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Цель исследования — изучить долевое распределение опухолей T1a, T1b и T1c в двух независимых популяциях женщин: в стране с 
Национальной программой скрининга рака молочной железы (Нидерландах) и в стране с программой добровольного маммографичес-
кого скрининга (России) и оценить биологическое и прогностическое значение размера опухоли для риска дальнейшего прогрессиро-
вания заболевания и смерти от рака.

Материалы и методы. Изучена гетерогенность рака молочной железы I стадии (T1N0M0) в российской и голландской популяциях 
женщин. В исследование включены российские женщины, получившие радикальное лечение в РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН и Клинике 
РМАПО (n=1341), голландские женщины, получившие лечение в LUMC (n=553), и пациентки, включенные в Национальный канцрегистр 
Нидерландов (n=22 196).

Результаты. Доля опухолей <10 мм (T1a и T1b) у голландских женщин существенно выше (до 34%) по сравнению с таковой среди 
российских пациенток (17,1%), что может объясняться различиями в организации скрининга рака молочной железы в наших странах. 
Рак молочной железы I стадии является гетерогенной группой с благоприятным течением болезни при микрокарциномах <5 мм и 
более агрессивным — при опухолях размером T1b и T1c. Только микрокарциномы T1a имеют благоприятный биологический «портрет» 
(высокую долю люминальных опухолей А-подтипа с низкой степенью анаплазии), что отражается на долгосрочных результатах ле-
чения (минимальная доля рецидивов болезни и смертей от рака и лучшие показатели долгосрочной выживаемости). Биологические 
характеристики опухолей размером T1b и T1c являются более агрессивными и представлены более высокой долей протокового рака с 
люминальным В-подтипом и тройным негативным иммунофенотипом рака, что существенно ухудшает прогноз болезни.
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The aim of the investigation was to study shared distribution of tumors T1a, T1b and T1c in two independent female populations: in the 
country with National breast cancer screening program (the Netherlands) and in the country with voluntary mammographic screening program 
(Russia), and assess biological and prognostic value of tumor size for the risk of further disease progression and cancer-related mortality.

Materials and Methods. We studied stage I breast cancer (T1N0M0) heterogeneity in Russian and Dutch female population. The study 
involved Russian women who had undergone radical treatment in N.N. Blokhin Russian Cancer Research Center of Russian Academy of Medical 
Science and Clinic of Russian Medical Academy for Postgraduate Education (n=1341), Dutch women who had received treatment in LUMC 
(n=553) and the patients included in National Cancer Register of the Netherlands (n=22 196).

Results. Percentage of tumors <10 mm (T1a and T1b) in Dutch women is significantly higher (to 34%) compared with that in Russian 
women (17.1%) that can be explained by the differences in breast cancer screening in these countries. Stage I breast cancer is a heterogeneous 
group with a favorable course, if microcarcinomas are <5 mm, and more aggressive — in tumors T1b and T1c. Only microcarcinomas T1a have 
a favorable biological “portrait” (high percentage of luminal А-subtype tumors with low anaplasia degree) that has an impact on long-term 
treatment results (minimum recurrence rate and mortality rate and best long-term survival rate). Biological characteristics of tumors T1b and T1c 
are more aggressive and have higher percentage of ductal breast cancer with luminal В-subtype and triple negative cancer immunophenotype 
that significantly worsens the disease prognosis.

Key words: breast cancer; biological tumor subtypes; tumor sizes.

