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ÎÍÊÎËÎÃ²ß

Ââåäåíèå
Èçó÷åíèå âûæèâàåìîñòè îíêîëîãè÷åñêèõ

áîëüíûõ ÿâëÿåòñÿ ãëàâíîé çàäà÷åé êëèíè-
÷åñêîãî è ýêñïåðèìåíòàëüíîãî îíêîëîãà. Ìíî-
æåñòâî ôàêòîðîâ âëèÿåò íà êîëè÷åñòâåííûé è
êà÷åñòâåííûé àíàëèç ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè ïðîëå÷åííûõ ïàöèåíòîâ. Íà ñåãîäíÿø-
íèé ìîìåíò íå èçâåñòíî íè îäíîãî èíñòðó-
ìåíòà èëè ïðèáîðà, êîòîðûé ìîã áû èçìåðèòü
äëèòåëüíîñòü ïðåäñòîÿùåé æèçíè êîíêðåòíîãî
÷åëîâåêà. Îäíàêî, îïèðàÿñü íà ìàòåìàòè÷åñêèé
àíàëèç ñðàçó ìíîãèõ ôàêòîðîâ, ìîæíî ïðî-
ãíîçèðîâàòü îæèäàåìóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè áîëüíîãî ðàêîì æåëóäêà (ÐÆ). Ýòî
çàâèñèò îò ìíîãèõ ôàêòîðîâ, êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ
ïåðåìåííûìè, òî åñòü îíè ìîãóò ìåíÿòüñÿ â
çàâèñèìîñòè îò äàííîãî êîíêðåòíîãî áîëüíîãî.

Íàøåé çàäà÷åé ÿâëÿëîñü ïðîñëåæèâàíèå
ïîäîáíûõ òåíäåíöèé, êîãäà, çíàÿ âîçðàñò áîëü-
íîãî, ñòàäèþ çàáîëåâàíèÿ, ïîêàçàòåëè ñòåïåíè
àãðåññèâíîñòè îïóõîëè, ìîæíî ñîñòàâèòü îðè-

åíòèðîâî÷íûé ïðîãíîç äëèòåëüíîñòè ïðåä-
ñòîÿùåé ïîñëå îïåðàöèè æèçíè. Ïðè ýòîì íå
ó÷èòûâàëèñü âîçìîæíûå äðóãèå ïðè÷èíû
ñìåðòè áîëüíîãî, íå ñâÿçàííûå ñ îíêîëîãè÷åñ-
êèì çàáîëåâàíèåì (èíôàðêòû, èíñóëüòû è äð.).
Íåîáõîäèìîñòü ïîäîáíîãî ìàòåìàòè÷åñêîãî
èíñòðóìåíòàðèÿ â ðóòèííîé êëèíè÷åñêîé ðà-
áîòå íàçðåëà äàâíî. Îäíèì èç íàèáîëåå ÷àñòî
çàäàâàåìûõ ðîäñòâåííèêàìè è êîíêðåòíûì
áîëüíûì âîïðîñîâ ÿâëÿåòñÿ ñëåäóþùèé: «ñêî-
ëüêî âðåìåíè æèçíè Âû, äîêòîð, ìíå ìîæåòå
äàòü?» Äîêòîð íå äàåò ÷åëîâåêó æèçíü, ýòî íå
â åãî âëàñòè; íî, ó÷èòûâàÿ çíà÷èòåëüíûé êëè-
íè÷åñêèé îïûò, ìàòåìàòè÷åñêèé àïïàðàò, äî-
ñòóïíûé íàì ñåãîäíÿ, âîçìîæíîñòè äëÿ îíëàéí
âû÷èñëåíèé, áûëî áû íåðàçóìíî õîòÿ áû íå
ïîïûòàòüñÿ ñäåëàòü ýòî. Èìåþùèåñÿ â ëèòåðà-
òóðå äàííûå äîâîëüíî ñêóäíû è îòðàæàþò òî-
ëüêî âûæèâàåìîñòü ïî ñòàäèÿì, íî íå îòðàæà-
þò âñåé øèðîòû êàðòèíû. Âåäü òîëüêî ëåæà-
ùèõ íà ïîâåðõíîñòè ôàêòîðîâ äîñòàòî÷íî ìíîãî.
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Âûïîëíåí àíàëèç ìîëåêóëÿðíûõ è ìîðôîëîãè÷åñêèõ ôàêòîðîâ, ïîâëèÿâøèõ íà âû-
æèâàåìîñòü áîëüíûõ ðàêîì æåëóäêà (n=221). Ïðîàíàëèçèðîâàíà âûæèâàåìîñòü äàííîé
ãðóïïû áîëüíûõ íà îñíîâå èçó÷åíèÿ ìîëåêóëÿðíûõ ìàðê¸ðîâ VEGFR, p53, Her2,
Ki-67. Îáîçíà÷åíà ðîëü â âûæèâàåìîñòè áîëüíûõ òàêèõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ ôàêòîðîâ,
êàê ñòåïåíü äèôôåðåíöèðîâêè ïåðâè÷íîé îïóõîëè æåëóäêà, íàëè÷èå ìèêðîñêîïè÷åñêîé
èíâàçèè â îïóõîëåâûå ïåðèíåâðèé è ìèêðîöèðêóëÿòîðíîå ðóñëî, ñòåïåíü ïðîðàñòàíèÿ
òîëùè ñòåíêè æåëóäêà, êîëè÷åñòâî ðåãèîíàðíûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ, â êîòîðûõ
íàéäåíû ìåòàñòàçû, ïëîùàäü îïóõîëè, èçìåðåííîé ìîðôîëîãîì ïîñëå óäàëåíèÿ ïðå-
ïàðàòà, è íåêîòîðûõ äðóãèõ. Â êà÷åñòâå àðáèòðà âûñòóïàþò êàê êðèâûå âûæèâàåìîñòè,
ðàññ÷èòàííîé ïî ìåòîäèêå Äýâèäà Ðîêñáè Êîêñà, ïðîñòîå âðåìÿ æèçíè, èçìåðåííîå â
ìåñÿöàõ, à òàêæå ïëîùàäè ïîä êðèâûìè âûæèâàåìîñòè.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðàê æåëóäêà, ëèìôîäèññåêöèè, ìóëüòèîðãàííûå ðåçåêöèè,
èììóíîãèñòîõèìèÿ, ãåíåòè÷åñêàÿ êëàññèôèêàöèÿ.
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Ðàê ó áîëåå ìîëîäûõ ëþäåé ïðîòåêàåò
áîëåå àãðåññèâíî, è ñêîðîñòü åãî ìåòàáîëè-
÷åñêèõ ïðîöåññîâ, ñêîðîòå÷íîñòü êëåòî÷íîãî
öèêëà îòëè÷àþòñÿ îò òîðïèäíûõ, äëÿùèõñÿ
ïîä÷àñ ãîäàìè îíêîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ ó
ñòàðèêîâ.

Ñòàäèÿ îïóõîëåâîãî ïðîöåññà ÿâëÿåòñÿ
äîâîëüíî óñëîâíûì ïîíÿòèåì, ïîñòîÿííî ìå-
íÿþùèìñÿ â çàâèñèìîñòè îò ïåðåñìîòðà ê ïå-
ðåñìîòðó TNM êëàññèôèêàöèè. Íàïðèìåð,
îäíî âðåìÿ N1 îçíà÷àëî (è ýòî ëîãè÷íî) ïîðà-
æ¸ííûå ëèìôîãåííûìè ìåòàñòàçàìè ïàðà-
ãàñòðàëüíûå ëèìôîóçëû, ïîòîì N1 îçíà÷àëî
ïîðàæåíèå îò 1 äî 6 ðåãèîíàðíûõ ëèìôàòè-
÷åñêèõ óçëîâ ìåòàñòàçàìè, à íûíå N1 – ýòî óæå
âñåãî 1 èëè 2 ïîðàæ¸ííûõ ëèìôîóçëà. Îïèñû-
âàÿ äàííûé ôàêò ÿçûêîì öèôð, ìîæíî ñêàçàòü,
÷òî N1≠N1≠N1. À ñòàòèñòèêà âûæèâàåìîñòè â
çàâèñèìîñòè îò ñòàäèè ïåðåõîäèò èç îäíîãî
èñòî÷íèêà â äðóãîé ïðàêòè÷åñêè íåèçìåí¸í-
íîé, òàê êàê äàííûå èçìåíåíèÿ êëàññèôèêàöèè
ÐÆ ïðîèçîøëè â òå÷åíèå âñåãî 10 ëåò [1–3].

