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Â èñ ñëå äî âà íèè ïðè íÿ ëè ó÷à ñ òèå 100 æåí ùèí êûð ãûç ñêîé ýò íè ÷å ñêîé ãðóï ïû ñ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêè âå ðè ôè öè ðî âàí íûì äèà -
ãíî çîì ðàê ìî ëî÷ íîé æå ëå çû (ÐÌÆ), ïî ëó ÷èâ øèå ñòà öè î íàð íîå ëå ÷å íèå â Íà öè î íà ëü íîì îí êî ëî ãè ÷å ñêîì öåí ò ðå Áèø êå êà
(Êûð ãûç ñêàÿ Ðåñ ïóá ëè êà) â ïå ðè îä 2013—2015 ãã. Ñðåä íèé âîç ðàñò ïà öè åí òîâ ñ ÐÌÆ ñî ñòà âèë 47,6 ± 10,0 ëåò (âîç ðà ñò íîé
èí òåð âàë — 23,5—74,1 ãî äà). Ãå íî òè ïè ðî âà íèå îä íî íóê ëå î òèä íûõ ïî ëè ìîð ôèç ìîâ (ÎÍÏ) p.Q399R (XRCC1), p.R194W
(XRCC1), p.P72R (TP53) è c.309T>G (MDM2) îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü ìå òîäîì ÏÖÐ-ÏÄÐÔ. Ïðè ñðàâ íå íèè ðå çó ëü òà òîâ àíà ëè çà ãå íî -
òè ïè ðî âà íèÿ è êëè íè êî-ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêîé õà ðàê òå ðè ñòèêè îïó õî ëå âî ãî óç ëà â èñ ñëå äó å ìûõ ïîä ãðóï ïàõ èñ ïî ëü çî âà ëè òî÷ íûé
êðè òå ðèé Ôè øå ðà. Äëÿ ñðàâ íå íèÿ êî ëè ÷å ñò âåí íûõ äàí íûõ ïî ñëå ïðî âåð êè íà ãî ìî ñêå äà ñòè÷ íîñòü è íîð ìà ëü íîñòü ðàñ ïðå äå -
ëå íèÿ èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òîä äèñ ïåð ñè îí íî ãî àíà ëè çà ANOVA. Ïîêà çà íî, ÷òî äëÿ ÎÍÏ p.P72R (TP53) è p.R194W (XRCC1) èìå åò -
ñÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìàÿ àñ ñî öè à öèÿ ñ âîç ðà ñ òîì âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ. Ó 78,0% (71/91) ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïà ìè
CG/GG ïî ÎÍÏ p.P72R (TP53) äèà ãíîç áûë ïî ñòàâ ëåí äî 55 ëåò, ó 55,6% (5/9) ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïîì CC — ïî ñëå 55 ëåò
(p = 0,041). Äëÿ ïî ëè ìîð ôèç ìà p.R194W (XRCC1) áû ëà ïî êà çà íà ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìàÿ àñ ñî öè à öèÿ ñ âîç ðà ñ òîì âå ðè ôè êà -
öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ: äëÿ ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïîì CC ðàñ ñ÷è òàí íûå çíà ÷å íèÿ ñî ñòà âè ëè 46,12 ± 10,21 ãî äà, ó ïà öè åí òîâ ñ ãå íî -
òè ïà ìè TT/CT — 50,98 ± 8,70 ãî äà, ð = 0,024. Â òî æå âðå ìÿ, ìíî ãî ôàê òîð íûé äèñ ïåð ñè îí íûé àíà ëèç íå âû ÿ âèë çà âè ñè ìî ñòè
ìåæ äó âîç ðà ñ òîì âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ è äàí íû ìè ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ ïî ÎÍÏ p.Q399R (XRCC1), p.R194W (XRCC1),
p.P72R (TP53) è c.309T>G (MDM2). Òàê æå íå âû ÿâ ëå íî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé ìåæ äó ðå çó ëü òà òà ìè ãå íî òè ïè ðî âà -
íèÿ è ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèì òè ïîì îïó õî ëè, çíà ÷å íè ÿ ìè TNM-êëàñ ñè ôè êà öèè è ñòå ïå íüþ äèô ôå ðåí öè ðîâ êè îïó õî ëè.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ðàê ìî ëî÷ íîé æå ëå çû, ãåí, XRCC1, TP53, MDM2, ÏÖÐ-ÏÄÐÔ, ïî ëè ìîð ôèçì, êûð ãûç ñêàÿ ïî ïó ëÿ öèÿ.

Èñ òî÷ íèê ôè íàí ñè ðî âà íèÿ. Ðà áî òà âû ïîë íå íà ïðè ôè íàí ñè ðî âà íèè Ìè íè ñòåð ñò âà Îá ðà çî âà íèÿ è Íà ó êè Êûð ãûç ñêîé
Ðåñ ïóá ëè êè (¹ ãîñ ðå ãè ñò ðà öèè 0005818 îò 2 ôåâ ðà ëÿ 2017).

Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû äå êëà ðè ðó þò îò ñóò ñò âèå ÿâ íûõ è ïî òåí öè à ëü íûõ êîí ô ëèê òîâ èí òå ðå ñîâ, ñâÿ çàí íûõ ñ ïóá ëè -
êà öèåé íà ñòî ÿ ùåé ñòà òüè.
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The study in cluded 100 women of the Kyrgyz eth nic group with the mor pho log i cally ver i fied di ag no sis of breast can cer (BC) from
Na tional can cer cen ter of Bishkek (Kyrgyz Re pub lic) in the pe riod 2013—2015 years. The av er age age of pa tients with breast can cer
was 47,6 ± 10,0 years (age in ter val is 23,5—74,1 years). Geno typ ing of sin gle-nucleotide polymorphisms (SNPs) p.Q399R (XRCC1),
p.R194W (XRCC1), p.P72R (TP53) and c.309T>G (MDM2) was per formed us ing PCR-RFLP. Com par i son of re sults of the anal y sis of
geno typ ing and mor pho log i cal char ac ter is tics of a tu mor node in the ex am ined sub groups used the Fisher’s ex act test. For com par i -
son of quan ti ta tive data af ter check ing for homoscedasticity and the nor mal ity of dis tri bu tion us ing the method of vari ance anal y sis
ANOVA. Sta tis ti cal data pro cess ing was per formed us ing Microsoft Ex cel (Microsoft Cor po ra tion, USA) and SPSS v.20.0 (IBM, USA).
For SNPs p.P72R (TP53) and p.R194W (XRCC1) there are a sta tis ti cally sig nif i cant as so ci a tion with age ver i fi ca tion of di ag no sis of
breast can cer. For 78,0% (71/91) of the pa tients with ge no type CG/GG for SNP p.P72R (TP53) was di ag nosed to 55 years, for 55,6%
(5/9) of the pa tients with ge no type CC was di ag nosed af ter 55 years, p = 0,041. For the poly mor phism p.R194W (XRCC1) were shown 
sta tis ti cally sig nif i cant as so ci a tion with age ver i fi ca tion of di ag no sis of breast can cer: for pa tients with ge no type CC of the cal cu lated
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value made up of 46,12 ± 10,21 years, for pa tients with ge no types TT/CT — of 50,98 ± 8,70, p = 0,024. At the same time, multivariate
anal y sis of vari ance no showed re la tion ship be tween age ver i fi ca tion of breast can cer di ag no sis and geno typ ing data at the SNPs
p.Q399R (XRCC1), p.R194W (XRCC1), p.P72R (TP53) and c.309T>G (MDM2). Also re vealed no sta tis ti cally sig nif i cant dif fer ences
be tween the re sults of geno typ ing and histological type of the tu mor, the val ues of the TNM-classification and the de gree of dif fer en ti -
a tion of the tu mor.

