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Ðåôåðàò. Ïðîàíàëèçèðîâàíû äàííûå îá îíêîìàðêåðàõ,
ñïåöèôè÷åñêèõ äëÿ ðàêà ëåãêîãî. Îïðåäåëåíî èõ çíà÷å-
íèå äëÿ äèàãíîñòèêè è ïðîãíîçà çàáîëåâàíèÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðàê ëåãêîãî, îíêîìàðêåðû, ïðîãíîç, âûæè-
âàåìîñòü

Ðàê ëåãêîãî (ÐË) â ñòðóêòóðå îíêîëîãè÷åñêîé
çàáîëåâàåìîñòè è ñìåðòíîñòè çàíèìàåò ïåðâîå
ìåñòî ñðåäè ìóæñêîãî íàñåëåíèÿ Óêðàèíû è
ñîñòàâëÿåò 22,3 % îò âñåõ çëîêà÷åñòâåííûõ íîâî-
îáðàçîâàíèé. Ó æåíùèí äîëÿ ÐË ñîñòàâëÿåò ëèøü
4,8 %. Çàáîëåâàåìîñòü ÐË â Óêðàèíå ñîñòàâëÿåò
37,8 íà 100 òûñ. íàñåëåíèÿ. Îòíîñèòåëüíûé
ïîêàçàòåëü 5-ëåòíåé âûæèâàåìîñòè ñîñòàâëÿåò
âñåãî 9,1 % [1]. Â Çàïàäíîé Åâðîïå çàáîëåâàå-
ìîñòü ñðåäè ìóæ÷èí ñîñòàâëÿåò 79,3 ñëó÷àÿ íà 100
òûñ., ñðåäè æåíùèí - 21,6, à ñìåðòíîñòü - 78,3 è
20,5 íà 100 òûñ. íàñåëåíèÿ, ñîîòâåòñòâåííî. Ïÿ-
òèëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü ïðîëå÷åííûõ áîëüíûõ
ñîñòàâëÿåò 14 % [1]. Ïðèâåäåííûå ñòàòèñòè÷åñêèå
äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ÐË îñòàåòñÿ
íåðåøåííîé ïðîáëåìîé êëèíè÷åñêîé îíêîëîãèè.

Ýòî ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî ÐË âûÿâëÿåòñÿ íà ïîçäíèõ
ñòàäèÿõ, êîãäà âîçìîæíî ïðîâåäåíèå òîëüêî ëó÷å-
âîãî èëè õèìèîòåðàïåâòè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ, íå ïðè-
âîäèò ê ïîëíîìó èçëå÷åíèþ. Èìååò ìåñòî è îòêàç
áîëüíûõ îò îïåðàòèâíîãî ëå÷åíèÿ èëè ñîïóòñòâó-
þùàÿ ïàòîëîãèÿ íå ïîçâîëÿåò âûïîëíèòü íåîáõî-
äèìûé îáúåì îïåðàòèâíîãî âìåøàòåëüñòâà.

Â ïîñëåäíèå ãîäû âñå áîëüøåå âíèìàíèå
ó÷åíûõ ïðèâëåêàþò îïóõîëåâûå ìàðêåðû (ÎÌ),
êîòîðûå øèðîêî èñïîëüçóåòñÿ â äèàãíîñòèêå,
ëå÷åíèè è äèíàìè÷åñêîì íàáëþäåíèè çà ñîñòîÿ-
íèåì îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ. Îïóõîëåâûå ìàð-
êåðû - ýòî âåùåñòâà, îáðàçóþùèåñÿ â ñâÿçè ñ
èçìåíåííûì ìåòàáîëèçìîì çëîêà÷åñòâåííî òðàíñ-
ôîðìèðîâàííîé êëåòêè, à ïîòîìó ïðè âîçíèêíî-
âåíèè îïóõîëè èõ óðîâíè ïîâûøàþòñÿ. Îïðåäå-
ëåíèå îïóõîëåâûõ ìàðêåðîâ ïðîâîäÿò â ãèñòîëî-
ãè÷åñêîì ìàòåðèàëå èëè â áèîëîãè÷åñêèõ æèäêî-
ñòÿõ (ãîðìîíàëüíûå îïóõîëåâûå ìàðêåðû).