По данным GLOBOCAN (совместного проек-
та Всемирной организации здравоохранения и 
Международного агентства исследований рака в 184 
странах мира), в 2012 г. в мире зарегистрировано бо-
лее 1,67 млн. больных раком молочной железы (РМЖ) 
[1]. В структуре заболеваемости женского населения 
РМЖ занимает 1-е место (25% всех злокачественных 
новообразований); лидирует в структуре смертнос-
ти (14,3%) среди женщин во всем мире и занимает 
второе место в развитых странах, уступая раку лег-
кого. Уровень заболеваемости широко варьирует: от 
25 на 100 000 населения в странах Африки до 96 на 
100 000 — в Западной Европе. Заболеваемость РМЖ 
неуклонно растет, причем как в развитых, так и в раз-
вивающихся странах; немаловажную роль в увели-
чении количества вновь выявленных больных играют 
программы активной ранней диагностики рака — скри-
нинга [2]. Скрининг — исследование молочных желез у 

потенциально здорового женского населения с целью 
ранней диагностики злокачественных новообразова-
ний; был впервые введен в США, а затем в ряде разви-
тых стран мира (Великобритания, Канада, Нидерланды) 
[3–6]. С введением скрининговых программ появилось 
понятие «скринингового» рака как опухоли минималь-
ных размеров (как правило, менее 1,0 см), не имеющей 
клинической манифестации и выявляемой лишь специ-
альными инструментальными методами диагностики. 
Регулярные скрининговые маммографии позволили 
диагностировать 85–90% всех злокачественных опухо-
лей на этапе «скринингового» рака, что позволило пе-
рераспределить стадии РМЖ в общей популяции жен-
щин в сторону увеличения числа случаев рака I стадии 
и, в конечном итоге, существенно снизить смертность 
от этой злокачественной патологии [7–10]. В высоко-
развитых странах с введенными национальными про-
граммами обязательного скрининга женского насе-

Прогностическая роль размера опухоли T1a, T1b и T1c при раке молочной железы I стадии
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ления (Нидерландах, Дании, Великобритании, США, 
Канаде) «пик» смертности от РМЖ зафиксирован в 
1985–1995 гг., после чего отмечено существенное сни-
жение показателей смертности. В противоположность 
этому в странах, где отсутствуют обязательные про-
граммы, а практикуется добровольный скрининг (вклю-
чая и Россию), показатели смертности от РМЖ растут, 
несмотря на использование высокоэффективных про-
грамм уточняющей диагностики и широкого внедрения 
адъювантной лекарственной терапии [1]. В ряде иссле-
дований [11–14] изучена прогностическая роль размера 
первичной опухоли при ранних стадиях РМЖ, однако в 
этих работах исследуемые подгруппы подразделяли 
лишь по стадиям болезни (I–II), не учитывая гетероген-
ность самой I стадии, включающей как микрокарцино-
мы (опухоли менее 5 мм — T1a), так и опухоли 5–10 мм 
(T1b) и 10–20 мм (T1c). Биологические характеристики и 
прогностическая роль размера опухоли (T1a, T1b и T1c) 
у больных РМЖ I стадии остаются неизученными, хотя 
данные факторы являются важными для решения воп-
роса об адъювантной системной терапии [12]. Это пос-
лужило основанием для проведения нашего исследо-
вания, в котором мы изучили гетерогенную структуру 
РМЖ I стадии.

Цель исследования — изучить долевое распреде-
ление опухолей T1a, T1b и T1c в двух независимых попу-
ляциях женщин: в стране с Национальной программой 
скрининга рака молочной железы (Нидерландах) и в 
стране с программой добровольного маммографичес-
кого скрининга (России) — и оценить биологическое и 
прогностическое значение размера опухоли для риска 
дальнейшего прогрессирования заболевания и смерти 
от рака.