Key words: breast can cer, gene, XRCC1, TP53, MDM2, PCR-RFLP, poly mor phism, kyrgyz pop u la tion.

Ââå äå íèå

Èçó ÷å íèå ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ
ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íî ñòè ê âîç íèê íî âå íèþ çëî êà ÷å ñò âåí -
íûõ íî âî îá ðà çî âà íèé ÿâ ëÿ åò ñÿ àê òó à ëü íûì âî ïðî ñîì
ñî âðå ìåí íîé ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êè. Óñòà íîâ ëå íà òåñ -
íàÿ âçàè ìî ñâÿçü ìåæ äó çëî êà ÷å ñò âåí íîé òðàíñ ôîð ìà -
öèåé êëåò êè è íà ðó øå íè ÿ ìè ïðî öåñ ñîâ ìå òà áî ëèç ìà,
ðå ãó ëÿ öèè êëå òî÷ íî ãî öèê ëà, ðî ñ òà è äèô ôå ðåí öè ðîâ êè 
êëåò êè, àïîï òî çà, à òàê æå ïå ðå äà ÷è ñèã íà ëîâ ñ ïî âåð õ -
íî ñòè êëå òîê â ÿä ðî è äð. Èñ ñëå äî âà íèÿ ïî ñëåä íèõ ëåò
ïðè âå ëè ê ôîð ìè ðî âà íèþ ïðèí öè ïè à ëü íî íî âûõ ïðåä -
ñòàâ ëå íèé î êàí öå ðî ãå íåçå êàê î ïðî öåñ ñå, îñó ùå ñò â ëÿ -
å ìîì â ñî îò âåò ñò âèè ñ îïðå äå ëåí íîé ãå íå òè ÷å ñêîé ïðî -
ãðàì ìîé [1—3].

Îïàñ íîñòü âëè ÿ íèÿ îêðó æà þ ùåé ñðå äû íà îð ãà íèçì
÷å ëî âå êà ñî ñòî èò â åå íå ãà òèâ íîì âîç äåé ñò âèè êàê íà
çäî ðî âüå îò äå ëü íûõ èí äè âè äîâ, òàê è íà ïðè ñïî ñîá ëåí -
íî ñòè ê ôàê òî ðàì ñðå äû ïî ïó ëÿ öèè â öå ëîì. Ïî âû øå -
íèå óðîâ íÿ çà ãðÿç íå íèÿ îêðó æà þ ùåé ñðå äû ãå íî òîê ñè -
÷å ñêè ìè âå ùå ñò âà ìè ñïî ñîá ñò âó åò íà êîï ëå íèþ ïî âðåæ -
äå íèé ÄÍÊ âñëåä ñò âèå óã íå òå íèÿ ñè ñ òåì ðå ïà ðà öèè, àê -
òè âè çà öèè ïðî öåñ ñîâ àïîï òî çà, ÷òî, â ñâîþ î÷å ðåäü,
ïðè âî äèò ê âîç íèê íî âå íèþ ìó òà öèé, îí êî ãå íå çó è ÿâ -
ëÿ åò ñÿ îä íîé èç ïðè ÷èí ðî ñ òà ÷à ñ òî òû ìóëü òè ôàê òî ðè à -
ëü íûõ çà áî ëå âà íèé [4].

Çà áî ëå âà å ìîñòü çëî êà ÷å ñò âåí íû ìè íî âî îá ðà çî âà íè ÿ -
ìè â Êûð ãûç ñòà íå, êàê è âî âñåì ìè ðå, íå óê ëîí íî ðàñ òåò.
Â 2009 ã. Êûð ãûç ñòà íå ïî êà çà òåëü ðàñ ïðî ñòðà íåí íî ñòè
ÐÌÆ ñî ñòà âèë 59,9 íà 100 òûñ. æåí ñêî ãî íà ñå ëå íèÿ
(óäåëü íûé âåñ â ñòðóê òó ðå ïåð âè÷ íîé çà áî ëå âà å ìî ñòè âû -
ðîñ ñ 16,9% â 1999 ã. äî 20,6% â 2009 ã.). Äèà ãíî ñ òè êà ÐÌÆ 
íà ðàí íèõ ñòà äè ÿõ â ðåñ ïóá ëè êå îñòà åò ñÿ íà íèç êîì óðîâ -
íå. ×à ùå âñå ãî ÐÌÆ äèà ãíî ñ òè ðó åò ñÿ íà III (41,9%) è IV
(23,6%) ñòà äè ÿõ çà áî ëå âà íèÿ. Ïî êà çà òå ëè çà ïó ùåí íî ñòè
ñî ñòàâ ëÿ åò 46,6% [5].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ â ïà òî ãå íå çå ðàç âè òèÿ ÐÌÆ îñî -
áîå âíè ìà íèå óäå ëÿ åò ñÿ ìå õà íèç ìàì ðå à ëè çà öèè ãå íå òè -
÷å ñêîé èí ôîð ìà öèè. Âû ÿâ ëå íî ìíî æå ñò âî ðàç íûõ ãå -
íîâ-êàí äè äà òîâ, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ÐÌÆ, ïðè÷¸ì
â ðàç íûõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ ðàç âè òèå ÐÌÆ ìî æåò áûòü îáó -
ñëîâ ëå íî ýô ôåê òà ìè ðàç íûõ ãå íå òè ÷å ñêèõ ëî êó ñîâ.

Â ïà òî ãå íå çå ðàç âè òèÿ îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé
è â òîì ÷èñ ëå ÐÌÆ îñî áîå âíè ìà íèå óäå ëÿ åò ñÿ èñ ñëå äî -
âà íèþ ïî ëè ìîð ô íûõ ëî êó ñîâ ãå íîâ XRCC1, TP53 è
MDM2 [6]. Ðàç ëè÷ íûå ïî ëè ìîð ô íûå âà ðè àí òû ãå íîâ
XRCC1 (p.Q399R, rs25487; p.R194W, rs1799782), TP53
(p.P72R, rs1042522) è MDM2 (c.309T>G, rs2279744), êî -
äè ðóÿ ïåï òè äû ñ ðàç ëè ÷à þ ùè ìè ñÿ áèî ëî ãè ÷å ñêè ìè

ñâîé ñò âà ìè, ïðè ÷à ñò íûå ê ðå ïà ðà öèè ïî âðåæ äå íèé
ÄÍÊ è àïîï òî çó, ìî ãóò ñó ùå ñò âåí íî ìî äè ôè öè ðî âàòü
ðèñê ðàç âè òèÿ ÐÌÆ. Ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íîñòü ê ÐÌÆ
âîç íè êà åò â ðå çó ëü òà òå ñî ÷å òàí íî ãî ýô ôåê òà ìíî æå ñò âà
ïà òî ãå íå òè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ïî ëè ìîð ô íûõ âà ðè àí òîâ,
â ñâÿ çè ñ ÷åì ïðè ïðî ãíî çè ðî âà íèè ðè ñ êà ðàç âè òèÿ
ÐÌÆ íå îá õî äè ìî ó÷è òû âàòü âçàè ìî äåé ñò âèå íå àë ëå ëü -
íûõ ãå íîâ.