ÎÌ îòêðûâàþò íîâûå âîçìîæíîñòè â ëå÷åíèè
îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé: îíè ïîçâîëÿþò
äèôôåðåíöèðîâàòü çëîêà÷åñòâåííûå è äîáðîêà-
÷åñòâåííûå îïóõîëè, îïðåäåëÿòü ñòàäèþ çàáîëå-
âàíèÿ è, ãëàâíîå, ñâîåâðåìåííî âûÿâëÿòü è äè-
àãíîñòèðîâàòü ðåöèäèâ. Ïîýòîìó èçìåðåíèå óðîâíÿ
ñîîòâåòñòâóþùåãî ìàðêåðà ìîæåò ðåøàþùèì
îáðàçîì ïîâëèÿòü íà ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ.

Äëÿ äèàãíîñòèêè ÐË èñïîëüçóþòñÿ íåñêîëüêî
îíêîìàðêåðîâ: ôðàãìåíò öèòîêåðàòèíà 19 (CYFRA
21-1), ìàòðèêñíûå ìåòàëëîïðîòåèíàçû (ÌÌÏ) 2
è 9, áåëîê 53 (ð53), Ki-67.

CYFRA 21-1 ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ôðàãìåíòû
öèòîêåðàòèíîâûõ ñóáúåäèíèö èíòåðìåäèàëüíûõ
ôèëàìåíòîâ. Åãî îïðåäåëåíèå îñíîâàíî íà äåòåê-
öèè ôðàãìåíòîâ öèòîêåðàòèíà 19. Öèòîêåðàòèí
19 ÿâëÿåòñÿ êèñëûì ïðîòåèíîì ñ ìîëåêóëÿðíîé
ìàññîé 40 êÄà. CYFRA 21-1 ïðèñóòñòâóåò â
êëåòêàõ ëåãî÷íîé òêàíè, ìàòêè è æåëóäî÷íî-
êèøå÷íîãî òðàêòà. Èñïîëüçóåòñÿ êàê ïîêàçàòåëü
ñòåïåíè äåãðàäàöèè çëîêà÷åñòâåííûõ òêàíåé è
êëåòî÷íîãî íåêðîçà.

Äëÿ àíàëèçà èñïîëüçóþò ñëåäóþùèå ìàòåðè-
àëû: ñûâîðîòêó (ïëàçìà), ïëåâðàëüíóþ æèä-
êîñòü, àñöèòè÷åñêóþ æèäêîñòü, êëåòî÷íóþ öèòî-
çîëü, êèñòîçíóþ æèäêîñòü.

Çíà÷åíèå íîðìàëüíîãî ñîäåðæàíèÿ CYFRA
21-1 â ñûâîðîòêå êðîâè 0-2,5 íã/ìë, ïîãðàíè÷íîå
çíà÷åíèå 2,5-3,5 íã/ìë, ïàòîëîãè÷åñêîå çíà÷å-
íèå: 3,5 íã/ìë è âûøå.

×óâñòâèòåëüíîñòü CYFRA 21-1 ïðè ÐË â
ñðåäíåì 62-65 %. Ïðè ïëîñêîêëåòî÷íîé îïóõîëè
- 72-75 %, àäåíîêàðöèíîìå - 63,2 %, ìåëêîêëå-
òî÷íîì ÐË (ÌÊÐË) - 52,3 %.

