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Изучены количественные показатели клеток местнораспространенного рака 
шейки матки (РШМ) на фоне лучевой терапии. Показано, что применение 

лазерной проточной ДНК-цитофлуорометрии целесообразно в качестве 
дополнительного метода для определения прогностических количественных 
показателей при РШМ (плоидность, индекс пролиферации с одновременной 

оценкой пропорции клеток в G1/0, S, G2 + M фазах клеточного цикла).

Введение
лечение рака шейки матки (ршМ) 
имеет большое социальное значе-
ние. Это обусловлено сохраняю-
щейся тенденцией роста заболева-
емости первичным ршМ, высокой 
частотой рецидивов и неизлечен-
ности, ведущими к летальному 
исходу даже после специализи-
рованного лечения. несмотря на 
достигнутые успехи в диагностике 
ршМ, в настоящее время в россии 
до 40% больных ршМ обращают-
ся за медицинской помощью уже с 
распространенной III–IV стадией 
этого заболевания [1, 17].
одним из основных факторов, с 
которым связана заболеваемость 
ршМ, является возраст пациента. 
однако в последнее время отмече-
но увеличение частоты выявления 
различных форм ршМ у женщин 
молодого возраста – 15–39 лет, что 
занимает 1-е ранговое место среди 
онкозаболеваний (21,9% по данным 
на 2009 г.). ршМ является основной 
причиной смерти онкобольных в 

этой возрастной категории. в воз-
растной категории 40–54 лет забо-
леваемость ршМ составляет 9,3%, 
занимая 2-е место после рака мо-
лочной железы [1].
клиническая практика показывает, 
что злокачественные опухоли од-
ного и того же морфологического 
типа, размера и локализации не оди-
наково реагируют на лучевую тера-
пию у пациентов, что проявляется 
разной степенью их регрессии – от 
полного излечения до прогрессиро-
вания во время лечения. очевидно, 
это зависит от индивидуальной ра-
диочувствительности. в последние 
годы выявление факторов про-
гноза неуклонно интегрируется в 
диагностический процесс, и харак-
теристика опухоли становится не-
отъемлемой частью клинического 
диагноза. Среди учитываемых в на-
стоящее время факторов прогноза 
ршМ наиболее часто используются 
степень распространения опухоле-
вого процесса, поражение регио-
нарных лимфатических узлов, сте-

пень дифференцировки опухоли, а 
также сопутствующие изменения 
периферической крови в сочета-
нии с нарушениями функции орга-
нов мочевыделительной системы, 
возраст, продолжительность курса 
лечения [2–8]. Анализ этих показа-
телей, безусловно, важен для плани-
рования лечения, однако он не всег-
да дает возможность предсказать 
течение заболевания с необходимой 
точностью.
Применение в клинической прак-
тике количественных методик 
стало возможно благодаря внед-
рению метода лазерной проточной 
днк-цитофлуорометрии. опреде-
ляемые с его помощью плоидность 
клетки опухоли и соотношение 
клеток в различных фазах клеточ-
ного цикла исключают субъекти-
визм исследования и позволяют 
выявить особенности пролифера-
ции и аномальное содержание днк 
в ядрах клеток при проведении лу-
чевой терапии у больных ршМ [9–
12]. Это дает основание полагать, 
что с помощью метода лазерной 
проточной днк-цитофлуоромет-
рии возможно объективизировать 
цитологические критерии, провес-
ти количественную оценку измене-
ний в клетках опухоли, происходя-
щих в результате лучевой терапии, 
и получить надежные прогности-
ческие количественные показате-
ли. Проведение такого исследова-
ния представляется современным 
и актуальным.
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ными и многоклоновыми опухо-
лями формами плоскоклеточного 
рака – плоскоклеточным неорого-
вевающим (18,6%) и низкодиффе-
ренцированной формой рака (20%), 
а также аденокарциномой (4,0%).
для оценки прогностически значи-
мых признаков ршМ с учетом дан-
ных, в соответствии с плоидностью 
и пролиферативной активностью 
клеток, каждый тип днк-гисто-
грамм делили на подтипы, пред-
ставленные в таблице 2 [10].
При анализе полученных данных 
установлено, что диплоидные опу-
холи характеризовались низкими 
темпами деления клеток, что под-
тверждается низкими значениями 
числа клеток в фазе клеточного 
цикла G0/1. число клеток в фазе G0/1 
составило более 80% в 94,8 ± 8,1% 
случаев, в S-фазе < 7% – в 78,9 ± 6,6% 
случаев, в фазе G2 + M < 10% – в 97,4 ± 
2,6% опухолей. индекс пролифера-
ции (иП) < 15% наблюдался в 92,1 ± 
4,4% случаев новообразований.