Íà ìè áû ëà ïðåä ïðè íÿ òà ïî ïûò êà ïðî à íà ëè çè ðî âàòü
ñâÿçü ðå çó ëü òà òîâ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ ïî ïî ëè ìîð ô íûì
âà ðè àí òàì p.Q399R (XRCC1), p.R194W (XRCC1), p.P72R
(TP53) è c.309T>G (MDM2) ñ âîç ðà ñ òîì âå ðè ôè êà öèè
äèà ãíî çà ÐÌÆ, à òàê æå îöå íèòü èõ âîç ìîæ íûé âêëàä
â ôîðìèðîâàíèå ÐÌÆ ðàçíîãî ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî òè ïà è
êëè íè êî-ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå õà ðàê òå ðè ñòèêè ïåð âè÷ íî ãî
îïó õî ëå âî ãî óç ëà.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Â èñ ñëå äî âà íèè ïðè íÿ ëè ó÷à ñ òèå 100 æåí ùèí êûð -
ãûç ñêîé ýò íè ÷å ñêîé ãðóï ïû ñ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêè âå ðè ôè -
öè ðî âàí íûì äèà ãíî çîì ÐÌÆ, ïî ëó ÷èâ øèå ñòà öè î íàð -
íîå ëå ÷å íèå â Íà öè î íà ëü íîì îí êî ëî ãè ÷å ñêîì öåí ò ðå
Áèø êå êà (Êûð ãûç ñêàÿ Ðåñ ïóá ëè êà) â ïå ðè îä
2013—2015 ãã. Ñðåä íèé âîç ðàñò ïà öè åí òîâ ñ ÐÌÆ ñî ñòà -
âèë 47,6 ± 10,0 ëåò (âîç ðà ñò íîé èí òåð âàë —
23,5—74,1 ãî äà).

Ñáîð áèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà è àí êåò íûõ äàí íûõ
ïðî âî äèë ñÿ ñ ñî áëþ äå íè åì âñåõ ýòè ÷å ñêèõ íîðì ïîñ ëå
ïîä ïè ñà íèÿ îïðà øè âà å ìû ìè ïà öè åí òà ìè ôîð ìû èí -
ôîð ìè ðî âàí íî ãî ñî ãëà ñèÿ.

Ãå íî òè ïè ðî âà íèå ÎÍÏ p.Q399R (XRCC1), p.P72R
(TP53) è c.309T>G (MDM2) îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü ìå òî äîì
ÏÖÐ-ÏÄÐÔ [7]. Íà ëè ÷èå ïî ëè ìîð ô íî ãî âà ðè àí òà
p.R194W (XRCC1) îïðå äå ëÿ ëîñü òàê æå ìå òî äîì
ÏÖÐ-ÏÄÐÔ ïî ñõå ìå, ïðåä ëî æåí íîé De mo kan S. ñ ñî -
àâ òî ðà ìè [8].

Ïðè ñðàâ íå íèè ðå çó ëü òà òîâ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ â èñ -
ñëå äó å ìûõ ãðóï ïàõ èñ ïî ëü çî âà ëè òî÷ íûé êðè òå ðèé Ôè -
øå ðà [9]. Äëÿ êà ÷å ñò âåí íûõ äàí íûõ îïðå äå ëÿ ëè ÷à ñ òî òû
âñòðå ÷à å ìî ñòè â ïðî öåí òàõ (%). Äëÿ íà õîæ äå íèÿ ðàç ëè -
÷èé ìåæ äó êà ÷å ñò âåí íû ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè èñ ïî ëü çî âà ëè

ìå òîä c2, äëÿ âû ÷èñ ëå íèÿ êî òî ðî ãî ïðè áå ãà ëè ê ïî ñòðî -
å íèþ òàá ëèö ñî ïðÿ æåí íî ñòè. Ïðè àíà ëè çå òàá ëèö ñî -
ïðÿ æåí íî ñòè â ñëó ÷àå êî ëè ÷å ñò âà ñðàâ íè âà å ìûõ ñòîëá -
öîâ áî ëåå 2 ââî äè ëàñü äî ïîë íè òå ëü íàÿ êîð ðåê òè ðîâ êà
p-çíà ÷å íèÿ — èñ ïî ëü çî âà ëè òî÷ íûé êðè òå ðèé Ôè øå ðà è 
ìå òîä Ìîí òå-Êàð ëî.
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Êî ëè ÷å ñò âåí íûå êëè íè ÷å ñêèå è ëà áî ðà òîð íûå äàí -
íûå îá ðà áà òû âà ëèñü ìå òî äà ìè âà ðè à öè îí íîé ñòà òè ñòè -
êè. Äëÿ êàæ äî ãî êî ëè ÷å ñò âåí íî ãî ïà ðà ìåò ðà áû ëè îïðå -
äå ëå íû: ñðåä íåå çíà ÷å íèå (Ì), ñòàí äàð ò íîå îò êëî íå íèå. 
Äëÿ ñðàâ íå íèÿ êî ëè ÷å ñò âåí íûõ äàí íûõ ïî ñëå ïðî âåð êè
íà ãî ìî ñêå äà ñòè÷ íîñòü (òåñò Ëå âå íà, Le ve ne test) è íîð -
ìà ëü íîñòü ðàñ ïðå äå ëå íèÿ (êðè òå ðèé ñî ãëà ñèÿ Êîë ìî ãî -
ðî âà) èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òîä äèñ ïåð ñè îí íî ãî àíà ëè çà —
ANOVA (îò àíãë. ANa ly sis Of VA ri an ce).

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà äàí íûõ ïðî âî äè ëàñü ñ èñ -
ïî ëü çî âà íè åì ïðî ãðàìì Mic ro soft Ex cel (Mic ro soft Cor -
po ra ti on, USA) è SPSS v.20.0 (IBM, USA).