Ñðåäè òåñòîâ ÎÌ íà íåìåëêîêëåòî÷íûé ÐË
(ÍÌÊÐË) CYFRA 21-1 ïîñòîÿííî ïîêàçûâàë
âûñîêóþ äèàãíîñòè÷åñêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü (îêî-
ëî 70 %). Â èññëåäîâàíèè íà 211 áîëüíûõ ñ âïåðâûå
âûÿâëåííûì ÍÌÊÐË (ñòàäèè I-IV) ÷óâñòâèòåëüíîñòü
CYFRA 21-1 ïîñëå óñòàíîâëåíèÿ äèàãíîçà, íî äî
ëå÷åíèÿ ñîñòàâèëà 76 % [13]. Â äðóãîì èññëåäîâàíèè
ó 180 ïàöèåíòîâ ñ ïîäîçðåíèåì íà ÐË, êîòîðûé íå
áûë îáíàðóæåí ïðè áðîíõîñêîïèè, ÷óâñòâèòåëüíîñòü
CYFRA 21-1 îêàçàëàñü 65 %, ÷òî óâåëè÷èëî
îòðèöàòåëüíîå ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå ïðè ðàêå
äî 88 %, ïî ñðàâíåíèþ ñ 72 % ïðè îäíîé òîëüêî
áðîíõîñêîïèè [4].

CYFRA 21-1 ÿâëÿåòñÿ ïðîãíîñòè÷åñêèì ìàð-
êåðîì ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÌÊÐË. Àâòîðû ìåòà-
àíàëèçà 2063 ïàöèåíòîâ ñ ÐË (ó 85 % ïàöèåíòîâ
áûëà IIIA ñòàäèÿ) ïðèøëè ê âûâîäó, ÷òî ïîâû-
øåííàÿ êîíöåíòðàöèÿ CYFRA 21-1 äî ëå÷åíèÿ
áûëà íåçàâèñèìûì è íåáëàãîïðèÿòíûì ïðîãíî-
ñòè÷åñêèì ôàêòîðîì íà 12 è 18 ìåñÿöàõ ïîñëå
ëå÷åíèÿ [16]. Òî æå ñàìîå áûëî íà ïåðâîì è
âòîðîì ãîäàõ äëÿ ïàöèåíòîâ, êîòîðûì íå ïðîâî-
äèëîñü õèðóðãè÷åñêîå ëå÷åíèå.

Èçó÷åíèå 341 ïàöèåíòà ñ I ñòàäèåé ÍÌÊÐË
ïîêàçàëî çíà÷èòåëüíîå óâåëè÷åíèå 5-ëåòíåé âû-
æèâàåìîñòè ó ïàöèåíòîâ ñ íîðìàëüíîé äîîïåðà-
öèîííîé êîíöåíòðàöèåé CYFRA 21-1 (92,8 %) ïî
ñðàâíåíèþ ñ òåìè, ó êîòîðûõ îêàçàëèñü ýòè
çíà÷åíèÿ ïîâûøåííûìè (75,4 %) [8].

Óìåíüøåíèå êîíöåíòðàöèè CYFRA 21-1 ïî-
ìîãàåò ïðåäñêàçàòü îáúåêòèâíûé îòâåò è âûæè-
âàåìîñòü ó ïàöèåíòîâ ñ ðàñïðîñòðàíåííûì
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ÍÌÊÐË. Èññëåäîâàíèå 117 ïàöèåíòîâ ñ ðàñïðî-
ñòðàíåííûì (ñòàäèÿ III-IV) íåîïåðàáåëüíûì ÐË
ïîêàçàëî, ÷òî ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè CYFRA
21-1 áîëåå 20 %, ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè
çíà÷åíèÿìè, ïîñëå äâóõ êóðñîâ õèìèîòåðàïèè
áûëî äîñòèãíóòî ó 81 % áîëüíûõ ñ îáúåêòèâíûì
îòâåòîì, ïî ñðàâíåíèþ ñ 45 %, ó êîòîðûõ òàêîãî
îòâåòà íå áûëî. Òàêæå áûëî îòìå÷åíî çíà÷èòåëü-
íîå óâåëè÷åíèå ìåäèàíû âûæèâàåìîñòè (11 ìå-
ñÿöåâ) ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëüíûìè, ó êîòîðûõ áûë
ðåçèñòåíòíûé ÐË (6 ìåñÿöåâ) [3].