Ñòåïåíü äèôôåðåíöèðîâêè G è êîëè-
÷åñòâî ìèòîçîâ (èíäåêñ ïðîëèôåðàöèè Ki-67)
îäíîçíà÷íî ÿâëÿþòñÿ ôàêòîðàìè, îïðåäåëÿþ-
ùèìè àãðåññèâíîñòü îïóõîëåâîãî ðîñòà, íî
íèãäå â ëèòåðàòóðå âû íå íàéäåòå òàêîãî ïðîã-
íîçà. Íàìè íå áûë âñòðå÷åí íè îäèí ëèòåðà-
òóðíûé èñòî÷íèê, â êîòîðîì ñ óêàçàíèåì êîí-
êðåòíûõ ïðîöåíòîâ âûæèâàåìîñòè áûëî áû
óêàçàíî, ÷òî T3N1M0G1 èìåþò âûæèâàåìîñòü
40%, à T3N1M0G4, íàïðèìåð, 30%. Áîëåå òîãî,
èññëåäîâàòåëè îáõîäÿò ñòîðîíîé ñàìó ìûñëü
ñòðàòèôèêàöèè áîëüíûõ ïî ñòîëü óçêèì ïîä-
ãðóïïàì. Â âåê âûñîêèõ òåõíîëîãèé è èçîáè-
ëèÿ èíôîðìàöèè íà ðàçëè÷íûå òåìû â ñàìûõ
ðàçíûõ îáëàñòÿõ òàê è íå ïðîäåìîíñòðèðî-
âàíû ïîäîáíûå ñòàòèñòèêè. Â ëó÷øåì ñëó÷àå
ìîæíî íàéòè, ÷òî âûæèâàåìîñòü ïðè ÐÆ
I ñòàäèè â òå÷åíèå ïÿòè ïîñëåäóþùèõ ëåò
ñîñòàâèò 80–90%, II ñòàäèè 60–70%, III 30–
40% è ìåíåå, à áîëüíûå â IV ñòàäèè, äàæå
îïåðèðîâàííûå ðàäèêàëüíî, íå÷àñòî ïåðåñå-
êóò ïîðîã 20%-íîé âûæèâàåìîñòè.

Íàïðèìåð, åùå 10 ëåò íàçàä ïðèõîä èì-
ìóíîáèîëîãè÷åñêîé èëè, ëó÷øå ñêàçàòü, ãåíå-
òè÷åñêîé êëàññèôèêàöèè ðàêà ìîëî÷íîé æå-
ëåçû (ÐÌÆ) îñòàâàëñÿ ïðåëþáîïûòíîé íàó÷-
íîé íîâèíêîé áîëüøîé îíêîëîãèè, íî íå áî-
ëåå òîãî. Êîìó ïîíàäîáèëàñü ýòà íîâàÿ êëàññè-
ôèêàöèÿ? Áîëüøèíñòâî ïðàêòèêóþùèõ ìàì-
ìîëîãîâ îòíîñèëèñü ê íåé ñ îñòîðîæíîñòüþ
íà ôîíå óæå ñóùåñòâóþùèõ ïðèìåðíî ïÿòè–
øåñòè âïîëíå ðàáîòîñïîñîáíûõ êëàññèôè-
êàöèé, óäîâëåòâîðÿâøèõ ñàìîãî òðåáîâàòåëü-

íîãî ïðàêòèêà. Ïðàêòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü ðàç-
äåëåíèÿ ðàêà ãðóäíîé æåëåçû (ÐÃÆ) íà ëþìè-
íàëüíûå òèïû À è Â, áàçàëüíîïîäîáíûé è
Her2/new ïîçèòèâíûé ðàêè îñòàâàëàñü ïîíÿò-
íîé â áîëüøåé ñòåïåíè ëèøü óçêîìó êðóãó
îíêîëîãîâ-õèìèîòåðàïåâòîâ. Äëÿ õèðóðãîâ-
ìàììîëîãîâ, íàïðîòèâ, áûëî ïîíÿòíåå èñ-
ïîëüçîâàòü ãèñòîëîãè÷åñêèé òåðìèí «êîìå-
äîêàðöèíîìà», ÷òî îòðàæàëî áîëüøóþ áèîàã-
ðåññèâíîñòü êîíêðåòíîãî ðàêà.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ – èçó÷åíèå êîððåëÿ-
öèè âûæèâàåìîñòè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ
ñ ýêñïðåññèåé íåêîòîðûõ îíêîáåëêîâ VEGFR,
p53, Her2 è ïðîëèôåðàòèâíîãî èíäåêñà Ki-67.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Âñåãî â èññëåäîâàíèå, ïðîâåä¸ííîå íà áà-

çå àáäîìèíàëüíîãî îíêîõèðóðãè÷åñêîãî îòäå-
ëåíèÿ Îäåññêîãî îáëàñòíîãî îíêîëîãè÷åñêîãî
äèñïàíñåðà, âêëþ÷åí 221 áîëüíîé, îïåðèðî-
âàííûé ïî ïîâîäó ÐÆ â ïåðèîä 2007–2013 ãã.
Èññëåäîâàíèå áûëî ðåòðîñïåêòèâíûì, îäíî-
öåíòðîâûì, íåðàíäîìèçèðîâàííûì, âêëþ÷à-
ëî òîëüêî ðàäèêàëüíî èëè óñëîâíî-ðàäèêàëü-
íî ïðîîïåðèðîâàííûõ áîëüíûõ. Ñðåäíèé âîç-
ðàñò áîëüíûõ – (60,88±10,5) ëåò; ìóæ÷èí áûëî
180, æåíùèí – 41. Âñåãî âûïîëíåíî 143 ãàñòð-
ýêòîìèè è 78 äèñòàëüíûõ ñóáòîòàëüíûõ ðåçåê-
öèé. Ãàñòðýêòîìèè âûïîëíåíû ïî ìåòîäèêå
Áîíäàðÿ ñ ôîðìèðîâàíèåì òåðìèíîëàòåðàëü-
íîãî ïåòëåâîãî ìóôòîîáðàçíîãî ïîçàäèîáî-
äî÷íîãî ýçîôàãîåþíîàíàñòîìîçà ñ ìåæêè-
øå÷íûì ñîóñòüåì ïî Áðàóíó. Äèñòàëüíûå ñóá-
òîòàëüíûå ðåçåêöèè çàêàí÷èâàëèñü â áîëü-
øèíñòâå ñëó÷àåâ ôîðìèðîâàíèåì ïîçàäèîáî-
äî÷íîãî ãàñòðîýíòåðîàíàñòîìîçà ïî ñïîñîáó
Áèëüðîò-II â ìîäèôèêàöèè Ãîôìåéñòåðà–
Ôèíñòåðåðà. Ëåòàëüíîñòü ñîñòàâèëà 1,2%,
îïåðàáåëüíîñòü 84%. Ðåçóëüòàòû àíàëèçà
âûæèâàåìîñòè áîëüíûõ äàííîé ãðóïïû ïî
ñòàäèÿì çàáîëåâàíèÿ è âèäó îïåðàöèè ïðåä-
ñòàâëåíû â òàáë. 1.

Ñíèìîê âûïîëíåííîé ïàðààîðòàëüíîé
ëèìôàäåíýêòîìèè è çàáðþøèííîé ïåðèòî-
íåîýêòîìèè ïðèâåäåí íà ðèñ. 1.

Íà ðèñ. 2 ïîêàçàí êîìïîíåíò ìóëüòèîð-
ãàííîé ðåçåêöèè – îáùèé âèä ðåçåöèðîâàííîé
ïðàâîé äîëè ïå÷åíè. Ðåçåêöèÿ âûïîëíåíà ñ
ïðèìåíåíèåì ðàäèî÷àñòîòíîé òåðìîàáëÿöèè
ñ ïîìîùüþ ñïåöèàëèçèðîâàííîãî ýëåêòðîäà
äëÿ ðåçåêöèè ïå÷åíè, èçîáðåò¸ííîãî Íàãè Õà-
áèá èç ëîíäîíñêîãî Hammersmith Center.