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ñâÿçü äàí íûõ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ
 ñ âîç ðà ñ òîì âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ

Íà ìè áû ëà ïðåä ïðè íÿ òà ïî ïûò êà îïðå äå ëèòü íà ëè ÷èå 
ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ àñ ñî öè à öèé ìåæ äó çíà ÷å íè ÿ ìè
âîç ðà ñ òà âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ è ðå çó ëü òà òà ìè ãå -
íî òè ïè ðî âà íèÿ p.Q399R (XRCC1), p.R194W (XRCC1),
p.P72R (TP53) è c.309T>G (MDM2). Âîç ðàñò âå ðè ôè êà -
öèè äèà ãíî çà áûë óñëîâ íî ðàç áèò íà íå ñêî ëü êî èí òåð âà -
ëîâ: äî/ïî ñëå 30, 35, 40, 45, 50, 55 è 60 ëåò (äî ïîë íè òå ëü -
íî áûë ïðî âå äåí àíà ëèç ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ïà öè åí òîâ ïî
ñòà äè ÿì çà áî ëå âà íèÿ â èñ ñëå äó å ìûõ ãðóï ïàõ — ñòà òè ñòè -
÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé îá íà ðó æå íî íå áû ëî).

Ïðî âå äåí íûé àíà ëèç ïî êà çàë, ÷òî â îò íî øå íèè ðÿ äà
ïî ëè ìîð ô íûõ âà ðè àí òîâ èìå åò ñÿ ñâÿçü ñ ïî âû øåí íûì ðè -
ñ êîì ðàç âè òèÿ çà áî ëå âà íèÿ â îïðå äå ëåí íîì âîç ðà ñò íîì
äèà ïà çî íå. Òàê, íà ëè ÷èå ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ (p<0,05)
àñ ñî öè à öèé áû ëî ïî êà çà íî äëÿ ñëå äó þ ùèõ ïî ëè ìîð ô íûõ
âà ðè àí òîâ: p.P72R (TP53) è p.R194W (XRCC1) — òàáë. 1.

Íà îñíî âà íèè ïðî âå äåí íî ãî àíà ëè çà áû ëè ñäå ëà íû
ñëå äó þ ùèå âû âî äû:

1) äëÿ 69,0% (29/42) ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïîì CG è äëÿ 
59,2% (29/49) ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïîì GG ïî ÎÍÏ
p.P72R (TP53) äèà ãíîç áûë ïî ñòàâ ëåí äî 50 ëåò, â òî
âðåìÿ êàê 77,8% (7/9) ïà öè åí òàì ñ ãå íî òè ïîì CC —
òîëü êî ïî ñëå 50 ëåò (p = 0,041);

2) äëÿ 78,0% (71/91) ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïà ìè
CG/GG ïî ÎÍÏ p.P72R (TP53) äèà ãíîç áûë ïî ñòàâ ëåí
äî 55 ëåò, äëÿ 55,6% (5/9) ïà öè åí òàì ñ ãå íî òè ïîì CC —
ïî ñëå 55 ëåò (p = 0,041);

3) äëÿ 68,1% (47/69) ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïîì ÑÑ ïî
ÎÍÏ p.R194W (XRCC1) äèà ãíîç ÐÌÆ áûë âå ðè ôè öè ðî -
âàí â âîç ðà ñ òå äî 50 ëåò, â òî âðåìÿ êàê äëÿ 58,1% (18/31) 
ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïà ìè CT/TT — ïî ñëå 50 ëåò
(p = 0,016);

4) äëÿ 44,9% (31/69) ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïîì ÑÑ ïî
ÎÍÏ p.R194W (XRCC1) äèà ãíîç ÐÌÆ áûë âå ðè ôè öè ðî -
âàí â âîç ðà ñ òå äî 50 ëåò, â òî âðåìÿ êàê äëÿ 77,4% (24/31) 
ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïà ìè CT/TT — ïî ñëå 45 ëåò
(p = 0,045);

5) äëÿ 68,1% (47/69) ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïîì ÑÑ ïî
ÎÍÏ p.R194W (XRCC1) äèà ãíîç áûë ïî ñòàâ ëåí äî
50 ëåò, â òî âðåìÿ êàê 57,1% (16/28) ïà öè åí òàì ñ ãå íî òè -
ïîì CT — òî ëü êî ïî ñëå 50 ëåò (p = 0,031).

Àíà ëèç ÷à ñ òîò ðàñ ïðî ñòðà íåí íî ñòè ãå íî òè ïîâ â çà -
äàí íûõ ïÿ òè ëåò íèõ âîç ðà ñò íûõ äèà ïà çî íàõ äëÿ ïî ëè -
ìîð ô íûõ âà ðè àí òîâ p.P72R (TP53) è p.R194W (XRCC1)
ïðè âå äå íû â òàáë. 2 è 3 ñî îò âåò ñò âåí íî.

Òà êèì îá ðà çîì, äëÿ ïà öè åí òîâ ñ ÐÌÆ íà ëè ÷èå àë -
ëå ëÿ G (ñî îò âåò ñò âåí íî ãå íî òè ïîâ CG/GG) ïî ïî ëè -
ìîð ôèç ìó p.P72R (TP53) àñ ñî öè è ðî âà íî ñ áî ëåå ðàí -
íèì âîç ðà ñ òîì âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà — äî 55 ëåò, â òî 
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Òàá ëè öà 1
Ñðàâ íå íèå çíà ÷å íèé âîç ðà ñ òà âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ â çà âè ñè ìî ñòè îò äàí íûõ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ

Ãåí/ïî ëè -
ìîð ôèçì

Ãå íî òèï Âîç ðàñò âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ, äî/ïî ñëå

30 ëåò 35 ëåò 40 ëåò 45 ëåò 50 ëåò 55 ëåò 60 ëåò

TP53 
p.P72R

(rs1042522)

CC/CG/GG 1,0 0,736 0,247 0,155 0,041* 0,051 0,535

GG vs CC/CG 0,614 1,0 0,339 0,839 1,0 0,819 1,0

CC vs GG/CG 1,0 0,591 0,194 0,151 0,057 0,041 0,294

XRCC1
p.Q399R
(rs25487)

AA/AG/GG 0,411 1,0 0,734 0,169 0,895 0,327 0,614

AA vs GG/AG 1,0 1,0 0,647 0,101 0,699 0,187 0,594

GG vs AA/AG 0,239 1,0 0,796 1,0 1,0 1,0 0,747

XRCC1
p.R194W

(rs1799782)

CC/CT/TT 0,596 0,237 0,151 0,069 0,031 0,260 0,359

CC vs TT/CT 0,550 0,098 0,066 0,045 0,016 0,619 0,507

TT vs CC/CT 1,0 1,0 1,0 1,0 0,562 0,153 0,321

MDM2
c.309T>G

(rs2279744)

GG/GT/TT 0,779 0,714 0,691 0,107 0,737 0,289 0,505

GG vs TT/GT 1,0 0,725 1,0 0,470 0,816 1,0 0,725

TT vs GG/GT 0,511 1,0 0,553 0,052 0,460 0,156 0,271

Ïðè ìå ÷à íèå. * ïî êà çà íû ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå ðàç ëè ÷èÿ (ð-óðî âåíü), èñ ïî ëü çî âàí òî÷ íûé êðè òå ðèé Ôè øå ðà (äâóõ -
ñòî ðîí íèé)