материалы и методы. В международное иссле-
дование включены больные РМЖ I стадии (T1N0M0), 
получившие радикальное лечение (радикальную маст-
эктомию или органосохраняющее лечение с или без 
адъювантной системной и/или лучевой терапии) с 1985 
по 2009 гг. в России (РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН, 
Клиника РМАПО — 1341 больная) и Нидерландах 
(LUMC — 553 больных). Для сравнения мы использова-
ли данные Национального канцрегистра Нидерландов 
с включением всех больных РМЖ I стадии, получивших 
радикальное лечение в Голландии с 1989 по 2009 г. 
(22 196 пациенток). Возраст российских пациенток, 
включенных в исследование, составил 26–88 лет (ме-
диана — 53 года); женщины моложе 40 лет состави-
ли 12,1%; в возрасте 40–50 лет было 26,7% женщин; 
50–60 лет — 29,2%; старше 60 лет — 32,1% пациенток. 
Голландские больные, получившие лечение в LUMC, 
были старше (p<0,001): медиана возраста — 56 лет (23–
89 лет), доля пациенток моложе 40 лет составила 8,3%, 
40–50 лет — 19,5%, а старше 60 лет — 39,6%. Возраст 
голландских женщин, включенных в Национальный 
канцрегистр, значительно выше: медиана возраста — 
62 года (19–101 год), при этом доля женщин до 40 лет 
составила всего 5,1%, в возрасте 40–50 лет — 16%, а 
более половины больных (55,6%) были старше 60 лет.

По данным планового морфологического исследо-
вания, преобладающим гистологическим вариантом 

опухоли был инфильтративный протоковый рак (у рос-
сийских женщин — 81,2%; у пациенток LUMC — 89,9%; 
у больных, включенных в Канцрегистр, — 88,6%, 
p>0,05), однако степень анаплазии опухолей россий-
ских и голландских женщин была различна. Так, вы-
сокодифференцированные раки G1 были выявлены у 
13,8% российских пациенток, у 20,5% пациенток LUMC; 
у пациенток, включенных в Канцрегистр, — в 24,3% 
случаев; соответственно этому степень злокачествен-
ности G2–3 отмечена у большинства российских боль-
ных (86,2%), у 79,5% пациенток LUMC и у 75,7% гол-
ландских женщин, p<0,001. При оценке рецепторного 
статуса выявлено преобладание гормонопозитивных 
опухолей в обеих популяциях женщин: у российских 
больных эстроген-позитивные (ER+) раки выявлены в 
74,1% случаев, у пациенток LUMC — в 78,4% и сущест-
венно чаще в общей популяции голландских женщин — 
86,4%; p<0,001. При оценке статуса рецепторов прогес-
терона отмечено идентичное преобладание PR+ раков 
у российских (71,6%) и голландских (70,6%) женщин, 
p>0,05; однако доля PR+ опухолей у пациенток LUMC 
была существенно ниже (55,4%), p<0,001.

Данные о HER2-статусе и уровне индекса пролифе-
ративной активности Ki-67 имеются только для рос-
сийских пациенток. Гиперэкспрессия HER2 (HER2+++, 
HER2++ и наличие амплификации при FISH-реакции) 
выявлена в 9,7% случаев. Отсутствие гиперэкспрес-
сии HER2 (HER0, HER1+ при иммуногистохимическом 
(ИГХ) исследовании, а также HER2++ и отсутствие ам-
плификации при FISH-реакции) отмечено у 90,3% жен-
щин. У 12 пациенток при ИГХ-исследовании опухоли 
была выявлена гиперэкспрессия HER2++, однако FISH-
реакция не выполнена вследствие различных причин; 
трактовать HER2-статус как позитивный или негатив-
ный в этой ситуации не представляется возможным. 
Индекс пролиферативной активности Ki-67 у россий-
ских пациенток трактовался как «высокий» при Ki-67 
>20% (согласно рекомендациям St. Gallen от 2013 г. 
и российским рекомендациям RUSSCO от 2013 г.) у 
57,9% пациенток и как «низкий» — при Ki-67 <20% — в 
42,1% случаев.