целью настоящего исследования 
явилось изучение количественных 
показателей клеток местнораспро-
страненного рака шейки матки на 
фоне лучевой терапии (плоидность, 
распределение клеток по фазам кле-
точного цикла), а также взаимосвя-
зи данных показателей с клиничес-
кими факторами прогноза.

Материалы и методы 
исследования
Материалом для настоящего про-
спективного исследования послу-
жили клинические наблюдения за 
121 больной ршМ II, III, IV стадий, 
которым проводился курс сочетан-
ной лучевой терапии с 2000 по 2008 г. 
в ронц им. н.н. блохина рАМн. 
изучался биопсийный материал 
шейки матки, который забирался 
до начала курса лучевой терапии 
(лт), после 1-го этапа лт на сум-
марной очаговой дозе (Сод) 50–
40 Гр и после окончания всего курса 
лечения на Сод в точке А 76–80 Гр, 
в точке в – 60 Гр.
Проведенное исследование у 121 
больной с местнораспространен-
ным ршМ показало, что диплоид-
ные опухоли выявлены у 38 (31,4%) 
больных, анеуплоидные опухоли – 
у 75 (62%), многоклоновые – у 7 
(5,8%) и у 1 (0,8%) больной обнару-
жена гиперанеуплоидная опухоль.
в группе диплоидных опухолей 
средний возраст пациенток соста-
вил 50,8 ± 2,1 лет (от 26 до 71 года), 
среди них 16 (42,1%) больных были 
моложе 49 лет и 22 (57,9%) – старше 
49 лет.
в группе анеуплоидных опухолей 
средний возраст больных соста-
вил 52,1 ± 1,3 лет (от 25 до 74 лет), 
среди них 28 (37,3%) больных были 
моложе 49 лет и 47 (62,6%) – старше 
49 лет.
Средний возраст больных с мно-
гоклоновыми опухолями составил 
47,4 ± 2,7 лет (от 37 до 58 лет), среди 
них 4 (57,1%) были моложе 49 лет и 
3 (42,8%) старше 49 лет.
у 1 больной в возрасте 41 год была 
выявлена гиперанеуплоидная опу-
холь. 
распределение больных ршМ по 
возрасту в зависимости от плоид-
ности клеток опухоли представлено 
на рисунке 1.

отмечено, что у больных старше 
49 лет чаще встречались анеупло-
идные опухоли.
для характеристики степени анеу-
плоидии вычисляли индекс днк 
(иднк) клеток опухоли. распре-
деление больных в зависимости от 
иднк опухоли представлено на 
рисунке 2.
По результатам исследования, у 
38 больных ршМ выявлены дипло-
идные опухоли (иднк = 1). у 27 
(22,3%) больных значение иднк 
при ршМ составило от 0,6 до 0,8, 
то есть наблюдалась анеуплоидия 
клеток опухоли с потерей генети-
ческого материала. у 48 (39,7%) 
больных отмечалась анеуплоидия 
в пределах митотического цикла 
(иднк – 1,1–1,84). Многоклоно-
вые опухоли, имеющие три клона, 
характеризовались по значению 
иднк, который составил у 2 па-
циенток в пределах 1,85–2,15, у 1 – 
более 2,15, а у 4 больных – 1,1–1,84, 
то есть в пределах митотического 
цикла. Гиперанеуплоидная опухоль 
у 1 больной имела иднк более 2,15.
распределение больных в зави-
симости от стадии заболевания 
представлено в таблице 1. в боль-
шинстве случаев выявлен плоско-
клеточный рак различной степени 
дифференцировки. в группе анеу-
плоидного плоскоклеточного рака 
чаще встречался плоскоклеточный 
неороговевающий рак – у 14 (18,6%) 
больных и низкодифференциро-
ванная форма рака – у 15 (20,0%) 
больных. диагноз «аденокарцино-
ма» установлен у 3 (4,0%) больных.
в группе диплоидных опухолей в 
большинстве наблюдений верифи-
цирован плоскоклеточный орого-
вевающий рак (у 12 (31,6%) пациен-
ток) и низкодифференцированная 
форма плоскоклеточного рака (у 8 
(21%) пациенток). Аденокарцинома 
выявлена у 1 (2,6%) пациентки.
Многоклоновые опухоли в основ-
ном были представлены плоско-
клеточным раком без дифферен-
цировки (у 3 (42,8%) пациенток) и 
плоскоклеточным ороговевающим 
раком (также у 3 (42,8%) пациенток).
в целом можно отметить, что анеу-
плоидные опухоли представлены 
прогностически более неблагопри-
ятными по сравнению с диплоид-