âðå ìÿ êàê ãå íî òèï ÑÑ àñ ñî öè è ðî âàí ñ ðè ñ êîì ðàç âè -

òèÿ ÐÌÆ â áî ëåå îò äà ëåí íîé ïåð ñ ïåê òè âå — ïî ñëå

55 ëåò (p = 0,041). Äëÿ ïà öè åí òîâ ñ ÐÌÆ íà ëè ÷èå àë -

ëå ëÿ T (ãå íî òè ïû CT/TT) ïî ïî ëè ìîð ôèç ìó p.R194W

(XRCC1) îêà çà ëîñü àñ ñî öè è ðî âà íî ñ âîç ðà ñ òîì âå ðè -
ôè êà öèè äèà ãíî çà ïî ñëå 50 ëåò, íà ëè ÷èå ãå íî òè ïà ÑÑ
÷à ùå îò ìå ÷à ëîñü â âîç ðà ñ òå äî 50 ëåò (p = 0,016).
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Òàá ëè öà 2
Ñðàâ íå íèå çíà ÷å íèé âîç ðà ñ òà âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ â çà âè ñè ìî ñòè îò äàí íûõ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ

p.P72R (TP53)

Âîç ðàñò âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà,
ëåò

×à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè, % (àá ñî ëþò. çíà÷.) p*

Ãå íî òèï ÑÑ (n = 9) Ãå íî òè ïû CG/GG (n = 91)

<30 ëåò 0% 3,3% (3)
1,0

>30 ëåò 100% (91) 96,7% (88)

<35 ëåò 0% 13,2% (12)
0,591

>35 ëåò 100% (91) 86,8% (79)

<40 ëåò 0% 24,2% (22)
0,194

>40 ëåò 100% (91) 75,8% (69)

<45 ëåò 11,1% (1) 40,7% (37)
0,151

>45 ëåò 88,9% (8) 59,3% (54)

<50 ëåò 22,2% (2) 63,7% (58)
0,057

>50 ëåò 77,8% (7) 36,3% (33)

<55 ëåò 44,4% (4) 78,0% (71)
0,041

>55 ëåò 55,6% (5) 22,0% (20)

<60 ëåò 77,8% (7) 89,0% (81)
0,294

>60 ëåò 22,2% (2) 11,0% (10)

Ïðè ìå ÷à íèå. * ïî êà çà íû ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå ðàç ëè ÷èÿ (ð-óðî âåíü), èñ ïî ëü çî âàí òî÷ íûé êðè òå ðèé Ôè øå ðà (äâó ñòî -
ðîí íèé)

Òàá ëè öà 3
Ñðàâ íå íèå çíà ÷å íèé âîç ðà ñ òà âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ â çà âè ñè ìî ñòè îò äàí íûõ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ

p.R194W (XRCC1)

Âîç ðàñò âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà,
ëåò

×à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè, % (àá ñî ëþò. çíà÷.) p*

Ãå íî òèï ÑÑ (n = 69) Ãå íî òè ïû CT/TT (n = 31)

<30 ëåò 4,3% (6) 0%
0,550

>30 ëåò 95,7% (66) 100% (31)

<35 ëåò 15,9% (11) 3,2% (1)
0,098

>35 ëåò 84,1% (58) 96,8% (30)

<40 ëåò 27,5% (19) 9,7% (3)
0,066

>40 ëåò 72,5% (50) 90,3% (28)

<45 ëåò 44,9% (31) 22,6% (7)
0,045

>45 ëåò 55,1% (38) 77,4% (24)

<50 ëåò 68,1% (47) 41,9% (13)
0,016

>50 ëåò 31,9% (22) 58,1% (18)

<55 ëåò 76,8% (53) 71,0% (22)
0,619

>55 ëåò 23,2% (16) 29,0% (9)

<60 ëåò 89,9% (62) 83,9% (26)
0,507

>60 ëåò 10,1% (7) 16,1% (5)

Ïðè ìå ÷à íèå. * ïî êà çà íû ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå ðàç ëè ÷èÿ (ð-óðî âåíü), èñ ïî ëü çî âàí òî÷ íûé êðè òå ðèé Ôè øå ðà (äâó ñòî -
ðîí íèé)



Â ðÿ äå êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé áû ëî äî êà çà íî,
÷òî áåë êè — ð53-Arg (êî äè ðó å ìûé àë ëå ëåì G) è p53-Pro
(êî äè ðó å ìûé àë ëåëåì Ñ), — îá ëà äà þò ðàç ëè÷ íû ìè ôóí -
ê öè î íà ëü íû ìè è áèî õè ìè ÷å ñêè ìè ñâîé ñò âà ìè: íà ïðè -
ìåð, ôîð ìà 72Arg p53 çíà ÷è òå ëü íî ýô ôåê òèâ íåå, ÷åì
ôîð ìà 72Pro, îá ëà äà åò âû ñî êîé ãå íîì íîé íå ñòà áè ëü íî -
ñòüþ. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ïî ëè ìîð ôèçì p.P72R ãå íà ÒÐ53
â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè ñïî ñîá ñò âó åò ðàç âè òèþ ðå ãè î -
íàð íî ãî ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ: ïðè ãå íî òè ïå Arg/Arg ÐÌÆ
÷à ùå õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ ìóëü òè öåí ò ðè ÷å ñêèì õà ðàê òå ðîì
ðî ñ òà, ïî âû øåí íûì ðè ñ êîì îò äà ëåí íî ãî ìå òà ñòà çè ðî -
âà íèÿ è ïëî õè ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè îá ùåé è áåç ðå öè äèâ íîé
âû æè âà å ìî ñòè. Â îò ëè ÷èå îò ýòî ãî, ïðè ãå íî òè ïå
Pro/Pro ÐÌÆ õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ íèç êîé ÷à ñ òî òîé ëèì ôî -
ãåí íî ãî ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ, óíè öåí ò ðè ÷å ñêèì ðî ñ òîì
îïó õî ëè è íèç êîé ñòå ïå íüþ çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè, ÷òî
îçíà ÷à åò áî ëåå áëà ãî ïðè ÿò íîå êëè íè ÷å ñêîå òå ÷å íèå çà -
áî ëå âà íèÿ [14]. Òà êèì îá ðà çîì, ïî ëó ÷åí íûå íà ìè ðå çó -
ëü òà òû îò íî ñè òåëü íî àñ ñî öè à öèè ãå íî òè ïà p.P72R
(TP53) ñ âîç ðà ñ òîì âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ ñî ãëà -
ñó åò ñÿ ñ ïðåä ñòàâ ëå íè ÿ ìè î ïà òî ãå íå çå äàí íî ãî çà áî ëå -
âà íèÿ.

Â àíà ëî ãè÷ íîì èñ ñëå äî âà íèè â îò íî øå íèè ïî ëè -
ìîð ôèç ìà p.R72P (TP53) áû ëè âû ÿâ ëå íû ðàç ëè ÷èÿ íà
ãðà íè öå óðîâ íÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè (p = 0,048): 
ãå íî òèï ÑÑ îïðå äå ëÿë ñÿ â 2,75 ðà çà ÷à ùå ñðå äè ïà öè -
åí òîâ ñ ÐÌÆ â âîç ðà ñ òå ïîñ ëå 50 ëåò, ÷åì ãå íî òè ïû
CG/GG [15].