Òàêèì îáðàçîì, CYFRA 21-1 - íàèáîëåå ÷óâ-
ñòâèòåëüíûé ñûâîðîòî÷íûé ÎÌ äëÿ ÍÌÊÐË.
Êîíöåíòðàöèÿ CYFRA 21-1 â ñûâîðîòêå êîððå-
ëèðóåò ñ òÿæåñòüþ ïðîöåññà è ÿâëÿåòñÿ íåçàâèñè-
ìûì ïðîãíîñòè÷åñêèì ôàêòîðîì. Óìåíüøåíèå
åãî êîíöåíòðàöèè ïîñëå õèìèîòåðàïèè ÿâëÿåòñÿ
íàäåæíûì ìàðêåðîì ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ.

Ìàòðèêñíûå ìåòàëëîïðîòåèíàçû (MMÏ) -
ñåìåéñòâî âíåêëåòî÷íûõ öèíê-çàâèñèìûõ ýí-
äîïåïòèäàç, ñïîñîáíûõ ðàçðóøàòü âñå òèïû
áåëêîâ âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà. Èãðàþò ðîëü â
ðåìîäåëèðîâàíèè òêàíåé, àíãèîãåíåçå,
ïðîëèôåðàöèè, ìèãðàöèè è äèôôåðåíöèàöèè
êëåòîê, àïîïòîçå, ñäåðæèâàíèè ðîñòà îïóõîëåé.
Çàäåéñòâîâàíû â ðàñùåïëåíèè ìåìáðàííûõ
ðåöåïòîðîâ, âûáðîñå àïîïòîçíûõ ëèãàíäîâ, òàêèõ
êàê FAS, à òàêæå â àêòèâàöèè è äåàêòèâàöèè
õåìîêèíîâ è öèòîêèíîâ [20].

Ñòðîãàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó óðîâíÿìè ýêñï-
ðåññèè ÌÌÏ (ïðîòåèíîâ è ìÐÍÊ) â ðàçëè÷íûõ
îïóõîëÿõ ÷åëîâåêà è ïëîõèì ïðîãíîçîì ïðåä-
ñòàâëåíà âî ìíîãèõ ðàáîòàõ [2, 11, 12, 14]. Â
öåëîì, ðåòðîñïåêòèâíûé àíàëèç èññëåäîâàíèé
ýêñïðåññèè ÌÌÏ ó áîëüíûõ ïîêàçûâàåò, ÷òî
íàëè÷èå èëè ïîâûøåíèå ýêñïðåññèè ìíîãèõ
ÌÌÏ, âêëþ÷àÿ ÌÌÏ-1, -2, -3, -7, -9, -13, -14,
â ïåðâè÷íîé îïóõîëè è/èëè ìåòàñòàçàõ ïîçèòèâ-
íî àññîöèèðîâàíî ñ òàêèìè õàðàêòåðèñòèêàìè,
êàê íèçêàÿ äèôôåðåíöèðîâêà îïóõîëåâûõ êëå-
òîê, âûñîêàÿ èíâàçèâíîñòü ðàêà, ìåòàñòàòè÷åñêàÿ
àêòèâíîñòü, ïëîõîé ïðîãíîç, ñîêðàùåíèå âðåìå-
íè æèçíè.

Èçâåñòíî, ÷òî ñâåðõýêñïðåññèÿ îòäåëüíûõ
ÌÌÏ íåðåäêî ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîâûøåíèåì ýêñ-
ïðåññèè òêàíåâûõ èíãèáèòîðîâ ÌÌÏ (ÒÈÌÌÏ).
Â ÷àñòíîñòè, ýêñïðåññèÿ ÌÌÏ-9 è ÒÈÌÌÏ-1
îäíîâðåìåííî âîçðàñòàþò â ñûâîðîòêå êðîâè
ïàöèåíòîâ ñ ÐË [9]. Ïîêàçàíî, ÷òî îäíîâðåìåííîå
ïîâûøåíèå ýêñïðåññèè ÒÈÌÌÏ-1 è -2 ó áîëüíûõ
ñ êàðöèíîìîé ëåãêîãî êîððåëèðóåò ñ äðóãèìè
ïëîõèìè ïðîãíîñòè÷åñêèìè ôàêòîðàìè è
ïðîãðåññèðîâàíèåì çàáîëåâàíèÿ [10].