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, èçìåðåííàÿ â
ìåñÿöàõ, â çàâèñèìîñòè îò ñòàäèè çàáîëåâàíèÿ
è âèäà îïåðàöèè (7-é ïåðåñìîòð êëàññèôè-
êàöèè TNM) ïðåäñòàâëåíà â òàáë. 2.
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Îáùàÿ õàðàêòåðèñòèêà âûïîëíåííûõ
áîëüíûì ìóëüòèîðãàííûõ âìåøàòåëüñòâ ñëå-
äóþùàÿ. Âíóòðèñòåíî÷íîå ðàñïðîñòðàíåíèå
íà ïèùåâîä çàôèêñèðîâàíî ó 31 (14,03%)
áîëüíîãî, ÷òî ïîòðåáîâàëî ðåçåêöèè ïîääèà-
ôðàãìàëüíîãî è â ðÿäå ñëó÷àåâ âíóòðèäèà-
ôðàãìàëüíîãî ñåãìåíòîâ ïèùåâîäà. Â 3 ñëó-
÷àÿõ âûïîëåíà îïåðàöèÿ Îñàâà–Ãàðëîêà ñ
ðåçåêöèåé âíóòðèäèàôðàãìàëüíîãî ñåãìåíòà
ïèùåâîäà (13,58%), â 8 ñëó÷àÿõ – ðåçåêöèÿ
ïîääèàôðàãìàëüíîãî ñåãìåíòà ïî Ñàâèíûõ
(3,62%), ðàñïðîñòðàíåíèå íà äâåíàäöàòè-
ïåðñòíóþ êèøêó – ó 2 (0,91%) áîëüíûõ, è
êëàññèôèöèðîâàëîñü îíî ìîðôîëîãîì ïî íàè-
áîëüøåé ãëóáèíå èíâàçèè. Ðåçåêöèè õâîñòà
ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû âûïîëíåíû ó 44 áîëü-
íûõ (19,91%), èç íèõ èñòèííîå ãèñòîëîãè÷åñ-
êîå ïðîðàñòàíèå â ïîäæåëóäî÷íóþ æåëåçó
óñòàíîâëåíî ó 5 áîëüíûõ (2,26%), àòèïè÷íûå

ðåçåêöèè ïå÷åíè – ó 9 (4,07%), àíàòîìè÷åñêèå
ðåçåêöèè – ó 3 áîëüíûõ (1,36%). Ñïëåíýêòî-
ìèÿ âûïîëíåíà â 153 ñëó÷àÿõ (69,23%), íàè-
áîëåå ÷àñòî – ïî ïðèíöèïèàëüíûì ñîîáðàæå-
íèÿì, êàê êîìïîíåíò ëèìôîäèññåêöèè Ä1+ è
âûøå. Â 5 ñëó÷àÿõ îòìå÷àëîñü ìåòàñòàòè-
÷åñêîå ïîðàæåíèå êàïñóëû ñåëåç¸íêè (2,26%).
Â 2 ñëó÷àÿõ âûïîëíåíà äèññåêöèÿ âîðîò ñåëå-
ç¸íêè êàê êîìïîíåíò ñïëåíîñîõðàíÿþùåé
îïåðàöèè (0,91%).

Æèçíü êîíêðåòíîãî îíêîëîãè÷åñêîãî áî-
ëüíîãî – ýòî äàëåêî íå òîëüêî ñòàäèÿ, âèä è
ñòåïåíü ïðîðàñòàíèÿ â ñîñåäíèå ñòðóêòóðû.
Â áëèæàéøóþ ãðóïïó îïðåäåëèòåëåé ïðîãíî-
çà äîëæíû áûòü îáÿçàòåëüíî âêëþ÷åíû âîç-
ðàñò áîëüíîãî, îáú¸ì îïóõîëè (÷èòàé ÷èñëåí-
íîñòü êîëîíèè êëåòîê, ÷åãî âîîáùå íå ó÷èòû-
âàåò TNM), ñòåïåíü ãåííîé «ïîäêîíòðîëü-
íîñòè» êëåòî÷íîãî öèêëà (âûðàæåííîñòü èì-

Òàáëèöà 1. Âëèÿíèå îáú¸ìà ëèìôîäèññåêöèè íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
â çàâèñèìîñòè îò ñòàäèè çàáîëåâàíèÿ

Ïðèìå÷àíèå. * DII+, ñîãëàñíî ñîâðåìåííîé ÿïîíñêîé ëèòåðàòóðå ïî äàííîìó âîïðîñó, îçíà÷àåò
âûïîëíåíèå DII-äèññåêöèè ñ îäíîìîìåíòíîé ïàðààîðòàëüíîé ëèìôàäåíýêòîìèåé.

Ðèñ. 1. Ïàðààîðòàëüíàÿ ëèìôîäåíýêòîìèÿ
è çàáðþøèííàÿ ïåðèòîíåîýêòîìèÿ

Ðèñ. 2. Ðåçåöèðîâàííàÿ ïðàâàÿ äîëÿ ïå÷åíè

О Н К О Л О Г І Я
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ìóíîãèñòîõèìè÷åñêîé ýêñïðåññèè îíêîáåëêà
ÒÐ53), ôàêòîðû âûðàæåííîñòè íåîàíãèîãå-
íåçà VEGFR (òàáë. 3) [4–8]. Ïîòîìó ñàìî ïî
ñåáå íàëè÷èå ìûñëè è ñòðåìëåíèÿ ñïðîãíîçè-
ðîâàòü äàëüíåéøóþ æèçíü íå äîëæíî âîñ-
ïðèíèìàòüñÿ êàê ñðåäíåâåêîâîå ñóåâåðèå.

Îñîáåííîñòüþ «ïðî÷òåíèÿ» ìàðê¸ðà Her2/
new ïðè ÐÆ ÿâëÿåòñÿ îïðåäåëåíèå åãî êàê
«ïîëîæèòåëüíûé» äàæå ïðè ýêñïðåññèè «+»
ñîîòâåòñòâóþùåãî îíêîáåëêà – Sheffield Bran-
don et al. [9].

Terashima et al. [10] óñòàíîâèëè, ÷òî Her2-
ïîçèòèâíûé ÐÆ èìååò ëó÷øèå ïîêàçàòåëè áåç-
ðåöèäèâíîé è îáùåé âûæèâàåìîñòè ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ Her2-íåãàòèâíûì. J.Y. Êim et al. [11]
ïóò¸ì èçó÷åíèÿ âûæèâàåìîñòè ïî Ñîõ ïðè
ðàçëè÷íîé ýêñïðåññèè ìàðê¸ðîâ (VEGFR,
VEGF, VEGF-D, VEGFR-2, VEGFR-3, TGF-α,
TGF-β1 and TGF-β RII) óñòàíîâèëè, ÷òî

VEGF-D ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí êàê ôàêòîð
ïðîãíîçà, è åãî âûñîêàÿ ýêñïðåññèÿ ñâÿçàíà ñ
õóäøèìè ïîêàçàòåëÿìè îáùåé âûæèâàåìîñòè
áîëüíûõ. Òàêèì îáðàçîì, íàðÿäó ñ òðåòüèì
èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèì ìàðê¸ðîì ð53 (î
í¸ì, òî÷íåå î åãî áåëêå ÒÐ53, íàïèñàíî âû-

øå), âñå îíè ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû è êàê
ôàêòîðû òå÷åíèÿ è ïðîãíîçà çàáîëåâàíèÿ è
êàê ôàêòîðû èíäèâèäóàëèçàöèè òåðàïèè. Ñî-
÷åòàíèå äàííûõ âèäîâ ìàðê¸ðîâ èìååò ïîòåí-
öèàë òèïèðîâàíèÿ ìîëåêóëÿðíûõ (ýïèãåíåòè-
÷åñêèõ) ôîðì ÐÆ, ïîäîáíî òîìó, êàê èììóíî-
ãèñòîõèìè÷åñêèå ìàðê¸ðû ÐÌÆ ïîìîãàþò
ýïèãåíåòè÷åñêè òèïèðîâàòü ÐÃÆ. À òèïèðî-
âàíèå ÐÆ îòêðîåò ïóòü ê èíäèâèäóàëèçàöèè/
ïåðñîíèôèêàöèè õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ.

Ðåçóëüòàòû
Èíòåðåñíûå ðåçóëüòàòû ïîêàçàëî ñî÷åòà-

íèå äâóõ è áîëåå èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ

Òàáëèöà 3. Ãðàíèöû ìåæäó ýêñïðåññèåé îíêîáåëêîâ, óñòàíîâëåííûå äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ
ðàâíîçíà÷íûõ ïî ÷èñëåííîñòè ãðóïï áîëüíûõ

Ïðèìå÷àíèå. *ÌÂÐ – ìóëüòèîðãàííàÿ (ìóëüòèâèñöåðàëüíàÿ) ðåçåêöèÿ/ãàñòðýêòîìèÿ, îçíà÷àåò,
÷òî ðåçåöèðîâàíî/óäàëåíî 3 è áîëåå îðãàíà.

Òàáëèöà 2. Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè â çàâèñèìîñòè îò ñòàäèè çàáîëåâàíèÿ
è âèäà îïåðàöèè

О Н К О Л О Г І Я
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ìàðê¸ðîâ íà âûáîðêå èç 221 áîëüíîãî. Ïîñêî-
ëüêó êîíå÷íîé öåëüþ áûëî ôîðìèðîâàíèå
ãðóïï ñ íåçàâèñèìîé âûæèâàåìîñòüþ, îòî-
áðàëè ãðóïïû ñî÷åòàþùèõñÿ ìàðê¸ðîâ, íà-
ïðèìåð, Her2/new+ è p53+, òàê êàê îíè èìåëè
íàèëó÷øèå ñïîñîáíîñòè ê ýòîìó. Ýòî áûëî
ïåðâûì øàãîì ê ñîñòàâëåíèþ ìîçàèê ãåíåòè-
÷åñêèõ òèïîâ ÐÆ. Ãåíåòè÷åñêèå òèïû ÐÆ
èìåþò âûñî÷àéøèé ïîòåíöèàë ñîçäàíèÿ
ãðóïï áîëüíûõ ñ îòëè÷àþùåéñÿ âûæèâàåìî-

ñòüþ, òî åñòü ñòàòèñòè÷åñêè íåçàâèñèìûõ
îáúåêòîâ.