Äà ëåå áû ëà ïðåä ïðè íÿ òà ïî ïûò êà ñðàâ íèòü àá ñî ëþò -
íûå çíà ÷å íèÿ âîç ðà ñ òà âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ
â çà âè ñè ìî ñòè îò ãå íî òè ïà äëÿ ïî ëè ìîð ô íûõ âà ðè àí òîâ: 
p.P72R (TP53), p.Q399R (XRCC1), p.R194W (XRCC1),
c.309T>G (MDM2). Äëÿ âñåõ ÎÍÏ è èõ êîì áè íà öèé áûë
èñ ïî ëü çî âàí äèñ ïåð ñè îí íûé àíà ëèç (ANOVA), ïî ëó -
÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ñóì ìè ðî âà íû â òàáë. 4.

Ëèøü äëÿ ãå íî òè ïîâ ïî ïî ëè ìîð ôèç ìó p.R194W
(XRCC1) áû ëà ïî êà çà íà ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìàÿ àñ ñî -
öè à öèÿ ñ âîç ðà ñ òîì âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ: äëÿ
ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïîì CC ðàñ ñ÷è òàí íûå çíà ÷å íèÿ ñî -
ñòà âè ëè 46,12 ± 10,21 ãî äà, äëÿ ïà öè åí òîâ ñ ãå íî òè ïà ìè
TT/CT — 50,98 ± 8,70 ãî äà, ð = 0,024.

Ñëå äó þ ùåé çà äà ÷åé ÿâ ëÿë ñÿ ïî èñê àñ ñî öè à öèé ìåæ -
äó âîç ðà ñ òîì âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ è ãå íå òè ÷å -
ñêèì ïðî ôè ëåì ïà öè åí òîâ ïî äàí íû ì ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ 
ïî âñåì ÷å òû ðåì ÎÍÏ. Ðÿ äîì àâ òî ðîâ â îò íî øå íèè ðè ñ -
êà ðàç âè òèÿ ÐÌÆ ðà íåå áû ëà ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íà çà -
âè ñè ìîñòü: ÷åì áî ëü øå ïà òî ãå íå òè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ àë ëå -
ëåé (ãå íî òè ïîâ), èìå þ ùèõ âû ñî êóþ ñïå öè ôè÷ íîñòü
â îò íî øå íèè äàí íî ãî çà áî ëå âà íèÿ, íå ñåò ïà öè åíò, òåì
ðèñê ðàç âè òèÿ ðà êà ó íå ãî âû øå [16]. Â ñâîþ î÷å ðåäü,
ïðè âû ñî êîì ðè ñ êå ðàç âè òèÿ ðà êà âîç ðàñò ìà íè ôå ñòà -
öèè, â ñðàâ íå íèè ñ îá ùå ïî ïó ëÿ öè îí íûì çíà ÷å íè åì,
ìî æåò ñó ùå ñò âåí íî ñíè çè òü ñÿ.

Â àíà ëèç áû ëè âêëþ ÷å íû âñå ïî ëè ìîð ô íûå âà ðè -
àí òû, âíå çà âè ñè ìî ñòè îò ðà íåå íàé äåí íûõ èëè îò ñóò -
ñò âó þ ùèõ àñ ñî öè à öèé. Ïðè ÷è íà èñ ïî ëü çî âà íèÿ äàí -

íîé ñòðà òå ãèè çà êëþ ÷à ëàñü â òîì, ÷òî ïðè îä íî âðå -
ìåí íîì àíà ëè çå âêëà äà äâóõ ïî ëè ìîð ô íûõ âà ðè àí òîâ
â ðàç âè òèå ÐÌÆ ìî æåò áûòü âû ÿâ ëå íà ðà íåå íå
âñêðû òàÿ çà êî íî ìåð íîñòü, â òî âðå ìÿ êàê ïî îò äå ëü íî -
ñòè âêëàä äàí íûõ ÎÍÏ ìî æåò íå èìåòü ðå øà þ ùå ãî
çíà ÷å íèÿ. Àíà ëèç ïðî âî äèë ñÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ìíî -
ãî ôàê òîð íî ãî äèñ ïåð ñè îí íî ãî àíà ëè çà (ANOVA ñ äâó -
ìÿ ôàê òî ðà ìè).

Â ðå çó ëü òà òå ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ àñ ñî öè à öèé
«ãå íî òèï/âîç ðàñò âå ðè ôè êà öèè ÐÌÆ» âû ÿâ ëå íî íå
áû ëî.

Ñâÿçü äàí íûõ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ 
ñ êëè íè êî-ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêè ìè õà ðàê òå ðè ñòè êà ìè îïó õî ëè

Èñ òî÷ íè êîì ðàç âè òèÿ ÐÌÆ ÿâ ëÿ þò ñÿ êëåò êè ïðî òî -
êî âî ãî è äî ëü êî âî ãî ýïè òå ëèÿ èëè ïî êðîâ íûõ òêà íåé
ñî ñêî âî-àðå î ëÿð íî ãî êîì ï ëåê ñà. Íà äàí íûé ìî ìåíò
ïðè íÿ òà ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêàÿ êëàñ ñè ôè êà öèÿ ÐÌÆ (êîä
Ñ50) ïî ÌÊÁ-10 [17].

Íàè áî ëü øåå ÷èñ ëî îïó õî ëåé ìî ëî÷ íîé æå ëå çû
ïðåä ñòàâ ëå íî èí âà çèâ íûì ïðî òî êî âûì ðà êîì
(55—60%) è èí âà çèâ íûì äî ëü êî âûì ðà êîì (20—25%)
[18]. Äî ëü êî âûå êàð öè íî ìû õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ ìå íåå
áëà ãî ïðè ÿò íûì ïðî ãíî çîì, ñêëîí íî ñòüþ ê ìóëü òè -
öåí ò ðè ÷å ñêî ìó ðî ñ òó. Äî ëÿ êàð öè íîì in si tu âà ðü è ðó åò
â ðàç ëè÷ íûõ ðå ãè î íàõ â çà âè ñè ìî ñòè îò êà ÷å ñò âà ðàí -
íåé äèà ãíî ñ òè êè [18].

Â èñ ñëå äó å ìîé ãðóï ïå ïà öè åí òîâ ñ ÐÌÆ äèà ãíîç èí -
ôè ëü òðè ðó þ ùàÿ ïðî òî êî âàÿ êàð öè íî ìà íà îñíî âà íèè ãè -
ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ áûë âå ðè ôè öè ðî âàí ïðè -
áëè çè òå ëü íî â ïî ëî âè íå âñåõ ñëó ÷à åâ (46,0%), äî ëü êî âàÿ
êàð öè íî ìà — â 34,0% ñëó ÷à åâ, íà îñòàâ øè å ñÿ 20,0% ïðè -
õî äÿò ñÿ îñòà ëü íûå, ìå íåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íûå, ôîð ìû
ÐÌÆ, òà êèå, êàê: ôèá ðî ñàð êî ìà ÁÄÓ, òó áó ëÿð íàÿ àäå -
íî êàð öè íî ìà, ñî ëèä íàÿ êàð öè íî ìà, ìå äóë ëÿð íàÿ êàð -
öè íî ìà è äð.