n – число больных.

Рис. 1. Распределение (%) больных РШМ по возрасту 
в зависимости от плоидности опухоли
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Рис. 2. Распределение (%) больных РШМ в зависимости 
от ИДНК опухоли
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Анеуплоидные опухоли характери-
зовались более высокой пролифера-
тивной активностью по сравнению 
с диплоидными. число клеток в 
фазе G0/1 было в большинстве случа-
ев в пределах 80–90% (в 61,3 ± 5,6% 
случаев) и более 90% – в 22,7 ± 4,8% 
случаев, а менее 80% – в 16,0 ± 4,2%. 
количество клеток в S-фазе < 7% 
наблюдалось в 52 ± 5,8% случаев, а 
число клеток в S-фазе в пределах от 
7 до 14% было в 44 ± 5,7% опухолей, 
число клеток в S-фазе ≥ 14% – в 4,0 ± 
2,3% новообразований. количество 
клеток в фазе G2 + M в 82,6 ± 4,4% 
случаев было менее 10%, а в 17,3 ± 
4,4% случаев – более 10%.
индекс пролиферации клеток опу-
холи в большинстве случаев (61,3 ± 
5,6%) составил менее 15%, в 22,6 ± 
4,8% опухолей он был в пределах 
от 15 до 20% и более 20% – в 16,0 ± 
4,2% новообразований. количество 

анеуплоидных клеток в опухоли в 
69,3 ± 5,3% случаев было более 40%, 
а в 24,0 ± 4,9% новообразований – 
в пределах от 20 до 40% и в 14,6 ± 
4,1% случаев – менее 20%, что сви-
детельствует о гетерогенности кле-
точного состава опухоли.
Гиперанеуплоидная опухоль (1 слу-
чай) характеризовалась высокой 
пролиферативной активностью в 
пределах 15–20% при динамическом 
наблюдении на фоне курса лучевой 
терапии, а также высокими показа-
телями числа клеток в S-фазе в пре-
делах от 7 до 14%. При дальнейшем 
наблюдении за больной выявлено 
быстрое прогрессирование заболе-
вания за счет отдаленного метаста-
зирования ршМ.
Группа с многоклоновыми опухоля-
ми была немногочисленна (n = 7), 
в результате исследования в ряде 
новообразований выявлено 3 клона 

клеток опухоли, для статистичес-
кого анализа использовались пара-
метры клеточного цикла популяции 
с наибольшим значением иднк. 
в целом распределение количества 
клеток в фазах клеточного цикла 
многоклоновой опухоли мало от-
личалось от показателей диплоид-
ных опухолей. Значения G0/1 более 
80% выявлены у 85,5 ± 14,3% (n = 6) 
больных. количество клеток S-фа-
зы < 7% установлено у 57,1 ± 20,2% 
(n = 4) пациенток, большее коли-
чество случаев составило значение 
S в пределах от 7 до 14% – в 42,8 ± 
20,2% (n = 3) случаев. число клеток 
в фазе G2 + M менее 10% выявлено у 
85,7 ± 14,3% (n = 6) больных. индекс 
пролиферации в большинстве слу-
чаев был менее 15% – в 71,4% (n = 5). 
количество анеуплоидных клеток 
в опухоли составило более 40% 
в 57,1 ± 20,2% случаев ршМ (n = 4), 
в 28,5 ± 18,4% (n = 2) опухолей зна-
чение этого показателя было в ин-
тервале 20–40%, в 14,3 ± 14,3% опу-
холей (n = 1) – менее 20%.