Ïî äàííûì èññëåäîâàíèÿ ñûâîðîòêè 90 áîëü-
íûõ ÐË è 20 êîíòðîëüíûõ ïàöèåíòîâ, ó áîëüíûõ
ÐË óðîâíè ÒÈÌÌÏ-1, ÒÈÌÌÏ-2 è êîìïëåêñà
ÌÌÏ-2/ÒÈÌÌÏ-2 çíà÷èòåëüíî îòëè÷àëèñü îò
êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Óðîâåíü ÒÈÌÌÏ-1 áûë
âûøå ó áîëüíûõ ÐË, îäíàêî óðîâåíü ÒÈÌÌÏ-
2 è êîìïëåêñ ÌÌÏ-2/ÒÈÌÌÏ-2 áûëè íèæå,
÷åì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Âûñîêèé óðîâåíü
ÒÈÌÌÏ-1 (áîëåå 300 íã/ìë) èëè ÌÌÏ-9 (áîëåå
30 íã/ìë) êîððåëèðîâàë ñ ïëîõîé îáùåé âûæèâà-
åìîñòüþ ó áîëüíûõ ÐË (ð < 0,05). Âûñîêèé
óðîâåíü ÒÈÌÌÏ-1 ñâèäåòåëüñòâîâàë î ïëîõîì
ïðîãíîçå, îñîáåííî ïðè ïëîñêîêëåòî÷íîì ðàêå è

ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÌÊÐË ñ III ñòàäèåé: 66 % è 70 %,
ñîîòâåòñòâåííî. Ïàöèåíòû ñ íèçêèì óðîâíåì
ÒÈÌÌÏ-1 ïðîæèëè áîëåå îäíîãî ãîäà, êîãäà
òîëüêî 25 % è 20 %, ñîîòâåòñòâåííî, ïàöèåíòîâ ñ
âûñîêèì óðîâíåì ÒÈÌÌÏ-1 ïðîæèëè òî æå
âðåìÿ. Îäíîëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü ïàöèåíòîâ ÐË
ñ óðîâíåì ÌÌÏ-9 â ñûâîðîòêå êðîâè ìåíåå 30 íã/
ìë ñîñòàâèëà 56 %, òîãäà êàê òîëüêî 31 % áîëüíûõ
ñ ÐË, ó êîòîðûõ óðîâåíü ÌÌÏ-9 áûë âûøå,
ïðåîäîëåëè ïîðîã îäíîãî ãîäà (ð < 0,05) [21].

Â äðóãîì èññëåäîâàíèè ó áîëüíûõ ÍÌÊÐË
îïðåäåëÿëè ÌÌÏ-2 è ÌÌÏ-9 ñ ïîìîùüþ èììó-
íîãèñòîõèìè÷åñêîãî àíàëèçà [7]. Ïîâûøåíèå
ÌÌÏ-2, ïðè îêðàøèâàíèè ñ èñïîëüçîâàíèåì
èììóííîé ìåòêè, è óðîâíÿ ÌÌÏ-2 â ñûâîðîòêå
êðîâè êîððåëèðîâàëî ñ äàëåêî çàøåäøåé ñòàäèåé
çàáîëåâàíèÿ è íàëè÷èåì îòäàëåííûõ ìåòàñòàçîâ
(p < 0,05). Îäíàêî äëÿ ÌÌÏ-9 òîëüêî óðîâåíü åå
â ñûâîðîòêå êðîâè êîððåëèðîâàë ñ ïîçäíåé ñòà-
äèåé çàáîëåâàíèÿ. Íèêàêîé ñóùåñòâåííîé êîððå-
ëÿöèè íå íàáëþäàëàñü ìåæäó ÌÌÏ-2 èëè ÌÌÏ-
9 ïðè ýêñïðåññèè èììóíîîêðàøèâàíèÿ è ãèñòî-
ëîãè÷åñêèìè îñîáåííîñòÿìè îïóõîëè (ð = 0,061
è ð = 0,087, ñîîòâåòñòâåííî). Èç ýòîãî ìîæíî
ñäåëàòü âûâîä, ÷òî ÌÌÏ-2 ÿâëÿåòñÿ áîëåå ÷óâ-
ñòâèòåëüíûì ïðåäèêòîðîì ïðîãðåññèè, ìåòàñòà-
çèðîâàíèÿ è âûæèâàíèÿ ïðè ÐË, ÷åì ÌÌÏ-9.
Óðîâåíü ÌÌÏ-2 â ñûâîðîòêå êðîâè ìîæåò áûòü
öåííîé ïåðåìåííîé ïðîãíîçà è ìîæåò ïîìî÷ü
ñòðàòèôèöèðîâàòü áîëüíûõ ðàêîì ëåãêîãî â ãðóïïû
ñ íèçêèì è âûñîêèì ðèñêîì.