Âëèÿíèå ïîëîæèòåëüíîé ýêñïðåññèè äâóõ
îíêîáåëêîâ (Her2/new(+) è p53(+) íà âûæèâà-
åìîñòü ðàçëè÷àþùèõñÿ ïî âèäó ïðîèçâåä¸í-
íîé îïåðàöèè (èíäèâèäóàëèçîâàííûõ) õè-
ðóðãè÷åñêèõ ãðóïï ñ ÐÆ ïîêàçàíî íà ðèñ. 3.

Ñîîòâåòñòâóþùåå ãðàôèêàì, ïðèâåäåí-
íûì íà ðèñ. 3, ïðîöåíòíîå çíà÷åíèå âûæèâàå-
ìîñòè ïîêàçàíî â òàáë. 4. Ïëîùàäü ïîä êðèâîé
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Ðèñ. 3. Âëèÿíèå ïîëîæèòåëüíîé ýêñïåðññèè îíêîáåëêîâ Her2/new(+) è ð53(+)

íà âûæèâàåìîñòü ðàçëè÷àþùèõñÿ ïî âèäó ïðîèçâåä¸ííîé îïåðàöèè õèðóðãè÷åñêèõ ãðóïï ñ ÐÆ

Òàáëèöà 4. Äëèòåëüíîñòü æèçíè ïðè ðàçëè÷íûõ îïåðàöèÿõ

О Н К О Л О Г І Я
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О Н К О Л О Г І Я

âûæèâàåìîñòè (S) îòðàæàåò ïðîèçâåäåíèå ãî-
äû/ïàöèåíòû (ìåñÿöû õ ÷èñëåííîñòü áîëü-
íûõ) è ÿâëÿåòñÿ áîëåå çíà÷èìûì ïîêàçàòåëåì,
÷åì ïðîñòî áîëüøàÿ äëèòåëüíîñòü æèçíè. Òå
ðåçóëüòàòû, êîòîðûå ÿâëÿëèñü ïîêàçàòåëüíû-
ìè äëÿ äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé â ýòîé
îáëàñòè (êðèâàÿ 2), â òàáë. 4 âûäåëåíû.

Íà ðèñ. 4 ïîêàçàíà âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ
ÐÆ ñ VEGFR-p53-Her2+Ki-67- è VEGFR-p53+Her2+
Ki-67+, p=0,017195. Âû÷èñëåíèÿ âûïîëíåíû ñ
ïîìîùüþ ìàòåìàòè÷åñêèõ ìîùíîñòåé îíëàéí
êàëüêóëÿòîðîâ (ñàéò http://statpages.info/).

Íàèõóäøèé ïðîãíîç âûæèâàåìîñòè ñîñòà-
âèë òàê íàçûâàåìûé «òðîéíîé íåãàòèâíûé»
ÐÆ ïî àíàëîãèè ñ ïîäîáíîé ôîðìîé ÐÃÆ. Îí
õàðàêòåðèçîâàëñÿ îòñóòñòâèåì ïðîÿâëåíèé
íåîàíãèîãåíåçà, ýêñïðåññèè áåëêà ÒÐ53, à òàê-
æå îòñóòñòâèåì â àíàëèçèðóåìûõ ìèêðîïðå-
ïàðàòàõ ðåàêöèè íà èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå
êðàñèòåëè áåëêà c-erbB2 (ðèñ. 5) [12–18].

Èíòåðåñíîé îñîáåííîñòüþ, âûÿâëåííîé â
ïðîöåññå àíàëèçà êîìáèíàöèé ìàðê¸ðîâ, îêà-

çàëîñü ñî÷åòàíèå VEGFR-p53-Her2+Ki-67+.
Âñå åãî ñîñòàâëÿþùèå ÿâëÿëèñü âûñîêîäèô-
ôåðåíöèðîâàííûìè ôîðìàìè, áåç ïðîðàñòà-
íèÿ â ñîñåäíèå ñòðóêòóðû, ýêçîôèòíîãî õàðàê-
òåðà ðîñòà, áåç ïðèçíàêîâ àãðåññèâíîãî ðîñòà,
òî åñòü ïðèíÿòûå êàê ëîêàëüíûå ôîðìû, ïåð-
ñïåêòèâíûå â ïëàíå îòäàë¸ííîé âûæèâàå-
ìîñòè äàæå â ëîêîðåãèîíàðíîé ñòàäèè. Íî îá-
ùàÿ âûæèâàåìîñòü â ýòîé ãðóïïå áóäåò íèçêîé
(ðèñ. 6). Ýòî ãèñòîëîãè÷åñêè «õîðîøèå» ðàêè ñ
«ïëîõîé» ÈÃÕ è, ñîîòâåòñòâåííî, ïðîãíîçîì.

Êóìóëÿòèâíàÿ îöåíêà âëèÿíèÿ êðèòåðèåâ
G, V, R, Nev íà âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ, íåçàâè-
ñèìî îò ñòàäèè è ìåòîäà äèññåêöèè, ïðèâåäåíà
â òàáë. 5.

Ãðàôèê âëèÿíèÿ êîìáèíèðîâàííûõ è
ìóëüòèîðãàííûõ ðåçåêöèé íà âûæèâàåìîñòü
áîëüíûõ ñ ñî÷åòàíèåì ìàðê¸ðîâ VEGFR-
p53+Her2-Ki-67+ ïðèâåä¸í íà ðèñ. 6. Ãðóïïà
íàçâàíà «ãðóïïîé 100-ãî ìåñÿöà».

Îïðåäåëåíà ãðóïïà, ãäå âûïîëíåíèå ìóëü-
òèîðãàííûõ ðåçåêöèé ïîâëèÿëî íà âûæèâàå-
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Ðèñ. 6. Âëèÿíèå âûïîëíåíèÿ ìóëüòèîðãàííûõ ðåçåêöèé â ãðóïïå VEGFR-p53-Her2-Ki-67+
íà âûæèâàåìîñòü

ìîñòü áîëüíûõ ÐÆ â ïîçäíèå ñðîêè íàáëþäå-
íèÿ – ïîñëå 100-ãî ìåñÿöà. Ãëàâíîé, êðèòè÷åñ-
êîé îñîáåííîñòüþ ýòîé ãðóïïû áûëî îòñóòñò-
âèå ìåòàñòàçîâ â ðåãèîíàðíûå ëèìôàòè÷åñêèå
óçëû äàæå ïðè íàëè÷èè îïóõîëè Ò4. Ïî÷åìó
â ýòîé ãðóïïå áûëè áîëåå ýôôåêòèâíû êîìáè-
íèðîâàííûå, à íå, ñêàæåì, ðàñøèðåííûå îïå-
ðàöèè, äëÿ íàñ îñòà¸òñÿ çàãàäêîé.

Âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ ÐÆ ÿâëÿåòñÿ òåì
êðèòåðèåì, êîòîðûé ïîçâîëÿåò ïðàâèëüíî
îöåíèòü ýôôåêòèâíîñòü òîãî èëè èíîãî ëå÷åá-
íîãî âîçäåéñòâèÿ, äèàãíîñòè÷åñêîãî êðèòåðèÿ
è ñðàâíèòü ìåòîäû äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ
ìåæäó ñîáîé. Âûæèâàåìîñòü ÿâëÿåòñÿ èíòå-
ãðàòèâíûì ïîêàçàòåëåì, ñóììèðóþùèì ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè áîëüíûõ â ãðóïïå
â öåëÿõ âû÷èñëåíèÿ ñðåäíåãî çíà÷åíèÿ.

Èíòåðåñíîé äåòàëüþ ïðîâåä¸ííûõ íàáëþ-
äåíèé ÿâëÿåòñÿ âàðüèðîâàíèå ïîíÿòèÿ «ñòå-
ïåíü çëîêà÷åñòâåííîñòè» èëè «ñòåïåíü áèîëî-
ãè÷åñêîé àãðåññèâíîñòè» â çàâèñèìîñòè îò ñî-

÷åòàíèÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ ìàðê¸ðîâ.
Ýòî òðóäíî íàçâàòü ñòàäèðîâàíèåì, òàê êàê èç-
çà ìàëûõ ðàçìåðîâ ãðóïïû ìû íå ìîãëè âû-
äåëèòü 3–4 ãðóïïû â êàæäîì èç VEGFR, p53,
Her2, Ki-67 âèäîâ. Ïîýòîìó âûæèâàåìîñòü òîé
èëè èíîé ãðóïïû âîñïðèíèìàëàñü êàê «ãëàâ-
íûé àðáèòð» àãðåññèâíîñòè ðàêà, äåëàÿ åãî
ëèáî áîëåå «çëîêà÷åñòâåííûì» ëèáî, íàîáîðîò,
áîëåå òîðïèäíûì è «äîáðîêà÷åñòâåííûì».