Результаты исследования
Полученные методом лазерной про-
точной цитофлуорометрии данные 
можно использовать в качестве от-
дельных дополнительных прогнос-
тических критериев течения ршМ. 
точность прогноза важна для выбо-
ра тактики ведения больных.
Анализ общей и безрецидивной 
выживаемости у больных ршМ в 
зависимости от плоидности клеток 
опухоли без учета стадии заболева-
ния подтвердил: диплоидные опухо-
ли имеют более доброкачественное 
течение по сравнению с анеуплоид-
ными, что подтверждено результа-
тами выживаемости (рис. 3 и 4). так, 
общая 5-летняя выживаемость у па-
циенток с диплоидными опухолями 
была выше (68,4 ± 9,6%) по сравне-
нию с больными с анеуплоидными 
опухолями (45,4 ± 8,4%), р < 0,05, а 
в группе с многоклоновыми опу-
холями статистически значимо не 
отличалась – 66,7 ± 19,2% (р = 0,6). 
Аналогичная тенденция прослежена 
при изучении результатов безреци-
дивной выживаемости у больных 
ршМ: в группе диплоидных опу-
холей к пятилетнему сроку наблю-
дения результаты оказались выше 

Таблица 1. Распределение больных РШМ по стадиям в зависимости от плоидности опухоли

стадия РШМ
анеуплоидные

(n = 75)
диплоидные

(n = 38)
Многоклоновые 

(n = 7)
Гиперанеу-

плоидные (n = 1)
n % n % n % n %

II T2bN0M0 16 21,3 8 21,0 0 0 0 0

III

T1bN1M0 0 0 1 2,6 0 0 0 0
T2bN1M0 1 1,3 4 10,5 2 28,6 0 0
T3aN0M0 0 0 1 2,6 0 0 0 0
T3bN0M0 26 34,6 14 36,8 2 28,6 0 0
T3bN1M0 19 25,3 6 15,8 2 28,6 0 0

IV
T2bN1M1 3 4,0 1 2,6 0 0 0 0
T3bN0M1 3 4,0 0 0 0 0 0 0
T3bN1M1 7 9,3 3 7,9 1 14,3 1 100

n – число больных.

Таблица 2. Распределение клеток в фазах клеточного цикла и индекс пролиферации 
в зависимости от плоидности опухоли и подтипа ДНК-гистограмм

количество клеток РШМ, %
диплоидные 

(n = 38)
анеуплоидные 

(n = 75)
Многоклоновые 

(n = 7)
n % n % n %

G0/1

< 80 2 5,2 ± 3,6 12 16,0 ± 4,2 1 14,3 ± 14,3
80–90 18 47,4 ± 8,1 46 61,3 ± 5,6 4 57,1 ± 20,2
> 90 18 47,4 ± 8,1 17 22,7 ± 4,8 2 28,6 ± 18,4

S
< 7 30 78,9 ± 6,6 39 52,0 ± 5,8 4 57,1 ± 20,2

7 – < 14 7 18,4 ± 6,3 33 44,0 ± 5,7 3 42,8 ± 20,2
≥ 14 1 2,6 ± 2,6 3 4,0 ± 2,3 0 0

G2 + M < 10 37 97,4 ± 2,6 62 82,6 ± 4,4 6 85,7 ± 14,3
> 10 1 2,6 ± 2,6 13 17,3 ± 4,4 1 14,3 ± 14,3

индекс пролиферации
< 15 35 92,1 ± 4,4 46 61,3 ± 5,6 5 71,4 ± 18,4

15–20 1 2,6 ± 2,6 17 22,6 ± 4,8 1 14,3 ± 14,3
> 20 2 5,2 ± 3,6 12 16,0 ± 4,2 1 14,3 ± 14,3