Òàêèì îáðàçîì, ôàêòîðû ñèñòåìû ìåòàëëî-
ïðîòåèíàç ìîãóò áûòü çíà÷èìû â ïðîãðåññèè ÐË.
ÌÌÏ-2 è ÌÌÏ-9 ìîãóò ñëóæèòü ïðîãíîñòè÷åñ-
êèìè ìàðêåðàìè, è èõ çíà÷åíèÿ ìîãóò áûòü
èññëåäîâàíû â íàáëþäåíèè çà áîëüíûìè ÐË è
ïðè âûáîðå áîëüíûõ äëÿ ñèñòåìíîé õèìèîòåðà-
ïèè èëè äðóãèõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ.

Ñðåäè äðóãèõ ìàðêåðîâ çëîêà÷åñòâåííîñòè, â
òîì ÷èñëå è ÐË, ÿâëÿåòñÿ íåãèñòîíîâûé áåëîê Ki-
67. Ki-67 ÿâëÿåòñÿ ÿäåðíûì ÄÍÊ-ñâÿçûâàþùèì
áåëêîì, ýêñïðåññèðóåìûì â òå÷åíèå âñåãî êëå-
òî÷íîãî öèêëà â ïðîëèôåðèðóþùèõ, íî íå â
ïîêîÿùèõñÿ (G0),  êëåòêàõ. Ki-67 èñïîëüçóåòñÿ,
÷òîáû îòëè÷èòü ðàñòóùèå îò íåðàñòóùèõ êëåòîê
[6, 17], õîòÿ åãî òî÷íàÿ ôóíêöèÿ îñòàåòñÿ íåÿñ-
íîé. Íåñìîòðÿ íà áîëüøîå êîëè÷åñòâî èññëåäî-
âàíèé, ïðîâåäåííûõ ó áîëüíûõ ðàêîì ëåãêîãî,
ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå Ki-67 äëÿ âûæèâàíèÿ
îñòàåòñÿ ñïîðíûì.

Áûëà ïðîâåäåíà îöåíêà ïðîãíîñòè÷åñêîé çíà-
÷èìîñòè áàëàíñà ìåæäó àïîïòîçîì è ïðîëèôèðà-
öèåé ïðè ÍÌÊÐË. Äëÿ àíàëèçà èñïîëüçîâàëè
ïàðàôèíîâûå áëîêè îïóõîëè áîëüíûõ ÍÌÊÐË.
Èññëåäîâàëè èíäåêñû àïîïòîçà è ïðîëèôåðàöèè
Ki-67. Òàêæå îöåíèâàëè äðóãèå ïîòåíöèàëüíûå
ïðîãíîñòè÷åñêèå èíäèêàòîðû: ïîñëåîïåðàöèîí-
íîå ãèñòîëîãè÷åñêîå ñòàäèðîâàíèå è áåëîê ð53.
Îäíîìåðíûé àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî ãèñòîëîãè÷åñ-
êèé òèï àäåíîêàðöèíîìû (ð = 0,03), ïîðàæåíèå
ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ (ð = 0,04), áîëåå âûñîêàÿ
ñòàäèè ïîñëå ãèñòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ (ð =
0,001) è ñî÷åòàíèå ýêñïðåññèè íèçêîãî àïîïòîòè-
÷åñêîãî è âûñîêîãî ïðîëèôåðàòèâíîãî èíäåêñîâ
(ð = 0,03) áûëè ñâÿçàíû ñ ïëîõèì ïðîãíîçîì [15].