Ãðàôèê, îòðàæàþùèé âîçìîæíîñòè áåëêî-
âûõ ìàðê¸ðîâ ñîçäàâàòü ãðóïïû ñ ðàçíîé âû-
æèâàåìîñòüþ, ïðèâåä¸í íà ðèñ. 7.

Ãðóïïà 100-ãî ìåñÿöà (ñèíèé öâåò) VEGFR-
p53+Her2-Ki-67+ ìîæåò áûòü íàçâàíà ãðóïïîé
«ïëîõîé èììóíîãèñòîõèìèè» èç-çà âûñîêîãî
ïðîëèôåðàòèâíîãî ïîòåíöèàëàKi-67 [19], íî
îòíîñèòåëüíî áëàãîïðèÿòíîãî ïðîãíîçà.

Íà ðèñ. 8 ïðåäñòàâëåí ãðàôèê âëèÿíèÿ DII
ëèìôîäèññåêöèé è ìóëüòèîðãàííûõ ðåçåêöèé
íà âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ ñ ñî÷åòàíèåì
ìàðê¸ðîâ VEGFR-p53+Her2-Ki-67+. Ýòà ãðóï-
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1  11   21   31   41   51   61   71   81   91   101   111   121   131   141    151   161    171    181
Ìåñÿöû æèçíè

VEGFR-p53-Her2-Ki-67+ÌÂÐ
VEGFR-p53-Her2-Ki-67++

Òàáëèöà 5. Êóìóëÿòèâíàÿ îöåíêà âëèÿíèÿ êðèòåðèåâ G, V, R, Nev íà âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ
íåçàâèñèìî îò ñòàäèè è ìåòîäà äèññåêöèè, ìåñ
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ïà íàçâàíà ãðóïïîé «100-ãî ìåñÿöà» (îáùàÿ
âûæèâàåìîñòü ãðóïïû – çåëåíûé öâåò).

Êîãäà íàìè àíàëèçèðîâàëàñü âñÿ ãðóïïà
áîëüíûõ ÐÆ (n=221), ãðàôèêè âûæèâàåìîñòè
áîëüíûõ ñ îïóõîëÿìè àíòðàëüíîãî îòäåëà æå-
ëóäêà, òåëà è êàðäèè ñëèâàëèñü. Õîðîøî áûëî

ðàæ¸ííûå ëèìôîóçëû, ðàçìåð îïóõîëè, ñòå-
ïåíü çëîêà÷åñòâåííîñòè G è áèîàãðåññèâíî-
ñòè ð53 [20, 13].

Íà ðèñ. 10 ïðîäåìîíñòðèðîâàíî âëèÿíèå
ýêñïðåññèè îíêîáåëêà ÒÐ53 íà âûæèâàåìîñòü
ðàäèêàëüíî ïðîîïåðèðîâàííûõ â Îäåññêîì

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

Â
û

æ
èâ

àå
ìî

ñò
ü,

 %

Ìåñÿöû æèçíè
1     7     13     19     25     31    37    43     49     55     61     67     73     79     85    91    103    109

VEGFR-p53+Her2–Ki67+

VEGFR-p53+Her2+Ki67–

VEGFR-p53+Her2+Ki67+

Ðèñ. 7. Ãðóïïû ðàçëè÷àþùåéñÿ âûæèâàåìîñòè. Äåìîíñòðèðóþòñÿ âîçìîæíîñòè ñî÷åòàíèÿ
áåëêîâûõ ìàðê¸ðîâ ñîçäàâàòü ãðóïïû ñ ðàçíîé âûæèâàåìîñòüþ (ñâîåãî ðîäà ñòàäèðîâàíèå)

âèäíî, ÷òî ñóùåñòâóåò òàêàÿ ñèñòåìà êîîðäè-
íàò (VEGFR-p53+Her2-Ki-67+), ãäå «àíòðàëü-
íûå æåëóäêè» æèâóò äîëüøå, ÷åì òðàäèöè-
îííî áîëåå «ïëîõèå», â ïëàíå îòäàë¸ííîé âû-
æèâàåìîñòè áîëüíûõ, ïðîîïåðèðîâàííûõ ïî
ïîâîäó çëîêà÷åñòâåííûõ ýïèòåëèàëüíûõ îïó-
õîëåé òåëà è êàðäèè.

Âëèÿíèå ëîêàëèçàöèè îïóõîëè â æåëóäêå
íà âûæèâàåìîñòü â ãðóïïå áîëüíûõ VEGFR-
p53+Her2-Ki-67+ ïîêàçàíî íà ðèñ. 9.

Ïðèâåä¸ííûå ñòàòèñòè÷åñêèå äàííûå ìî-
ãóò áûòü èñïîëüçîâàíû õèðóðãàìè è õèìèî-
òåðàïåâòàìè äëÿ ïåðñîíèôèêàöèè õèìèîòåðà-
ïåâòè÷åñêîãî (Her2/new, VEGFR) è èíäèâè-
äóà-ëèçàöèè õèðóðãè÷åñêîãî ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ
ÐÆ: èíâàçèÿ â ñòåíêó, âîçðàñò áîëüíîãî, ïî-

îáëàñòíîì îíêîëîãè÷åñêîì äèñïàíñåðå» áîëü-
íûõ ÐÆ. Çåëåíàÿ è ãîëóáàÿ êðèâûå îòðàæàþò
äàííóþ ñèòóàöèþ.

Âëèÿíèå âûñîêîãî ïðîëèôåðàòèâíîãî èí-
äåêñà Ki-67 â äàííûõ ãðóïïàõ áîëüíûõ (çåëå-
íàÿ è ãîëóáàÿ êðèâûå âûæèâàåìîñòè) íèâåëè-
ðîâàíî âëèÿíèåì ýêñïðåññèè ð53.

Ñî÷åòàíèå îíêîáåëêà VEGFR è îïóõîëå-
âûõ ýìáîëîâ â ïðîñâåòå ìèêðîñêîïè÷åñêèõ ñî-
ñóäîâ ëèìôàòè÷åñêîãî (ãèñòîëîãè÷åñêè âûãëÿ-
äÿò êàê ùåëè), àðòåðèàëüíîãî (åñòü ãëàäêîìû-
øå÷íûé êîìïîíåíò â ñòåíêå) è âåíîçíîãî òèïîâ
óõóäøàëî âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ (ðèñ. 11).

Òðóäíî ñêàçàòü, ïî÷åìó ïðè íàëè÷èè áåëêà
íåîàíãèîãåíåçà â ñàìîé îïóõîëè ÐÆ íå âñåãäà
ïðîÿâëÿë òðîïíîñòü ê ðàñïðîñòðàíåíèþ ïî
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Ìåñÿöû æèçíè

VEGFR-p53+Her2–Ki-67+D2

VEGFR-p53+Her2–Ki-67+MBP

VEGFR-p53+Her2–Ki-67+

Ðèñ. 8. Âëèÿíèå âèäà îïåðàöèè íà ãðóïïó ïëîõîé èììóíîãèñòîõèìèè
ïðè ìèêðîñàòåëëèòíî-íåñòàáèëüíûõ ÐÆ
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ìèêðîñêîïè÷åñêèì ñîñóäàì (íå âñåãäà ïðîðà-
ñòàë èìè â äîñòàòî÷íîé ñòåïåíè äàæå â ñòàäèè
Ò4, áîëüíûõ â ýòîé ñòàäèè áûëî 5). Âèäèìî,

â äàííîì ñëó÷àå èìåëè çíà÷åíèå âûñîêèé ïðî-
ëèôåðàòèâíûé èíäåêñ, íèçêèå èíäåêñû ð53 è
CD 340.

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

Â
û

æ
èâ

àå
ìî

ñò
ü,

 %
VEGFR-p53+Her2-Ki-67+àíò

VEGFR-p53+Her2+Ki-67+

1       11       21       31       41       51      61       71       81       91      101      111       121      131
Ìåñÿöû æèçíè

Ðèñ. 9. Âëèÿíèå ëîêàëèçàöèè îïóõîëè â æåëóäêå ïðè «–+–+» ôåíîòèïå íà âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ
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Ìåñÿöû æèçíè
 1     7     13    19     25     31    37    43    49    55    61    67    73    79     85     91    103    109

Ðèñ. 10. Êðèâûå âûæèâàåìîñòè, äåìîíñòðèðóþùèå, ÷òî áîëüíûå ñ ýêñïðåññèåé ð53
æèëè äîëüøå, íåñìîòðÿ íà âûñîêèé ïðîëèôåðàòèâíûé èíäåêñ, â îòäàë¸ííûå ñðîêè íàáëþäåíèÿ

ñ íèìè êîíêóðèðîâàëà ãðóïïà ñ ïîëîæèòåëüíûì íåîàíãèîãåíåçîì

VEGFR-p53+Her2-Ki-67+

VEGFR-p53-Her2+Ki-67-

VGFR-p53+Her2+Ki-67+

VGFR+p53-Her2-Ki-67+
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1     7     13     19    25    31   37    43     49     55     61     67     73     79     85     91    103    109

Ðèñ. 11. Êîððåëÿöèÿ áåëêà íåîàíãèîãåíåçà è íàëè÷èÿ âíóòðèñîñóäèñòîãî îïóõîëåâîãî êîìïîíåíòà

VGFR-p53+Her2-Ki-67+V2-3

VGFR+p53-Her2-Ki-67+

О Н К О Л О Г І Я
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íåèçìåðèìî áîëåå âñåãî çàñëóæèâàþùèé
äîâåðèÿ ñâèäåòåëü ýôôåêòèâíîñòè òåðàïèè.