число анеуплоидных 
клеток в опухоли

< 20 0 0 11 14,6 ± 4,1 1 14,3 ± 14,3
20–40 0 0 18 24,0 ± 4,9 2 28,5 ± 18,4
> 40 0 0 52 69,3 ± 5,3 4 57,1 ± 20,2

n – число больных.
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ными опухолями (n = 75) увеличи-
валась и доля клеток опухоли, нахо-
дящихся в S-фазе клеточного цикла: 
так, при II стадии ршМ число кле-
ток в S-фазе в большинстве случа-
ев было от 7 до 16%, тогда как при 
III стадии S < 7% выявлено у 30,6% 
больных, в пределах от 7 до 14% – 
у 28% и ≥ 14% – у 2,6%. Похожая тен-
денция выявлена и при диплоидных 
опухолях.
в группе анеуплоидных опухолей у 
больных старше 49 лет наибольшее 
число клеток в S-фазе клеточного 

(45,1 ± 11,0%), чем в группе анеу-
плоидных опухолей (32,7 ± 7,2%), 
р < 0,05. в группе с многоклоновыми 
опухолями показатели безрецидив-
ной выживаемости статистически 
значимо не отличались (р = 0,3) от 
первых двух групп, безрицидивная 
выживаемость в течение пяти лет 
составила 57,1 ± 18,7%. Медиана вы-
живаемости в группе анеуплоидных 
опухолей составила 14,1 мес., в груп-
пе диплоидных – 39,7 мес., в группе 
многоклоновых опухолей – 51,9 мес.
При анализе результатов выжива-
емости у больных ршМ в зависи-
мости от возраста выявлено, что в 
группе анеуплоидных опухолей вы-
живаемость зависела от возрастной 
категории больных (табл. 3 и 4).
При анализе результатов выжива-
емости у больных ршМ в зависи-
мости от возраста выявлено, что в 
группе анеуплоидных опухолей как 
общая, так и безрецидивная выжи-
ваемость пациенток младше 49 лет 
составила в течение пяти лет 43,4 ± 
8,4% и 32,7 ± 7,2% соответственно, 
что хуже по сравнению с данными 
по старшей возрастной категории 
(> 49 лет): 68,4 ± 9,6% и 45,1 ± 11,0% 
(р < 0,05) соответственно. в группе 
диплоидных опухолей статистичес-
ки значимых результатов выживае-
мости по возрастным категориям не 
получено. Группа с многоклоновы-
ми опухолями с учетом возраста не 
анализировалась из-за ее малочис-
ленности (n = 7).
отмечено, что при анеуплоидном 
ршМ частота рецидивов у боль-
ных выше, чем при диплоидном 
раке: 24,0% по сравнению с 2,6% 
(р < 0,05) соответственно. в группе 
с многоклоновыми опухолями ре-
цидивы не выявлены.
частота выявления отдаленных ме-
тастазов практически одинакова в 
группах с диплоидными и анеупло-
идными опухолями – 28,9% и 25,3% 
соответственно. в группе с много-
клоновым ршМ отдаленные мета-
стазы выявлены в 71,4% случаев. 
наличие одновременно рецидива и 
метастазов при диплоидном ршМ 
выявлено у 5,3% пациенток, а при 
анеуплоидном – 8%.
Анализ результатов выживаемос-
ти в зависимости от показателей 
иднк оказался хуже (р < 0,05) 

только по результатам общей вы-
живаемости. При значениях иднк 
в пределах 0,6–0,8, то есть при анеу-
плоидии с потерей генетического 
материала, результаты общей вы-
живаемости в течение пяти лет со-
ставили 37,8 ± 10,7% по сравнению 
с 47,3 ± 15,3% в группе больных с 
иднк в пределах 1,1–1,84. резуль-
таты безрецидивной выживаемости 
в этих категориях оказались статис-
тически не значимы.
отмечено, что при увеличении ста-
дии ршМ у пациенток с анеуплоид-
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* p < 0,05 по сравнению с анеуплоидными опухолями и р > 0,05 по сравнению с многоклоновыми.
n – число больных.