Äåëàëè îöåíêó ýôôåêòèâíîñòè ýêñïðåññèè
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ìàðêåðà îïóõîëåâîé ïðîëèôåðàöèè Ki-67, êàê
ïîñëåîïåðàöèîííîãî ïðîãíîñòè÷åñêîãî ìàðêåðà.
Èçó÷àëè ýêñïðåññèþ Ki-67 è åãî êîððåëÿöèþ ñ
ïîñëåîïåðàöèîííîé âûæèâàåìîñòüþ ó áîëüíûõ,
îïåðèðîâàííûõ ïî ïîâîäó ÍÌÊÐË. Îáùàÿ ïîñ-
ëåîïåðàöèîííàÿ 5-ëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü ó ïàöè-
åíòîâ ñ âûñîêèì èíäåêñîì Ki-67 (>20%) ñîñòà-
âèëà 39,6 % ïî ñðàâíåíèþ ñ 67,7 % ó áîëüíûõ ñ
íèçêèì èíäåêñîì Ki-67. Ìíîãîôàêòîðíûé àíà-
ëèç ïîêàçàë, ÷òî ïîðàæåíèå ëèìôàòè÷åñêèõ óç-
ëîâ, äèôôåðåíöèðîâêà îïóõîëè è èíäåêñ Ki-67
áûëè äîñòîâåðíûìè ïðîãíîñòè÷åñêèìè ôàêòîðà-
ìè ïðè ÍÌÐË (ð <0,01) [18]. Èç ýòîãî ìîæíî
ñäåëàòü âûâîä, ÷òî ýêñïðåññèÿ îïóõîëüþ Ki-67
ÿâëÿåòñÿ ñèëüíûì ïðîãíîñòè÷åñêèì ôàêòîðîì
ïðè ÍÌÊÐË, îñîáåííî àäåíîêàðöèíîìû.

Áåëîê p53 - ýòî òðàíñêðèïöèîííûé ôàêòîð,
ðåãóëèðóþùèé êëåòî÷íûé öèêë, âûïîëíÿåò ôóí-
êöèþ ñóïðåññîðà îáðàçîâàíèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ
îïóõîëåé, ñîîòâåòñòâåííî, ãåí TP53 ÿâëÿåòñÿ
àíòèîíêîãåíîì. Ìóòàöèè ãåíà TP53 îáíàðóæè-
âàþòñÿ â êëåòêàõ îêîëî 50 % ðàêîâûõ îïóõîëåé.
Çà÷àñòóþ åãî íàçûâàþò "ñòðàæåì ãåíîìà".

Ñâî¸ íàçâàíèå áåëîê ïîëó÷èë ïî ìîëåêóëÿð-
íîé ìàññå, êîòîðàÿ áûëà îïðåäåëåíà ïî åãî
äâèæåíèþ â SDS-PAGE - 53 êÄà. Ðåàëüíàÿ
ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà áåëêà ñîñòàâëÿåò 43,7 êÄà.
Ïîãðåøíîñòü â ïåðâîíà÷àëüíîì îïðåäåëåíèè
ìîëåêóëÿðíîé ìàññû âûçâàíà íàëè÷èåì ìíîæå-
ñòâà îñòàòêîâ ïðîëèíà â ñîñòàâå p53, êîòîðûå
çàìåäëÿþò äâèæåíèå áåëêà â ãåëå.

Áåëîê ð53 ÿâëÿåòñÿ ïðîäóêòîì ãåíà-ñóïðåññî-
ðà îïóõîëè TP53 è ýêñïðåññèðóåòñÿ âî âñåõ
êëåòêàõ îðãàíèçìà. Ïðè îòñóòñòâèè ïîâðåæäåíèé
ãåíåòè÷åñêîãî àïïàðàòà áåëîê ð53 íàõîäèòñÿ â
íåàêòèâíîì ñîñòîÿíèè, à ïðè ïîÿâëåíèè ïîâðåæ-
äåíèé ÄÍÊ àêòèâèðóåòñÿ [5].