×òî æå ìîæåò ïîâëèÿòü íà âûæèâàåìîñòü
è ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïðè ÐÆ?

1. Ðàííåå èëè æå, íàîáîðîò, ïîçäíåå
îáðàùåíèå áîëüíûõ. Òàê êàê ìû íå çíàåì â
òî÷íîñòè, êîãäà íà÷àëàñü áîëåçíü, â äåéñòâèå
âñòóïàåò äðóãîé îáúåêòèâíûé êðèòåðèé, ïî-
çâîëÿþùèé îíêîëîãó èçìåðèòü «ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü îíêîçàáîëåâàíèÿ» ïî ñòåïåíè
ðàñïðîñòðàí¸ííîñòè îïóõîëåâîãî ïðîöåññà.
Â ñàìîì TNM êàê áû ñêðûòû «áèîëîãè÷åñêèå
÷àñû» îïóõîëè, îòñ÷èòàâøèå, êàê äîëãî ñóùå-
ñòâóåò çàáîëåâàíèå. Ñâîåîáðàçíûìè «ãîäàìè»
çäåñü âûñòóïàþò ñòàäèè, âåäü îáùåïðèíÿòîé
êîíöåïöèåé ÿâëÿåòñÿ ïîíèìàíèå, ÷òî â ñëó÷àå
ðàñïðîñòðàí¸ííîé ñîëèäíîé îïóõîëè (IV
ñòàäèÿ) ïàöèåíò áîëåí óæå îêîëî ÷åòûð¸õ ëåò.
«Ìåñÿöàìè» âûñòóïàþò èíäåêñû TNM êëàñ-
ñèôèêàöèè, «íåäåëÿìè» – óòî÷íÿþùèå èíäåê-
ñû «à», «b», èíîãäà «ñ» ëèòåð T, N è M, íà-
ïðèìåð, â VII ïåðåñìîòðå êëàññèôèêàöèè Ò1à
èëè Ò4b. Ñðàâíåíèå óñëîâíîå, íî îáùåïðè-
íÿòîé êîíöåïöèåé ñ÷èòàåòñÿ ðàçâèòèå ñîëèä-
íîé çëîêà÷åñòâåííîé îïóõîëè îò âðåìåíè
îäíîé êëåòêè äî IV ñòàäèè çà 4–6 ëåò.

2. Âèä âûïîëíåííîé îïåðàöèè, êóäà âõî-
äèò å¸ ðàäèêàëüíîñòü, ñîáëþäåíèå îíêîëîãè-
÷åñêèõ ïðèíöèïîâ ïðè âûïîëíåíèè, ïðà-
âèëüíûé âûáîð îáú¸ìà óäàëÿåìûõ òêàíåé (íà-
ïðèìåð, ãàñòðýêòîìèÿ ïðè íèçêîäèôôåðåí-
öèðîâàííîì ðàêå àíòðàëüíîãî îòäåëà æåëóä-
êà); îáú¸ì ëèìôîäèññåêöèè, êàê ñîáëþäåíèå
ïðèíöèïà çîíàëüíîñòè, ñîïóòñòâóþùèõ ðå-
çåêöèé ñìåæíûõ îðãàíîâ – ïðèíöèïà ôóòëÿð-
íîñòè; ðàäèêàëüíîñòè óäàëåíèÿ îòäàë¸ííûõ
ìåòàñòàçîâ, âêëþ÷àÿ âûïîëíåíèå, íàïðèìåð,
ïåðèòîíåîýêòîìèé; ñîáëþäåíèå ïðèíöèïîâ
àíòèáëàñòèêè, íàïðèìåð, ïóò¸ì âûïîëíåíèÿ
îäíîìîìåíòíîé èëè îòñðî÷åííîé âíóòðèáðþ-
øíîé ãèïåðòåðìè÷åñêîé õèìèîïåðôóçèè; ñî-
áëþäåíèå àáëàñòèêè.

3. Âèä âûïîëíåííîãî äðóãîãî ñïåöèàëüíîãî
ëå÷åíèÿ: äëÿ ÐÆ, ñîãëàñíî ñòàíäàðòàì ëå-
÷åíèÿ, òàêîâûìè ÿâëÿþòñÿ êóðñû àäúþâàíò-
íîé õèìèîòåðàïèè, òàðãåòíîé òåðàïèè è äð.

4. Áèîëîãèÿ îïóõîëè, êóäà âõîäèò íàøà
âîçìîæíîñòü ìàêñèìàëüíî áîëåå ïîëíîé
îïèñàòåëüíîé õàðàêòåðèñòèêè îïóõîëè è óäà-
ë¸ííûõ «äî÷åðíèõ» îïóõîëåé, áóäü-òî â ëèì-
ôàòè÷åñêèõ óçëàõ èëè â ñàìîñòîÿòåëüíûõ
îðãàíàõ ÷åëîâå÷åñêîãî òåëà.

Ñåãîäíÿ íàì äîñòóïíû íåñêîëüêî óðîâíåé
îïèñàíèÿ ñâîéñòâ ñàìîé îïóõîëè, ÷àñòü êîòî-
ðûõ âûïîëíÿåòñÿ ðóòèííî öèòî- è ãèñòîëî-

Ñòåïåíü ñîñóäèñòîé (v – âåíîçíîé è ly –
ëèìôàòè÷åñêîé) âîâëå÷¸ííîñòè êëàññèôèöè-
ðîâàëè ïî JRSGC [3]:

v0, ly0 – íåò ñîñóäèñòîé èíâàçèè;
v1, ly1 – ìèíèìàëüíàÿ ñîñóäèñòàÿ èíâàçèÿ;
v2, ly2 – óìåðåííàÿ ñîñóäèñòàÿ èíâàçèÿ;
v3, ly3 – âûðàæåííàÿ (òÿæ¸ëàÿ) ñîñóäèñòàÿ

èíâàçèÿ.
Òàêèì îáðàçîì, óäà¸òñÿ îòñëåäèòü âëèÿ-

íèå ðàçëè÷íûõ îíêîáåëêîâ íà áèîëîãè÷åñêóþ
ñêëîííîñòü îïóõîëè âîâëåêàòüñÿ â ñîáñòâåííîå
ìèêðîñîñóäèñòîå îêðóæåíèå, ñîçäàâàòü íîâûå
ñîñóäû, ïðîíèêàòü â íèõ, ñîçäàâàòü îïóõî-
ëåâûå ýìáîëû è öèðêóëèðóþùèå îïóõîëåâûå
êîìïëåêñû. Ôàêòè÷åñêè íà ðèñ. 12 âèäåí îäèí
èç òàêèõ ìèãðèðóþùèõ êîìïëåêñîâ.

Èññëåäîâàíà êîððåëÿöèÿ ãèñòîëîãè÷åñêèõ
è èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ ìàðê¸ðîâ ïðî-
ãíîçà ïðè ÐÆ: îïóõîëåâûå ýìáîëû è èíâàçèÿ
â êðîâåíîñíûå ìèêðîñîñóäû (ñì. òàáë. 6), à
òàêæå êîððåëÿöèÿ ìåæäó ðàçëè÷íîé ñòåïåíüþ
âûðàæåííîñòè âîâëå÷åíèÿ ñîñóäîâ îïóõîëè è
ýêñïðåññèåé ðàçëè÷íûõ èììóíîãèñòîõèìè-
÷åñêèõ ìàðê¸ðîâ.