Áû ëî ïðî âå äå íî ñðàâ íå íèå ïîä ãðóïï ïà öè åí òîâ
ñ ÐÌÆ ìåæ äó ñî áîé â çà âè ñè ìî ñòè îò äàí íûõ ãå íî òè ïè -
ðî âà íèÿ (äëÿ ïî ëè ìîð ô íûõ âà ðè àí òîâ ñ ÷à ñ òî òîé ìè -
íîð íî ãî àë ëå ëÿ >2,0%), à òàê æå ó÷è òû âàÿ ãè ñ òî ëî ãè ÷å -
ñêèé òèï îïó õî ëå âî ãî óç ëà. Àíà ëè çè ðî âà ëè òàá ëè öû ñî -

ïðÿ æåí íî ñòè ìå òîäîì c2 (äâó ñòî ðîí íèé), ïðè n<5 — ñ
èñ ïî ëü çî âà íè åì òî÷ íîãî êðè òå ðèÿ Ôè øå ðà. Áû ëè âû äå -
ëå íû òðè ïîä ãðóï ïû â çà âè ñè ìî ñòè îò ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî
çà êëþ ÷å íèÿ:

1) ïà öè åí òû ñ èí ôè ëü òðè ðó þ ùåé ïðî òî êî âîé êàð öè -
íî ìîé;

2) ïà öè åí òû ñ äî ëü êî âîé êàð öè íî ìîé;

3) äðó ãèå òè ïû.

Ðà íåå ðÿ äîì àâ òî ðîì â îðè ãè íà ëü íûõ èñ ñëå äî âà -
íè ÿõ áû ëà ïî êà çà íà ñâÿçü ïî ëè ìîð ô íûõ âà ðè àí òîâ
p.Q399R (XRCC1) è p.P72R (TP53) ñ ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèì
òè ïîì îïó õî ëè [19, 20]. Îä íà êî êàê äëÿ ýòèõ, òàê è äëÿ
äðó ãèõ ïî ëè ìîð ô íûõ âà ðè àí òîâ, àíà ëè çè ðó å ìûõ
â ðàì êàõ äàí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è -
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ìûõ àñ ñî öè à öèé ñ ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèì òè ïîì îïó õî ëè
îá íà ðó æå íî íå áû ëî.

Äà ëåå áû ëî ïðî âå äå íî ñðàâ íå íèå ñôîð ìè ðî âàí -
íûõ ïîä ãðóïï ïà öè åí òîâ ñ ÐÌÆ â çà âè ñè ìî ñòè îò
äàí íûõ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ, à òàê æå ñ ó÷å òîì çíà ÷å íèé 
TNM-êëàñ ñè ôè êà öèè.

Àíà ëè çè ðî âà ëè òàá ëè öû ñî ïðÿ æåí íî ñòè ñ èñ ïî ëü çî -

âà íè åì ìå òî äà c2 (äâó ñòî ðîí íèé), ïðè n<5 — òî÷ íûé
êðè òå ðèé Ôè øå ðà.

Áû ëè âû äå ëå íû ÷å òû ðå ïîä ãðóï ïû â çà âè ñè ìî ñòè îò
ðàç ìå ðà ïåð âè÷ íîé îïó õî ëè — T = [1—4]. Ñòà òè ñòè ÷å -
ñêè çíà ÷è ìûõ àñ ñî öè à öèé âû ÿâ ëå íî íå áû ëî.

Òàê æå áû ëà ïðî à íà ëè çè ðî âà íà ÷à ñ òî òà ðàñ ïðî ñòðà -

íåí íî ñòè ãå íî òè ïîâ â çà âè ñè ìî ñòè îò ëèì ôî ãåí íîé

äèñ ñå ìè íà öèè îïó õî ëå âî ãî ïðî öåñ ñà. Äàí íûé àíà ëèç

âêëþ ÷àë â ñå áÿ äâå ñòà äèè: â ïåð âîé áûë ïðî âå äåí ïî èñê 

àñ ñî öè à öèé ñ ó÷å òîì âñåõ âîç ìîæ íûõ âà ðè àí òîâ N (0-3), 

âî âòî ðîé èñ ñëå äó å ìûõ ãðóïï áû ëî âñå ãî äâå — N0 è

N[1-3]. Ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ àñ ñî öè à öèé òàê æå âû -

ÿâ ëå íî íå áû ëî.

Ïî îò íî øå íèþ ê òà êî ìó ïà ðà ìåò ðó, êàê M (íà ëè ÷èå

îò äà ëåí íûõ ìå òà ñòà çîâ), ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ àñ ñî -

öè à öèé ñ ãå íå òè ÷å ñêèì ïðî ôè ëåì òàê æå âû ÿâ ëå íî íå

áû ëî.
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Ñðàâ íå íèå çíà ÷å íèé âîç ðà ñ òà âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ÐÌÆ â çà âè ñè ìî ñòè îò äàí íûõ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ

(îä íî ôàê òîð íûé äèñ ïåð ñè îí íûé àíà ëèç ANOVA)

Ãåí/ïî ëè -
ìîð ôèçì

Ãå íî òèï n Âîç ðàñò, ëåò Çíà÷. F p (äëÿ F) p* (òåñò Ëå -
âå íà)

p** (êðè òå -
ðèé ñî ãëà -
ñèÿ Êîë ìî -

ãî ðî âà)

Ñðåä íåå
çíà÷.