На основании данных о рецепторном статусе (ER, 
PR, HER2 и Ki-67) у российских больных выделено 5 им-
мунофенотипических подтипов опухолей. Преобладал 
люминальный А-подтип (ER+PR+HER2–, Ki-67 <20% 
или G1) — в 36% случаев; люминальный В HER2-не-
гативный подтип (ER+PR+HER2–, K-i67  >20% или G3) 
отмечен у 25,2% женщин; люминальный В HER2-по-
зитивный подтип (ER+PR+HER2+, Ki-67 или G — лю-
бые) выявлен в 9,6% случаев; тройной негативный рак 
(ER–PR–HER2–, Ki-67 или G — любые) у 22,9%; нелю-
минальный HER2+ подтип (ER–PR–HER2+, Ki-67 или 
G — любые) отмечен в 6,3% случаев (табл. 1).

В соответствии с размером первичной опухоли па-
циентки были разделены на три группы: 1-я группа — 
женщины с опухолями до 5 мм (T1a); 2-я группа — с 
опухолями 5–10 мм (T1b); 3-я группа — с опухолями 10–
20 мм (T1c). Проведено сравнение распределения раз-
меров опухолей у российских и голландских женщин. 
Для российской популяции были проанализированы: 
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биологические характеристики опухоли при различ-
ных размерах (T1a, T1b, T1c); прогностическое значение 
размера опухоли для дальнейшего прогрессирования и 
смерти; а также распределение размеров опухоли сре-
ди женщин, получивших лечение в различные годы.

Статистический анализ осуществлен с использо-
ванием международной статистической программы 
SPSS 20.0; для сравнительного анализа в исследуе-
мых подгруппах использовали однофакторный анализ 
с применением χ2 Пирсона; показатели выживаемости 
определяли методом Каплана–Майера и далее контро-
лировали с помощью регрессионного анализа Кокса. 
Различия считались достоверными при p<0,05.

Данное ретроспективное исследование было одоб-
рено Этическим комитетом РОНЦ им. Н.Н. Блохина 
РАМН и соответствует требованиям Хельсинкской 
декларации (принятой в июне  1964 г. (Хельсинки, 
Финляндия) и пересмотренной в октябре 2000 г. 
(Эдинбург, Шотландия)). Все больные, поступающие в 
РОНЦ, Клинику РМАПО и LUMC, дают расписку в ис-
тории болезни о согласии использования их данных в 
научных целях.

результаты исследования
Размер опухоли в российской и голландской по-

пуляциях женщин. Сравнение размера первичной 
опухоли у российских и голландских женщин показало 
статистически значимые различия (p<0,001). Треть гол-
ландских женщин имела опухоль менее 10 мм (T1a и T1b), 
в то время как среди российских женщин аналогичная 
доля составила всего 17,1%. Микрокарциномы <5 мм 
(T1a) выявлены у российских пациенток в 2,2% случаев 
и существенно чаще диагностировались у голландских 
больных (LUMC — 10,4%; данные Канцрегистра — 
5,2%). Доля опухолей размером 5–10 мм была мини-
мальна (14,8%) в российской популяции и существен-
но выше среди голландских женщин (LUMC — 22,2%; 
данные Национального канцрегистра Нидерландов — 
24,2%). Опухоли 10–20 мм (T1c) преобладали среди рос-
сийских больных (82,9%), у пациенток LUMC составили 
67,4% и 70,6% — у всех голландских женщин (рис. 1).

Таким образом, выявлены статистически значимые 
различия в распределении микрокарцином среди рос-
сийских и голландских женщин (p<0,001). Высокая доля 
(до 34%) опухолей <10 мм (T1a и T1b) среди голландских 

Т а б л и ц а  1
характеристика российских и голландских больных и опухолей, включенных в исследование 
(данные о HER2-статусе и Ki-67 доступны только для российских женщин), абс. число/%

Характеристики
Российские  

больные  
(n=1341)

Пациентки LUMC 
(n=553)

p  
(между Россией  

и LUMC)

Пациентки 
Канцрегистра 

(n=22 196)

p  
(между Россией  

и Канцрегистром)