Îáñóæäåíèå
Âûæèâàåìîñòü ÿâëÿåòñÿ òåì ñàìûì ãëàâ-

íûì ïîêàçàòåëåì, ñâèäåòåëüñòâóþùèì î çíà-
÷èìîñòè è ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åáíîãî âîçäåé-
ñòâèÿ èëè äèàãíîñòè÷åñêîãî êðèòåðèÿ. Êà-
÷åñòâî æèçíè, êàêèì áû ïðåêðàñíûì îíî íè
áûëî è êàê áû ñîâåðøåííî íè áûëî èçìåðåíî
ñ ïîìîùüþ îïðîñíèêîâ, íèêîãäà íå ïåðåâåñèò
çíà÷èìîñòè äëÿ áîëüíîãî è åãî âðà÷à Âðåìåíè
Æèçíè. È êàê áû íè áûë ñîâåðøåíåí îïðîñ-
íèê, âðåìÿ, èçìåðåííîå â ñåêóíäàõ, ìèíóòàõ,
÷àñàõ, äíÿõ, íåäåëÿõ, ìåñÿöàõ, ãîäàõ æèçíè,
âñåãäà áóäåò áîëåå îáúåêòèâíûì êðèòåðèåì
è êàê ôèçèêî-ìàòåìàòè÷åñêèé ïàðàìåòð è êàê

О Н К О Л О Г І Я

Ðèñ. 12. Ìèêðîôîòîãðàôèÿ îïóõîëåâîãî
ýêñòðàâàçàòà â ïðîñâåòå ñîñóäà ìûøå÷íîãî
òèïà (âèäíà ãëàäêàÿ ìóñêóëàòóðà) â ëåâîé
ñðåäíåé ÷àñòè ìèêðîñêîïè÷åñêîé êàðòèíû
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ãè÷åñêè, à ÷àñòü òðåáóåò âíèìàíèÿ ñ òî÷êè
çðåíèÿ âûïîëíåíèÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî
è ìîëåêóëÿðíîãî òåñòèðîâàíèÿ è êàðòèðîâà-
íèÿ. Â ðàáîòå èñïîëüçîâàíû ÷åòûðå óðîâíÿ
êàðòèðîâàíèÿ óäàë¸ííûõ îïóõîëåé:

1-é – ðóòèííûé ãèñòîëîãè÷åñêèé, ñîîòâåò-
ñòâóþùèé 3-ìó èçäàíèþ JGCA: ëîêàëèçàöèÿ
îïóõîëè â æåëóäêå; ìàêðîñêîïè÷åñêèé òèï;
ãëóáèíà èíâàçèè ñòåíêè; ãèñòîëîãè÷åñêèé
òèï; âèä èíôèëüòðàöèè (α, β è γ); ïîðàæåíèå
ðåãèîíàðíûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ ïî êîëè-
÷åñòâó è ãðóïïàì ÿïîíñêîé êëàññèôèêàöèè;
íàëè÷èå ðåçèäóàëüíîé îñòàòî÷íîé îïóõîëå-
âîé áîëåçíè, â òîì ÷èñëå ðîñò â ïðîêñèìàëü-
íîì è äèñòàëüíîì êðàå ðåçåêöèè; èññëåäîâà-
íèå ñòåïåíè äèôôåðåíöèðîâêè îïóõîëè; èñ-
ñëåäîâàíèå ïåðèòîíåàëüíûõ ìåòàñòàçîâ,
âêëþ÷àÿ èíäåêñ ïåðèòîíåàëüíîãî êàíöåðî-
ìàòîçà; èññëåäîâàíèå èíâàçèè â ñîñóäû ëèì-
ôàòè÷åñêîãî òèïà (ùåëè) è ìèêðîâåíóëû;

2-é – ñïåöèàëüíûé ãèñòîëîãè÷åñêèé,
âêëþ÷àþùèé èññëåäîâàíèå ïåðèíåâðàëüíîãî
îïóõîëåâîãî ðîñòà, îïóõîëåâûõ ýìáîëîâ â
ìèêðîñîñóäàõ îïóõîëåâîãî îêðóæåíèÿ;

3-é – èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ îïóõî-
ëåâûõ ìàðê¸ðîâ-îíêîáåëêîâ – ôàêòîðîâ ïðî-
ãíîçà p53, Ki-67, VEGFR-C, erbB2 (Her2/new)
ïî îòäåëüíîñòè: ãðóïïû ñ ïîëîæèòåëüíîé/
îòðèöàòåëüíîé ýêñïðåññèé;

4-é – ñîîòâåòñòâóþùèé îïðåäåë¸ííûì ãå-
íåòè÷åñêèì âàðèàíòàì ÐÆ: ãåíåòè÷åñêè ñòà-
áèëüíîìó, Ýïøòåéíà–Áàðð-çàâèñèìîìó, ìè-

êðîñàòåëëèòíî-íåñòàáèëüíîìó, õðîìîñîìíî-
íåñòàáèëüíîìó; ðàíæèðîâàíèå çäåñü áûëî
îñóùåñòâëåíî â òîì ÷èñëå ñ ó÷¸òîì «ëþáâè»
ãåíåòè÷åñêèõ òèïîâ ê îïðåäåë¸ííîìó àíàòî-
ìè÷åñêîìó îòäåëó æåëóäêà; íàïðèìåð, Ýï-
øòåéíà–Áàðð-çàâèñèìîìó è ìèêðîñàòåëëèò-
íî-íåñòàáèëüíîìó, èíà÷å íàçûâàåìûì íå-
êàðäèàëüíûìè ðàêàìè, ãåíåòè÷åñêè ñòàáèëü-
íîìó – äèôôóçíîìó, õðîìîñîìíî-íåñòàáèëü-
íîìó – ïðîêñèìàëüíîìó ÐÆ.

Êîíå÷íî æå, «ãëàâíûì àðáèòðîì» ïî ïðè-
ëîæåíèþ ýòèõ ìàðê¸ðîâ ê êàêîìó-íèáóäü ìå-
òîäó ëå÷åíèÿ ÿâëÿåòñÿ èõ ñïîñîáíîñòü «ïîä-
íèìàòü», «îïóñêàòü» è âñÿ÷åñêè «äâèãàòü»
êðèâûå âûæèâàåìîñòè áîëüíûõ ÐÆ. Òî åñòü,
åñëè ìàðê¸ð ìîã íàì ïîäñêàçàòü, ÷òî äàííûé
âèä ëå÷åíèÿ â êàêîì-òî ñëó÷àå ïåðñïåêòèâíåå,
îí ñ÷èòàëñÿ ýôôåêòèâíûì äàæå â òîì ñëó÷àå,
åñëè äàëüíåéøàÿ åãî ïðèìåíèìîñòü â êëèíèêå
îíêîõèðóðãèè áûëà ñîìíèòåëüíîé.

Èíòåðåñíîé áûëà ìûñëü èñïîëüçîâàíèÿ
äëÿ îïðåäåëåíèÿ äîñòîâåðíîñòè îòëè÷èé ìåæ-
äó êðèâûìè âûæèâàåìîñòè íå òîëüêî ÷èñòî
÷èñëîâûõ (êðèòåðèé ð, êðèòåðèé îòíîøåíèÿ
øàíñîâ OR), íî è âèçóàëüíî-÷èñëîâûõ êðèòå-
ðèåâ. Ïðèìåðîì òàêîãî ïîäõîäà ÿâëÿåòñÿ
èçìåðåíèå ðàçíîñòåé ïëîùàäåé ïîä êðèâûìè
âûæèâàåìîñòè. Ïðèâåäåíû íåêîòîðûå ñðåä-
íèå çíà÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ãðóï-
ïû áîëüíûõ áåç ó÷åòà å¸ ÷èñëåííîñòè. Ïëî-
ùàäü æå ïîä êðèâîé îçíà÷àåò ïðîèçâåäåíèå
ïðîäîëæèòåëüíîñòåé æèçíè áîëüíûõ íà èõ

Ïðèìå÷àíèå. OR – odds ratio; PPV – positive predictive value; NPV – negative predictive value;
PLR – positive likelihood ratio; NLR – negative likelihood ratio.

Òàáëèöà 6. Êîððåëÿöèÿ ãèñòîëîãè÷åñêèõ è èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ ìàðê¸ðîâ ïðîãíîçà
ïðè ÐÆ, êîððåëÿöèÿ ìåæäó ðàçëè÷íîé ñòåïåíüþ âûðàæåííîñòè âîâëå÷åíèÿ ñîñóäîâ îïóõîëè

è ýêñïðåññèåé ðàçëè÷íûõ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ ìàðê¸ðîâ
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÷èñëåííîñòü, ÷òî, íà íàø âçãëÿä, áîëåå ïîëíî
îòðàæàåò ñòåïåíü âëèÿíèÿ ìåòîäà ëå÷åíèÿ íà
ãðóïïó.

Âûâîäû
1. Â ñâÿçè ñ âûñîêîé èíôîðìèðîâàí-

íîñòüþ áîëüíûõ è èõ ðîäñòâåííèêîâ, ðàñòó-
ùåé çàâèñèìîñòüþ ìåäèöèíñêîãî ñîîáùåñòâà
îò òîòàëüíîé äîñòóïíîñòè ìåäèöèíñêîé èí-
ôîðìàöèè ìû ñ÷èòàåì íåîáõîäèìûì ñîçäàòü
áîëåå ÷¸òêèå ãðàäàöèè çàâèñèìîñòåé âûæèâà-
åìîñòè áîëüíûõ ðàêîì îò ðàçëè÷íûõ êëèíèêî-
ìîðôîëîãè÷åñêèõ ñèòóàöèé.

2. Èìåþùèéñÿ ìàòåìàòè÷åñêèé, àïïàðàò-
íûé è ïðîãðàììíûé âû÷èñëèòåëüíûé èíñòðó-
ìåíòàðèé ñòàíîâèòñÿ âñ¸ áîëåå äîñòóïåí
ïðàêòèêóþùåìó âðà÷ó, íå èìåþùåìó ñïåöè-
àëüíîãî ìàòåìàòè÷åñêîãî îáðàçîâàíèÿ.

3. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû âñåãäà áóäóò
íîñèòü èñêëþ÷èòåëüíî êîíñóëüòàòèâíûé,

ñïðàâî÷íûé, ðåêîìåíäàòåëüíûé õàðàêòåð, òàê
êàê ÷åëîâå÷åñêàÿ æèçíü íå ìîæåò áûòü èç-
ìåðåíà ñ ïîìîùüþ ñàìîé ñëîæíîé ìàòåìà-
òèêè è ëåæèò âíå ïðåäåëîâ åñòåñòâåííûõ âû-
÷èñëåíèé.

4. Ïåðñîíèôèêàöèÿ/èíäèâèäóàëèçàöèÿ
ñõåì ëå÷åíèÿ ðàêà æåëóäêà äîëæíà ñîäåðæàòü
â ñåáå íåêèå ìàòåìàòè÷åñêèå àëãîðèòìû ñî
ìíîãèìè ïåðåìåííûìè äëÿ îáîñíîâàíèÿ
ìåäèêî-ñîöèàëüíîãî îáåñïå÷åíèÿ, äîñòóïíûå
êàê óçêîìó ìåäèöèíñêîìó, òàê è øèðîêîìó
ïóáëè÷íîìó ñîîáùåñòâó.

5. Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ñäåëàíà ïîïûòêà
îòâåòèòü íà ãëàâíûå âîïðîñû, çàäàâàåìûå ïà-
öèåíòàìè è èõ ðîäñòâåííèêàìè, è ïðîëèòü
ñâåò íà èìåþùèåñÿ âîçìîæíîñòè ñîçäàíèÿ ïî-
äîáíûõ ñèñòåì òî÷íîãî íàóêîìåòðè÷åñêîãî
àíàëèçà ïåðåìåííûõ è äëÿ äðóãèõ òÿæ¸ëûõ
çàáîëåâàíèé.
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Âèêîíàíî àíàë³ç ìîëåêóëÿðíèõ ³ ìîðôîëîã³÷íèõ ôàêòîð³â, ùî âïëèíóëè íà âèæèâàí³ñòü õâîðèõ
íà ðàê øëóíêà (n = 221). Ïðîàíàë³çîâàíî âèæèâàííÿ ö³º¿ ãðóïè õâîðèõ íà îñíîâ³ âèâ÷åííÿ
ìîëåêóëÿðíèõ ìàðêåð³â VEGFR, p53, Her2, Ki-67. Ïîçíà÷åíà ðîëü ó âèæèâàíîñò³ õâîðèõ òàêèõ
ìîðôîëîã³÷íèõ ÷èííèê³â, ÿê ñòóï³íü äèôåðåíö³þâàííÿ ïåðâèííî¿ ïóõëèíè øëóíêà, íàÿâí³ñòü
ì³êðîñêîï³÷íî¿ ³íâàç³¿ â ïóõëèíí³ ïåðèíåâð³é ³ ì³êðîöèðêóëÿòîðíå ðóñëî, ñòóï³íü ïðîðîñòàííÿ òîâù³
ñò³íêè øëóíêà, ê³ëüê³ñòü ðåã³îíàðíèõ ë³ìôàòè÷íèõ âóçë³â, ó ÿêèõ çíàéäåí³ ìåòàñòàçè, ïëîùà
ïóõëèíè, ÿêà âèì³ðþºòüñÿ ìîðôîëîãîì ï³ñëÿ âèäàëåííÿ ïðåïàðàòó , ³ äåÿêèõ ³íøèõ. Â ÿêîñò³ àðá³òðà
âèñòóïàþòü ÿê êðèâ³ âèæèâàíîñò³, ðîçðàõîâàíî¿ çà ìåòîäèêîþ Äåâ³äà Ðîêñá³ Êîêñà, ïðîñòèé ÷àñ
æèòòÿ, âèì³ðÿíèé â ì³ñÿöÿõ, à òàêîæ ïëîù³ ï³ä êðèâèìè âèæèâàíîñò³.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ðàê øëóíêà, ë³ìôîäèñåêö³³, ìóëüòèîðãàíí³ ðåçåêö³¿, ³ìóíîã³ñòîõ³ì³ÿ, ãåíåòè÷íà
êëàñèô³êàö³ÿ.

S.I. Kirkilevskiy, V.G. Dubinina, O.V. Lukyanchuk, A.G. Lurin, A.A. Mashukov, A.A. Bilenko,
A.N. Zgura, D.N. Osadchiy, S.V. Merlich, D.V. Ratsiborskiy, V.E. Maksimovskiy, I.V. Shilin
FACTORS OF PERSONIFICATION PROGRAMS OF SURGICAL TREATMENT OF PATIENTS WITH
GASTROINTESTINAL CANCER

In this work, the authors resort to an analysis of the molecular and morphological factors that have
affected the survival of patients with gastric cancer (n = 221). The survival of this group of patients was
analyzed on the basis of the study of molecular markers VEGFR, p53, Her2, Ki-67. The role in the survival
of patients of such morphological factors as the degree of differentiation of the primary tumor of the
stomach, the presence of microscopic invasion of tumor perineurium and microcirculatory bed, the degree
of germination of the wall thickness of the stomach, the number of regional lymph nodes in which metastases
are found, the tumor area measured by the morphologist after removal of the drug , and some others. As an
arbiter, there are survival curves calculated using the David Roxby Cox technique, a simple life time
measured in months, and areas under the survival curves.

Keywords: stomach cancer, lymphadenectomy, multiorgan resections, immunohistochemistry, genetic
classification.
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Áèëåíêî Àëåêñàíäð Àíàòîëüåâè÷ – õèðóðã-îíêîëîã âûñøåé êàòåãîðèè, êàíäèäàò ìåäèöèíñêèõ
íàóê, äîöåíò êàôåäðû õèðóðãèè ¹ 4 ñ êóðñîì îíêîëîãèè Îäåññêîãî íàöèîíàëüíîãî ìåäèöèí-
ñêîãî óíèâåðñèòåòà.

Çãóðà Àëåêñàíäð Íèêîëàåâè÷ – õèðóðã-îíêîëîã âûñøåé êàòåãîðèè, çàñëóæåííûé âðà÷
Óêðàèíû, çàâåäóþùèé îòäåëåíèåì àáäîìèíàëüíîé îíêîëîãèè ÊÓ «Îäåññêèé îáëàñòíîé
îíêîëîãè÷åñêèé äèñïàíñåð».

Îñàä÷èé Äìèòðèé Íèêîëàåâè÷ – âðà÷ âûñøåé êàòåãîðèè, êàíäèäàò ìåäèöèíñêèõ íàóê,
çàâåäóþùèé îòäåëåíèåì êëèíèêè ðåêîíñòðóêòèâíîé è ïëàñòè÷åñêîé õèðóðãèè Îäåññêîãî
íàöèîíàëüíîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòåòà.

Ìåðëè÷ Ñåðãåé Âàñèëüåâè÷ – âðà÷ âûñøåé êàòåãîðèè, êàíäèäàò ìåäèöèíñêèõ íàóê, îðäèíà-
òîð àáäîìèíàëüíîãî õèðóðãè÷åñêîãî îòäåëåíèÿ ÊÓ «Îäåññêèé îáëàñòíîé îíêîëîãè÷åñêèé
äèñïàíñåð».

Ðàöèáîðñêèé Äìèòðèé Âèêòîðîâè÷ –  õèðóðã-îíêîëîã ïåðâîé êàòåãîðèè îòäåëåíèÿ
àáäîìèíàëüíîé îíêîëîãèè ÊÓ «Îäåññêèé îáëàñòíîé îíêîëîãè÷åñêèé äèñïàíñåð».

Ìàêñèìîâñêèé Âÿ÷åñëàâ Åâãåíüåâè÷ – âðà÷ âûñøåé êàòåãîðèè, êàíäèäàò ìåäèöèíñêèõ íàóê,
àñèñòåíò êàôåäðû õèðóðãèè ¹4 ñ êóðñîì îíêîëîãèè, çàâåäóþùèé îïåðàöèîííûì îòäåëåíèåì
êëèíèêè ðåêîíñòðóêòèâíîé è ïëàñòè÷åñêîé õèðóðãèè Îäåññêîãî íàöèîíàëüíîãî ìåäèöèíñêîãî
óíèâåðñèòåòà.

Øèëèí Èãîðü Âëàäèìèðîâè÷ – âðà÷ âòîðîé êàòåãîðèè, îðäèíàòîð àáäîìèíàëüíîãî
õèðóðãè÷åñêîãî îòäåëåíèÿ ÊÓ «Îäåññêèé îáëàñòíîé îíêîëîãè÷åñêèé äèñïàíñåð».

О Н К О Л О Г І Я
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