Áåëîê ð53 àêòèâèðóåòñÿ ïðè ïîâðåæäåíèÿõ
ãåíåòè÷åñêîãî àïïàðàòà, à òàêæå ïðè ñòèìóëàõ,
êîòîðûå ìîãóò ïðèâåñòè ê ïîäîáíûì ïîâðåæäå-
íèÿì, èëè ÿâëÿþòñÿ ñèãíàëîì î íåáëàãîïðèÿòíîì
ñîñòîÿíèè êëåòêè (ñòðåññîâîì ñîñòîÿíèè). Ôóí-
êöèÿ áåëêà ð53 ñîñòîèò â óäàëåíèè èç ïóëà
ðåïëèöèðóþùèõñÿ êëåòîê òåõ êëåòîê, êîòîðûå
ÿâëÿþòñÿ ïîòåíöèàëüíî îíêîãåííûìè (îòñþäà
îáðàçíîå íàçâàíèå áåëêà ð53 - àíãë. guardian of the
genome - õðàíèòåëü ãåíîìà). Äàííîå ïðåäñòàâëå-
íèå ïîäòâåðæäàåòñÿ òåì ôàêòîì, ÷òî ïîòåðÿ
ôóíêöèè áåëêà ð53 ìîæåò áûòü óñòàíîâëåíà â 50
% ñëó÷àåâ çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé ÷åëîâåêà. Â
ðåãóëÿöèè àêòèâíîñòè áåëêà ð53 âåäóùàÿ ðîëü
ïðèíàäëåæèò ïîñòòðàíñëÿöèîííûì ìîäèôèêà-
öèÿì áåëêà è åãî âçàèìîäåéñòâèÿì ñ äðóãèìè
áåëêàìè [5].

Íåñìîòðÿ íà áîëüøîå êîëè÷åñòâî èññëåäîâà-
íèé, ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå p53 äëÿ âûæèâà-
åìîñòè ïàöèåíòîâ ðàêîì ëåãêèõ ÿâëÿåòñÿ ñïîð-
íûì. Ïóáëèêàöèè îñíîâàíû íà èññëåäîâàíèè
íåáîëüøîãî êîëè÷åñòâà ïàöèåíòîâ.

Ñèñòåìàòè÷åñêèé îáçîð ëèòåðàòóðû ïîêàçû-
âàåò, ÷òî èçìåíåíèå ãåíà ð53 â êëåòêàõ áîëüíûõ
ÐË ÿâëÿåòñÿ ïëîõèì ïðîãíîñòè÷åñêèì ôàêòîðîì
âûæèâàåìîñòè ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÌÊÐË [19].

Òàêèì îáðàçîì, â êîìáèíàöèè CYFRA 21-1,
ÌÌÏ-2 è ÌÏÏ-9, ð53, Ki67 ìîãóò èìåòü ïðîãíî-
ñòè÷åñêîå çíà÷åíèå âûæèâàåìîñòè áîëüíûõ ðà-

êîì ëåãêîãî. Òàêæå îíè ìîãóò ñïîñîáñòâîâàòü
îïòèìèçàöèè àäüþâàíòíîé ïîëèõèìèîòåðàïèè è
ëó÷åâîé òåðàïèè. Äàííûå îïóõîëåâûå ìàðêåðû
ìîãóò ÿâëÿòüñÿ èíäèêàòîðàìè ðåöèäèâà çàáîëå-
âàíèÿ, ÷òîáû ñïîñîáñòâîâàòü ñâîåâðåìåííîé äè-
àãíîñòèêå è íà÷àëó ñïåöèàëüíîãî ëå÷åíèÿ.

V.I. Starikov, S.Yu. Basylaishvili

Role of Tumor Markers in Prognosis,
Treatment and Survival of Patients with
Lung Cancer

There have been analyzed data on tumor markers
specific for lung cancer. There has been also
determined their importance for diagnosis and
prognosis of the disease (Arch. Clin. Exp. Med.—
2013.—Vol.22, ¹1. — P. 112-115).
Keywords: lung cancer, tumor markers, prognosis,
survival
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