Возраст, лет:
медиана
<40
40–49
50–59
60–69
70–79
более 80

52 (21–88)
160/11,9
401/29,9
392/29,2
267/19,9
106/7,9
15/1,1

56 (23–89)
46/8,3

108/19,5
180/32,6
135/24,4
70/12,7
14/2,5

<0,001 
 
 
 
 

62 (19–101)
1137/5,1
3545/16,0
5175/23,3
6002/27,0
1096/18,5
2241/10,1

<0,001 
 

Степень анаплазии:
G1
G2
G3

111/13,8
640/79,3

56/6,9

81/20,5
199/50,4
115/29,1

<0,001 3006 (24,3)
5782 (46,8)
3565 (28,9)

<0,001 

Гистологический тип:
протоковый
дольковый или другой

 
1089/81,2
136/18,8

 
419/89,9
47/10,1

 
0,5 

 
16274/88,6
2091/11,4

 
0,8 

ER-статус:
негативный
позитивный

317/25,9
905/74,1

63/21,6
229/78,4

0,1 505/13,6
3205/86,4

<0,001 

PR-статус:
негативный
позитивный

333/28,4
838/71,6

120/44,6
149/55,4

<0,001 1050/29,4
2524/70,6

0,5

HER2-статус:
негативный
позитивный

554/90,3
59/9,7

Данные недоступны
Ki-67:

низкий
высокий

104/42,1
143/57,9
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пациенток с РМЖ I стадии является результатом хоро-
шо организованного выполнения обязательной наци-
ональной программы скрининга в Нидерландах, в то 
время как отсутствие таковой программы в России мо-
жет объяснять полученные данные о низкой доле таких 
опухолей в России (всего 17,1%).

Динамика изменений размера опухолей с 1985 
по 2012 г. в российской популяции пациенток. 
Выполнено распределение размеров опухолей (T1a, T1b 
и T1c) среди российских женщин, получивших лечение 
в различные временные периоды: с 1985 по 1995 г. — 
309 больных, 23,0%; с 1995 по 2000 г. — 160 больных, 
11,9%; с 2000 по 2005 г. — 289 больных, 21,6%; с 2005 
по 2012 г. — 583 больных, 43,5%. Отмечено прогрес-
сивное увеличение доли «малых» опухолей (T1a и T1b) с 

течением времени: опухоли <5 мм (T1a) практически от-
сутствовали у больных, получивших лечение до 1995 г. 
(0,3%), и были диагностированы уже в 3,6% случаев у 
женщин, получивших лечение позже 2005 г.; доля кар-
цином 5–10 мм (T1b) увеличилась с 8,4% (до 1995 г.) 
до 19,2% (после 2005 г.). Соответственно сократилась 
доля опухолей размером 10–20 мм (T1c) с 91,3 до 77,2% 
(p<0,0001) (рис. 2).

Таким образом, с течением времени отмечены су-
щественное увеличение доли микрокарцином (опухо-
лей размером T1a и T1b) и сокращение числа опухолей 
размером T1c, что, безусловно, является результатом 
улучшения уровня инструментальной диагностики 
(маммографии и УЗИ).

Биологическое значение размера опухоли в 
российской популяции 
женщин. При сравнении 
возраста женщин и морфо-
логических характеристик 
при различных размерах 
первичной опухоли (T1a, T1b 
и T1c) у 1341 российской па-
циентки получены важные 
биологические различия в 
подгруппах опухолей. Так, 
возраст женщин, статус ER, 
PR, HER2 и Ki-67 сущест-
венно не различались при 
различных размерах опухо-
ли (p>0,05), однако гистоло-
гический тип рака, степень 
злокачественности и имму-
нофенотип опухоли четко 
коррелировали с размером 
карцином (p<0,05). Доля 
протокового рака прогрес-
сивно возрастала с увели-
чением размера первичной 
опухоли (при T1a она состав-
ляла 60%, при T1b — 78,4% 