Рис. 4. Безрецидивная выживаемость больных РШМ при сочетанной лучевой терапии с учетом 
плоидности опухоли
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  Анеуплоидные (n = 75)        диплоидные* (n = 38)        Многоклоновые (n = 7)

  Анеуплоидные (n = 75)        диплоидные* (n = 38)        Многоклоновые (n = 7)

* p < 0,05 по сравнению с анеуплоидными опухолями и р > 0,05 по сравнению с многоклоновыми.
 n – число больных.

Рис. 3. Общая выживаемость больных РШМ при сочетанной лучевой терапии с учетом 
плоидности опухоли
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цикла было выше и составило от 
7 до 36%, в пределах от 7 до 14% – 
у 24%, а ≥ 14% – у 2,6% больных по 
сравнению с пациентками в возраст-
ной категории до 49 лет, у которых 
оно составило 17,3%, 18,6% и 1,3% 
соответственно.
отмечено, что при увеличении ко-
личества клеток опухоли в S-фазе 
до начала курса лучевой терапии 
результаты выживаемости боль-
ных ршМ ухудшаются (рис. 5 и 6). 
так, при числе клеток опухоли в S-
фазе < 7% общая и безрецидивная 
выживаемость в течение пяти лет 
была наиболее высокой и составила 
57,2 ± 13,1% и 45,6 ± 11,3%, а при S 
от 7 до 14% – 32,3 ± 10,3% и 18,2 ± 
8,5% (р = 0,03 и р = 0,0006) соответ-
ственно. При значениях S ≥ 14% все 
больные умерли в течение первого 
года наблюдения от прогрессирова-
ния заболевания. возраст больных в 
данном случае не показал статисти-
чески значимых различий в резуль-
татах выживаемости.
Cроки прогрессирования ршМ 
после проведенного курса лучевой 
терапии зависели от исходного ко-
личества клеток в S-фазе. чем выше 
исходное число клеток в S-фазе, тем 

лучше ответ опухоли на лучевую 
терапию, что   характеризовалось 
уменьшением их количества в опу-
холи после проведенного курса лу-
чевой терапии.
При исходных значениях количес-
тва клеток опухоли в S-фазе до 7% 
поведение опухолевого процесса 
было менее агрессивным, прогрес-
сирование отмечалось в среднем 
через 34,1 ± 7,4 мес. после оконча-
ния курса лт, при значениях исход-
ного количества клеток опухоли в 
S-фазе в пределах от 7 до 14% про-
грессирование выявлялось через 
10,8 ± 4,5 мес., а при S ≥ 14% – через 
7,0 ± 2,0 мес.
Аналогично в группе диплоидных 
опухолей безрецидивная выживае-
мость выше (р = 0,002) при низком 
содержании числа клеток в S-фазе: 
пять лет живы 74,7 ± 10,1% больных. 
При содержании клеток в S-фазе 7% 
и более все больные умерли в тече-
ние трех лет от прогрессирования 
заболевания.
Поведение злокачественной опухо-
ли связано не только с морфологи-
ческими характеристиками клеток, 
но и с их пролиферативной актив-
ностью и плоидностью. оценка 

