñòüþ óíèôèêàöèè

óñëîâèé ôèêñàöèè, äåãèäðàòàöèè, ãèäðàòàöèè è ò.

ä. Â ýòîì ñìûñëå î÷åíü ïîêàçàòåëüíà ðàáîòà, â êîòî-

ðîé àâòîðû ïðîâåëè ïîâòîðíîå èììóíîãèñòîõèìè-

÷åñêîå èññëåäîâàíèå ðàíåå èçó÷åííîãî èìè ìàðê¸ðà

ðåïàðàöèè ERCC1 â 589 îáðàçöàõ íåìåëêîêëåòî÷-

íîãî ðàêà ë¸ãêîãî ñ òåìè æå ìîíîêëîíàëüíûìè àí-

òèòåëàìè [40]. Äèñêîðäàíòíîñòü ðåçóëüòàòîâ äî-

ñòèãëà 36%, ïðè ýòîì, êàê è â ñëó÷àå ñ

ýñòðîãåíîâûìè ðåöåïòîðàìè, êîíâåðñèÿ áûëà íå

òîëüêî îòðèöàòåëüíîé, ÷òî ìîæíî áûëî áû îáúÿñ-

íèòü íåóäîâëåòâîðèòåëüíûìè óñëîâèÿìè õðàíåíèÿ

îïóõîëåâûõ îáðàçöîâ, íî è ïîëîæèòåëüíîé. 

Âîçìîæíû ðàçíûå âàðèàíòû îáúÿñíåíèÿ òàêî-

ãî ðîäà äèñêîðäàíòíîñòè ðåçóëüòàòîâ ïðè ïîâòîð-

íîì èññëåäîâàíèè, âêëþ÷àÿ êîëåáàíèÿ àêòèâíîñòè

àíòèòåë â ðàçíûõ ïàðòèÿõ, à òàêæå ãåòåðîãåííîñòü

îïóõîëè ïî óðîâíþ ýêñïðåññèè îïóõîëåâûõ ìàðê¸-

ðîâ, ó÷åñòü êîòîðóþ ïðè èññëåäîâàíèè ëîêàëüíîãî

ó÷àñòêà îïóõîëè íåâîçìîæíî. Íî â ëþáîì ñëó÷àå,

î÷åâèäíû áåçóñëîâíûå ìåòîäè÷åñêèå íåäîñòàòêè,

ïðåîäîëåòü èëè ñâåñòè ê ìèíèìóìó êîòîðûå ìîæ-

íî, ðàçâèâàÿ èíñòðóìåíòàëüíûå ìåòîäû òî÷íîé êî-

ëè÷åñòâåííîé îöåíêè ýêñïðåññèè îïóõîëåâûõ ìàð-

ê¸ðîâ, èññëåäóÿ ìàêñèìàëüíî áîëüøîå ÷èñëî

êëåòîê íà ïàíåëè èç íåñêîëüêèõ ñïåöèôè÷åñêèõ

àíòèòåë ê ýñòðîãåíîâûì ðåöåïòîðàì àëüôà ñ àäåê-

âàòíûì êîëè÷åñòâîì ïîëîæèòåëüíûõ è îòðèöà-

òåëüíûõ êîíòðîëåé. Ñ÷èòàåì, ÷òî ðåàëèçàöèÿ òàêî-

ãî ïîäõîäà â ðóòèííîé êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå

âîçìîæíà ïðè âêëþ÷åíèè â èììóíîôëóîðåñöåíò-

íûé àíàëèç ìåòîäà ïðîòî÷íîé öèòîôëóîðèìåòðèè

[41, 42], êîòîðûé ëèø¸í ñóáúåêòèâèçìà è ïîçâîëÿ-

åò îäíîìîìåíòíîå èññëåäîâàíèå ñóñïåíçèè êëåòîê,

ïîëó÷åííûõ èç ðàçíûõ ó÷àñòêîâ îïóõîëè ñ êîëè÷å-

ñòâåííûì èíñòðóìåíòàëüíûì àíàëèçîì 10 è áîëåå

òûñÿ÷ êëåòîê. ×ðåçâû÷àéíàÿ âàæíîñòü äëÿ òî÷íîé

ìîëåêóëÿðíîé äèàãíîñòèêè èíòåãðàëüíîé îöåíêè

óðîâíÿ ýêñïðåññèè ìàðê¸ðîâ ïî âñåìó îïóõîëåâîìó

óçëó óáåäèòåëüíî ïðîäåìîíñòðèðîâàíà â îäíîé èç

ïîñëåäíèõ ðàáîò [43]. Ïðè èììóíîãèñòîõèìè÷åñ-

êîì èññëåäîâàíèè 15 ó÷àñòêîâ îäíîãî è òîãî æå îá-

ðàçöà íåìåëêîêëåòî÷íîãî ðàêà ë¸ãêîãî ãåòåðîãåí-

íîñòü ïîêàçàòåëåé ýêñïðåññèè ERCC1, RRM1,

TUBB-3 è Ki-67 âûÿâëåíà ó 33—67% áîëüíûõ. 

×òî êàñàåòñÿ íåîáõîäèìîñòè àíàëèçà ñòàòóñà

ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ â ìåòàñòàçàõ ðàêà ìî-

ëî÷íîé æåëåçû, ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåííûõ ðà-

áîò ñ îïðåäåë¸ííîñòüþ óêàçûâàþò, ÷òî äåëàòü ýòî

íåîáõîäèìî, íåçàâèñèìî îò ðåöåïòîðíîãî ñòàòóñà



ïåðâè÷íîé îïóõîëè. Âî-ïåðâûõ, ÷òîáû ïðîãíîçè-

ðîâàòü òå÷åíèå ìåòàñòàòè÷åñêîé áîëåçíè íå òîëü-

êî â ñâÿçè ñ ðåöåïòîðíûì ñòàòóñîì ïåðâè÷íîé

îïóõîëè, íî è îðèåíòèðóÿñü íà äîêàçàííóþ íå-

áëàãîïðèÿòíóþ ïðîãíîñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü

êîíâåðñèè ïîëîæèòåëüíîãî ñòàòóñà ïåðâè÷íîé

îïóõîëè íà îòðèöàòåëüíûé. Âî-âòîðûõ, ÷òîáû

ïðîâåñòè ëå÷åíèå ìåòàñòàòè÷åñêîé îïóõîëè â

ñòðîãîì ñîîòâåòñòâèè ñ å¸ ðåöåïòîðíûì ñòàòóñîì

íà ìîìåíò ëåêàðñòâåííîé òåðàïèè. Àâòîðû ñîëè-

äàðíû ñ âûñêàçûâàíèåì Àíäðåà Ë. Ðè÷àðäñîí íà

ASCO â 2010 ãîäó: «…ìû äîëæíû ëå÷èòü îïóõîëü,

ñóùåñòâóþùóþ ñåé÷àñ, à íå îïóõîëü, êîòîðàÿ áû-

ëà ãîäàìè ðàíåå» [27]. 
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