рис. 1. Распределение размеров опухо-
лей (T1a, T1b, T1c) у российских и голланд-
ских пациенток (p<0,001)
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рис. 2. Распределение размеров опухолей (T1a, T1b и T1c) у российских пациенток, полу-
чивших лечение в разные годы (p<0,0001)
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и при T1c — 82,3%), а доля редких благоприятных типов 
опухоли (тубулярный, папиллярный рак) была макси-
мальна (23,3%) при опухолях <5 мм и составляла все-
го 5,7% при опухолях T1c (p=0,002). Степень анаплазии 
опухоли также существенно зависела от размера кар-
цином: доля высокодифференцированных раков G1 
при опухолях менее 5 мм была максимальна (42,3%) 
и минимальна — при карциномах размером 10–20 мм 
(9,9%). Причем низкодифференцированные раки G3 
отсутствовали у пациенток с опухолями T1a и были 

представлены только при T1b (6,3%) и T1c (7,4%) разме-
рах опухоли, p<0,0001 (табл. 2).

Сравнение иммунофенотипа опухолей выявило су-
щественное преобладание люминального А-подтипа 
среди женщин с опухолями <5 мм (66,7%), с увеличени-
ем размера опухоли его доля значительно уменьшалась 
(при опухолях T1b — 47,8%; T1c — 31,4%). В противопо-
ложность этому доля HER2-негативного люминально-
го B-подтипа была минимальна при микрокарциномах 
<5 мм (6,7%), возрастала до 20,9% (при размерах опу-

Т а б л и ц а  2
Биологическая характеристика подгрупп опухолей T1a, T1b и T1c, абс. число/%

Клинические и морфологические 
характеристики

Размер опухоли
Всего  

(n=1341)T1a (<5 мм),
n=30/2,2

T1b (5–10 мм),
n=199/14,8

T1c (10–20 мм)
n=1112/83

Возраст больных, лет:
<40
40–50
50–60
>60

2/6,7
7/23,3

12/40,0
9/30,0

19/9,6
49/24,7
69/34,8
61/30,8

138/12,4
345/31,1
311/28,0
317/28,5

160/11,9
401/29,9
392/29,3
388/28,9

p=0,189

Гистологический тип инвазивной 
опухоли:

протоковый
дольковый
смешанный
редкий

18/60,0
5/16,7

0
7/23,3

156/78,4
18/9,1

4/2
21/10,5

915/82,3
113/10,2
20/1,8
64/5,7

1089/81,2
136/10,1
24/1,8
92/6,9

p=0,002
Степень анаплазии:

G1
G2
G3

11/42,3
15/57,7

0

37/26,1
96/67,6

9/6,3

63/9,9
529/82,8
47/7,4

111/13,8
640/79,3
56/6,9

p<0,0001

ER-статус:
негативный
позитивный

4/14,3
24/85,7

41/22,5
141/77,5

272/26,9
740/73,1

317/25,9
905/74,1

p=0,170

PR-статус:
негативный
позитивный

4/14,3
24/85,7

39/22,2
137/77,8

290/29,9
677/70,1

334/28,5
838/71,5

p=0,111

HER2-статус:
негативный
позитивный

19/90,5
2/9,5

96/88,1
13/11,9

435/91,2
42/8,8

554/90,3
59/9,7

р=0,602

Ki-67:
<20%
>20%

4/50,0
4/50,0

22/48,9
23/51,1

78/40,2
116/59,8

104/42,1
143/57,9

p=0,511

Иммунофенотип:
люминальный А
люминальный В HER2–
люминальный В HER2+
тройной негативный
нелюминальный HER2+

10/66,7
1/6,7
2/13,3
2/13,3

0

32/47,8
14/20,9

6/9,0
8/11,9
7/10,4

85/31,4
74/27,3
26/9,6

71/26,2
15/5,5

127/36
89/25,2
34/9,6

81/22,9
22/6,3

р=0,011
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холи 5–10 мм) и была максимальна при опухолях 10–
20 мм — 27,3%. Аналогичные значимые различия мы 
отметили у пациенток с тройным негативным раком: 
при размере опухоли T1a — 13,3%, при T1b — 11,9%, при 
T1c — 26,2% (p=0,011). HER2+ нелюминальный подтип 
был представлен только у пациенток с размером опу-
холи T1b и T1c и отсутствовал у женщин с микрокарци-
номами T1a.