этих двух критериев вместе делает 
прогноз еще более достоверным.
отмечено, что при увеличении ста-
дии ршМ увеличивалась и проли-
феративная активность опухоли 
среди анеуплоидных опухолей, что 
характеризует агрессивность тече-
ния заболевания. безрецидивная 
выживаемость оказалась статисти-
чески значимо хуже с увеличением 
исходных показателей иП (р = 0,01). 
При значениях иП менее 15% в тече-
ние пяти лет живы 40,9 ± 9,8% паци-
енток; при иП от 15 до 20% – 29,2 ± 
14,5% соответственно. При иП 
более 20% в течение года прожили 
только 25,0 ± 12,5% больных.
у женщин до 49 лет показатели вы-
живаемости при иП 15–20% оказа-
лись хуже: все пациентки умерли до 
истечения трехлетнего срока наблю-
дения, тогда как общая и безреци-
дивная пятилетняя выживаемость 
у больных старше 49 лет составила 
58,9 ± 16,2% и 38,9 ± 18,5% соответ-
ственно (р = 0,01). При иП клеток 
более 20% все пациентки умерли от 
прогрессирования заболевания не-
зависимо от возрастной категории 
в течение 5 лет.
в процессе лучевой терапии рег-
рессия опухоли сопровождалась 
снижением уровня пролифера-
тивной активности, причем чем 
выше был индекс пролиферации, 
тем большее его снижение наблю-
далось в процессе облучения у 
большинства больных. Этот факт 
известен из литературных данных: 
опухоли с высокой пролифератив-
ной активностью лучше отвечают 
на лучевое лечение [13–16]. Анализ 
отдаленных результатов показал, 
что исходно высокие значения иП 
(более 20%) до начала лечения при-
водят к быстрому прогрессирова-
нию ршМ (через 11,4 ± 4,6 мес.) по 
сравнению с иП < 15% (20,8 ± 5,7 
мес.) и иП 15–20% (17,9 ± 7,1 мес.) 
(p < 0,05).
в 92,1% случаев показатели иП в 
группе больных с диплоидными 
опухолями оказались менее 15% и, 
следовательно, выживаемость боль-
ных сопоставима с результатами 
выживаемости всей группы. 
важным прогностическим факто-
ром ршМ является дифференци-
ровка клеток опухоли при наибо-

Таблица 3. Общая выживаемость больных РШМ при сочетанной лучевой терапии с учетом 
плоидности опухоли и возраста пациентки

срок 
наблюдения, 

годы

общая выживаемость больных РШМ, %
диплоидные опухоли (n = 38) анеуплоидные опухоли (n = 75)
Пациентки 

младше 49 лет
(n = 16)

Пациентки 
старше 49 лет

(n = 22)

Пациентки 
младше 49 лет 

(n = 28)

Пациентки 
старше 49 лет

(n = 47)
1 75,5 ± 12,3 94,4 ± 5,4 85,5 ± 4,3* 86,8 ± 6,1
3 66,1 ± 13,9 71,1 ± 12,5 54,9 ± 6,7* 68,4 ± 9,6
5 66,1 ± 13,9 71,1 ± 12,5 43,4 ± 8,4* 68,4 ± 9,6

* р < 0,05 по сравнению с группой анеуплоидных опухолей (пациентки старше 49 лет).
n – число больных.

Таблица 4. Безрецидивная выживаемость больных РШМ при сочетанной лучевой терапии 
с учетом плоидности опухоли и возраста

срок 
наблюдения, 

годы

Безрецидивная выживаемость больных РШМ, %
диплоидные опухоли (n = 38) анеуплоидные опухоли (n = 75)

Пациентки 
младше 49 лет 

(n = 16)

Пациентки 
старше 49 лет 

(n = 22)

Пациентки 
младше 49 лет 

(n = 28)

Пациентки 
старше 49 лет

(n = 47)
1 51,6 ± 13,5 86,6 ± 7,9 57,6 ± 6,0* 73,9 ± 7,6
3 39,7 ± 13,6 58,1 ± 15,5 41,9 ± 6,4* 55,8 ± 9,1
5 39,7 ± 13,6 43,6 ± 17,1 32,7 ± 7,2* 45,1 ± 11,0

* р < 0,05 по сравнению с группой анеуплоидных опухолей (пациентки старше 49 лет).
n – число больных.
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коклеточный рак, высокая проли-
феративная активность опухоли 
(при иП от 15 до 20%), иднк в пре-
делах 1,1–1,84 и более. у пациенток 
старше 49 лет – пролиферативная 
активность более 20% и иднк 0,6–
0,8. у данной категории пациенток 
целесообразно проведение химио-
лучевой терапии. 
такие независимые факторы про-
гноза, как плоидность и количество 
клеток в S-фазе клеточного цикла, 
следует рассматривать как незави-
симые прогностические критерии у 
больных при II стадии рака шейки 
матки. 