Таким образом, имеются важные биологические 
различия в подгруппах опухолей с размерами T1a, T1b 
и T1c. Наиболее благоприятные характеристики (преоб-
ладание люминального А-подтипа с низкой степенью 
злокачественности опухоли) отмечены при размерах 
опухоли <5 мм, а доля неблагоприятных подтипов опу-
холи (люминального B-подтипа и тройного негативно-
го) — при более крупных опухолях (10–20 мм). Такие 
биологические особенности могут обусловливать и 
различия в прогностическом значении размера опухо-
ли при РМЖ I стадии.

Прогностическое значение размера первичной 
опухоли (T1a, T1b и T1c) в российской популяции жен-
щин. В анализ выживаемости (безрецидивной — БРВ; 
общей — ОВ; онкоспецифической — ОСВ) включены 
российские пациентки со сроком наблюдения не менее 
36 мес (для БРВ — 1167 больных; для ОВ — 1209; для 
анализа ОСВ — 1182 женщины). При медиане наблю-
дения 75 мес (6–312 мес) рецидивы болезни выявлены 
у 255 больных (21,9%); из них локальные рецидивы со-

ставили 32,5% (83 случая), регионарные рецидивы — 
6,7% (17 случаев) и отдаленные метастазы выявлены 
у 60,8% (155 больных). Время до прогрессирования 
составило 6–204 мес, медиана — 36 мес. В течение 
периода наблюдения умерло 197 женщин (16,3%); в 
большинстве случаев (169 женщин, 85,8%) — от про-
грессирования рака и в 28 случаях (14,2%) — от других 
причин.

Доли рецидивов болезни в подгруппах женщин с 
размером опухоли T1a, T1b и T1с существенно разли-
чались (p=0,021): у больных с микрокарциномами T1а 
дальнейшее прогрессирование отмечено всего в 4,3% 
случаев, при размерах опухоли T1b — в 14,5% и сущест-
венно выше (23,4%) — при размере T1c. Различия меж-
ду группами при анализе доли смертей от всех причин 
не достигли статистической значимости (p=0,2), однако 
при анализе доли смертей от рака мы выявили важную 
прогностическую закономерность (p=0,049): с увели-
чением размера опухоли растет доля пациенток, умер-
ших от дальнейшего прогрессирования РМЖ. Так, при 
микрокарциномах T1a эта доля минимальна (4,3%), при 
размере опухолей T1b — 9,4%, а при размере опухоли 
T1c она составила уже 15,3% (табл. 3).

Различия в долях рецидивов и смертей от рака 
между подгруппами женщин с разными размерами 
опухолей были подтверждены дальнейшим анали-
зом выживаемости пациенток. Так, лучшие показате-
ли БРВ отмечены у пациенток с микрокарциномами 

Т а б л и ц а  3
прогностическое значение размера опухоли (T1a, T1b и T1c) для дальнейшего  
прогрессирования и смерти у пациенток с раком молочной железы I стадии, %

Показатели отдаленного 
прогноза

Размер опухоли
Доля в общей 

популяцииT1a (<5 мм),  
n=30 (2,2%)

T1b (5–10 мм),  
n=199 (14,8%)

T1c (10–20 мм),  
n=1112 (83%)

Рецидивы 4,3 14,5 23,4 21,9
р=0,021

БРВ:
5-летняя
10-летняя
15-летняя

100
83,3

Нет данных

89,9
78,8

Нет данных

82,6
74,1

67,3%

84,3
75

68,8

p=0,021
Смерть от любой 
причины

8,3 10,0 17,4 16,3

р=0,27
ОВ:

5-летняя
10-летняя
15-летняя

92,9
74,3

Нет данных

96
84,8

Нет данных

93
80
69

93,4
80,6
70,2

р=0,212

Смерть от рака 4,3 9,4 15,3 14,3
р=0,049

ОСВ:
5-летняя
10-летняя
15-летняя

100
95,7

Нет данных

96
85,8

Нет данных

93,7
81,5
72,8

94,2
82,5
73,9

p=0,046
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<5 мм (5-летняя — 100%, 10-летняя — 83,3%), у боль-
ных с опухолями 5–10 мм 5-летняя БРВ составила 
89,9%, 10-летняя — 78,8% и была существенно ниже 
при размерах карцином 10–20 мм (5-летняя — 82,6%, 
10-летняя — 74,1%), р=0,021. При сравнении показате-
лей ОВ мы не выявили существенных различий между 
подгруппами: 5- и 10-летняя ОВ у женщин с опухоля-
ми T1a составила 92,9 и 74,3%; в подгруппе больных с 
карциномами T1b — 96 и 84,8% и при размерах опухо-
лей T1c — 93 и 80% соответственно (p=0,212). Однако 
при сравнении показателей ОСВ было подтверждено 
прогностическое значение размера опухоли для рис-
ка смерти от прогрессирования: 5- и 10-летняя ОСВ 
была максимальной только при микрокарциномах T1a 
(100 и 95,7%) и была существенно ниже при опухолях 
T1b (96 и 85,8%) и T1c (93,7 и 81,5%), p=0,046. Важно от-
метить, что статистически значимые различия в пока-
зателях выживаемости (БРВ и ОСВ) при разных раз-
мерах опухоли появляются уже к 5-летнему периоду 
наблюдения за больными и становятся еще более зна-
чимыми спустя 10 лет. Показатели 15-летней выжива-
емости представлены только для женщин с размера-
ми опухолей T1c: 15-летняя БРВ — 67,3%, ОВ — 69% и 
ОСВ — 72,8%; доля женщин с размерами опухолей T1a 
и T1b, получивших лечение до 2000 г., минимальна и 
недостаточна для статистического анализа 15-летней 
выживаемости.

заключение. Рак молочной железы I стадии явля-
ется гетерогенной группой с благоприятным течением 
болезни при микрокарциномах <5 мм и более агрессив-
ным — при опухолях размером T1b и T1c. Только мик-
рокарциномы T1a имеют благоприятный биологический 
«портрет» (высокую долю люминальных А-подтипов 
опухолей с низкой степенью анаплазии), что отражает-
ся на долгосрочных результатах лечения (минимальная 
доля рецидивов болезни и смертей от рака и лучшие 
показатели безрецидивной и онкоспецифической вы-
живаемости). Биологические характеристики опухо-
лей размером T1b и T1c являются более агрессивными и 
представлены более высокой долей протокового рака 
с люминальным В-подтипом и тройным негативным 
иммунофенотипом рака, что существенно ухудшает 
прогноз болезни. Доля микрокарцином (T1a и T1b), обна-
руживаемых на доклинической стадии, составляет до 
34% среди голландских женщин, что является резуль-
татом введенной в стране Национальной программы 
скрининга; среди российских женщин доля таких опу-
холей составляет всего 17,1%, что отражает неэффек-
тивность существующей программы диагностики рака 
молочной железы в стране. Полученные нами резуль-
таты подтверждают данные мировой литературы о по-
зитивной роли маммографического скрининга при раке 
молочной железы [1, 2, 7].

Финансирование исследования и конфликт ин-
тересов. Исследование не финансировалось какими-

либо источниками, и конфликты интересов, связанные 
с данным исследованием, отсутствуют.
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