лее часто встречающемся плос-
коклеточном раке. выявлено, что 
в группе анеуплоидных опухолей 
с вероятностью 98% (t = 1,8; р = 
0,08) понижение степени диффе-
ренцировки опухоли приводит к 
быстрому прогрессированию. так, 
при плоскоклеточном ороговеваю-
щем раке прогрессирование в сред-
нем наступало через 29,5 ± 8,1 мес. 
после окончания курса лучевой 
терапии, при умереннодифферен-
цированном – через 17,2 ± 5,9 мес., 
при низкодифференцированном – 
через 16,6 ± 4,5 мес., а при неоро-
говевающем – через 13,2 ± 4,2 мес.
индекс пролиферации (иП) клеток 
опухоли при умеренной дифферен-
цировке составил 12,3 ± 1,4%, низ-
кой степени – 14,4 ± 1,3%, что кор-
релирует с агрессивным поведени-
ем опухоли. в группе диплоидных 
опухолей выявлена статистически 
значимая (t = 2,7; р = 0,05) зависи-
мость прогрессирования ршМ от 
степени дифференцировки клеток 
плоскоклеточного рака. Средние 
сроки прогрессирования при плос-
коклеточном ороговевающем раке 
составили 25,9 ± 5,6 мес., при уме-
реннодифференцированном – 22,2 ± 
8,9 мес., при низкодифференциро-
ванном – 15,9 ± 3,2 мес., а при не-
ороговевающем – 7,8 ± 1,4 мес.
в ходе многофакторного регрес-
сионного анализа выявлено, что 
на агрессивное поведение опухо-
левого процесса при ршМ III и 
IV стадий у женщин в возрастной 
категории до 49 лет статистически 
значимо оказывают влияние такие 
морфологические признаки, как 
низкодифференцированная форма 
плоскоклеточного рака, высокая 
пролиферативная активность опу-
холи (при иП 15–20%), а также зна-
чение иднк в пределах 1,1–1,84 и 
более.
у пациенток старше 49 лет с ршМ 
III и IV стадий наиболее прогнос-
тически значимыми факторами 
являются иП более 20% и иднк 
0,6–0,8. 
такие независимые факторы про-
гноза, как плоидность и количество 
клеток опухоли в S-фазе клеточно-
го цикла, следует рассматривать 
как прогностические у больных 
при II стадии ршМ.

Заключение
Применение лазерной проточной 
днк-цитофлуорометрии целесооб-
разно в качестве дополнительного 
метода для определения прогнос-
тических количественных показате-
лей при раке шейки матки, особен-
но таких, как плоидность, индекс 
пролиферации с одновременной 
оценкой пропорции клеток в G1/0, S, 
G2 + M фазах клеточного цикла.
у больных раком шейки матки при 
III–IV стадии в возрастной катего-
рии до 49 лет основными прогнос-
тическими факторами являются: 
низкодифференцированный плос-

р = 0,03 для всех сравнений; n – число больных.

Рис. 5. Общая выживаемость больных при анеуплоидном РШМ при сочетанной лучевой терапии 
с учетом количества клеток опухоли в S-фазе

р = 0,0006 для всех сравнений; n – число больных.

Рис. 6. Безрецидивная выживаемость больных анеуплоидным РШМ при сочетанной лучевой 
терапии с учетом количества клеток опухоли в S-фазе клеточного цикла

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

0,2         0,6         0,8          1          1,5           2          2,5          3          3,5          4           4,5          5

0,2         0,6         0,8          1          1,5           2          2,5          3          3,5          4           4,5          5

Сроки наблюдения, годы

Сроки наблюдения, годы

  S < 7% (n = 40)        S 7–14% (n = 32)        S ≥ 14% (n = 3)

  S < 7% (n = 40)        S 7–14% (n = 32)        S ≥ 14% (n = 3)

вы
ж

ив
ае

мо
ст

ь,
 %

вы
ж

ив
ае

мо
ст

ь,
 %

Литература 
→ С. 60

47ЭФ. Онкология, гематология и радиология.  2/2012

Радиология