Ñòàí äàðò.
îò êëî íå íèå

TP53 
p.P72R

rs1042522

CC 9 54,27 7,38

2,378 0,098 0,321

0,938

CG 42 46,40 9,04 0,644

GG 49 47,46 10,83 0,907

CC/CG 51 47,79 9,21
0,027 0,870 0,411

0,756

GG 49 47,46 10,83 0,907

GG/CG 91 47,07 9,99
3,686 0,058 0,466

0,760

CC 9 54,27 7,38 0,938

XRCC1
p.Q399R
rs25487

ÀÀ 7 43,52 7,62

0,878 0,419 0,622

0,982

AG 61 48,46 10,24 0,897

GG 32 46,94 9,94 0,849

GG/AG 93 47,94 10,11
1,277 0,261 0,379

0,817

AA 7 43,52 7,62 0,982

AA/AG 68 47,95 10,07
0,222 0,638 0,729

0,857

GG 32 46,94 9,94 0,849

XRCC1
p.R194W

rs1799782

ÑÑ 69 46,12 10,21

2,865 0,062 0,516

0,673

CT 28 50,59 8,63 0,604

TT 3 54,67 10,43 0,989

CC/CT 97 47,41 9,95
1,546 0,217 0,918

0,822

TT 3 54,67 10,43 0,989

TT/CT 31 50,98 8,70
5,288 0,024 0,320

0,714

CC 69 46,12 10,21 0,673

MDM2
c.309T>G
rs2279744

GG 25 47,36 8,85

1,578 0,212 0,760

0,611

GT 54 46,45 10,09 0,980

TT 21 50,97 10,70 0,722

TT/GT 75 47,72 10,39
0,023 0,879 0,504

0,884

GG 25 47,36 8,85 0,611

GG/GT 79 46,74 9,66
3,039 0,084 0,602

0,904

TT 21 50,97 10,70 0,722

Ïðè ìå ÷à íèå. * âû ÷èñ ëÿ åò ñÿ ñòà òè ñòè êà Ëå âå íà (Le ve ne test) äëÿ ïðî âåð êè ðà âåí ñò âà äèñ ïåð ñèé ãðóïï; ** ïðî âåð êà íà
íîð ìà ëü íîñòü ðàñ ïðå äå ëå íèÿ (êðè òå ðèé ñî ãëà ñèÿ Êîë ìî ãî ðî âà, òî÷ íàÿ äâóõ ñòî ðîí íÿÿ çíà ÷è ìîñòü)



Ñâÿçü äàí íûõ ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ 
ñî ñòå ïå íüþ çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè îïó õî ëè (G)

Ñòå ïåíü äèô ôå ðåí öè ðîâ êè îïó õî ëè òàê æå ÿâ ëÿ åò ñÿ
ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêîé õà ðàê òå ðè ñòè êîé çà áî ëå âà íèÿ. Âû äå -
ëÿ þò ñëå äó þ ùèå ãðà äà öèè ýòî ãî ïðè çíà êà: G1 — âû ñî -
êàÿ ñòå ïåíü äèô ôå ðåí öè ðîâ êè, G2 — ñðåä íÿÿ, G3 —
íèç êàÿ ñòå ïåíü èëè íå äèô ôå ðåí öè ðî âàí íàÿ îïó õîëü.
Áî ëåå ïî ëî âè íû ïà öè åí òîê ñ èí âà çèâ íûì ðà êîì èìå þò
II—III ñòå ïåíü äèô ôå ðåí öè ðîâ êè (G2 è G3). Ýòîò ïî êà -
çà òåëü ñó ùå ñò âåí íî âëèÿ åò íà êëè íè ÷å ñêîå ïî âå äå íèå è
ïðî ãíîç çà áî ëå âà íèÿ.

Â ãðóï ïå ïà öè åí òîâ ñ ÐÌÆ âû ñî êàÿ ñòå ïåíü äèô ôå -
ðåí öè ðîâ êè áû ëà ïî êà çà íà â 4,0% ñëó ÷à åâ, ñðåä íÿÿ —
â 88,0%, íèç êàÿ ñòå ïåíü — â 8,0%.

Ïðî âå äåí íûé ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç íå âû ÿ âèë íà -
ëè ÷èå ñâÿ çè ãå íî òè ïîâ ïî àíà ëè çè ðó å ìûì ïî ëè ìîð ô -
íûì âà ðè àí òàì ñî ñòå ïå íüþ çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè îïó õî -
ëè.

Ñðå äè ïî ëè ìîð ô íûõ âà ðè àí òîâ, ðîëü êî òî ðûõ â ãå -
íå çå ÐÌÆ àíà ëè çè ðó åò ñÿ â ðàì êàõ äàí íî ãî èñ ñëå äî âà -
íèÿ, íà ëè ÷èå àñ ñî öè à öèè ñî ñòå ïå íüþ çëî êà ÷å ñò âåí íî -
ñòè îïó õî ëè ðà íåå áû ëî ïî êà çà íî äëÿ ÎÍÏ p.P72R
(TP53) [14, 16]. Áû ëî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ïðè ãå íî òè ïå ÑÑ
(p.P72R, TP53) ÐÌÆ õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ íèç êîé ñòå ïå íüþ
çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè, ÷òî îçíà ÷à åò áî ëåå áëà ãî ïðè ÿò íîå
êëè íè ÷å ñêîå òå ÷å íèå çà áî ëå âà íèÿ [14].

Ñïè ñîê ëè òå ðà òó ðû

1. Diz da rog lu M. Oxi da ti ve ly in du ced DNA da ma ge and its re -
pa ir in can cer. Mu ta ti on Re se arch — Re vi ews. 2015
Jan-Mar;763:212-45.

2. Pan da PK, Muk ho pad hyay S, Das DN,et al. Mec ha nism of
autop ha gic re gu la ti on in car ci no ge ne sis and can cer the ra pe u tics. Se -
min Cell Dev Bi ol. 2015 Mar;39:43-55.

3. Ro berts MR, Shi elds PG, Am b ro so ne CB, et al. Sin g le-nuc le -
o ti de po ly mor p hisms in DNA re pa ir ge nes and as so ci a ti on with bre -
ast can cer risk in the web stu dy. Car ci no ge ne sis. 2011
Aug;32(8):1223-30.

4. Tra vis RC, Re e ves GK, Gre en J, et al. Ge ne-en vi ron ment in -
te rac ti ons in 7610 wo men with bre ast can cer: pro spec ti ve evi den ce
from the Mil li on Wo men Stu dy. Lan cet. 2010 Jun
19;375(9732):2143-51.

5. Àá äûë äà åâ ÄÊ. Êëè íè ÷å ñêîå ðó êî âîä ñò âî ïî êëè íè ÷å -
ñêî ìó îá ñëå äî âà íèþ ìî ëî÷ íîé æå ëå çû äëÿ ìå äè öèí ñêèõ ñïå -
öè à ëè ñòîâ ïåð âè÷ íî ãî óðîâ íÿ çäðà âî îõ ðà íå íèÿ, ïðè íÿ òî ãî Ýê -
ñ ïåð ò íûì ñî âå òîì ïî îöåí êå êà ÷å ñò âà êëè íè ÷å ñêèõ ðó êî -

âîäñòâ/ïðî òî êî ëîâ. Óòâåð æ äå íî Ïðè êà çîì ÌÇ ÊÎ 34348 îò 6
ñåí òÿá ðÿ 2010 ã., Áèø êåê, 2010.

6. San ja ri Mog had dam A, Na zar za deh M, Bi del Z, et al.
XRCC1 Ge ne Po ly mor p hisms and Bre ast Can cer Risk: A Sys te ma tic 
Re vi ew and Me ta- Ana ly sis Stu dy. Asi an Pac J Can cer Prev. 2016;17 
Spec No.:323-30.

7. Èñà êî âà ÆÒ, Òà ëàé áå êî âà ÝÒ, Ìà êè å âà ÊÁ, è äð. Àñ ñî -
öè à öèÿ ïî ëè ìîð ô íûõ ìàð êå ðîâ Arg399Gln ãå íà XRCC1,
Arg72Pro ãå íà TP53 è T309G ãå íà MDM2 ñ ðà êîì ìî ëî÷ íîé æå -
ëå çû ó æåí ùèí êûð ãûç ñêîé ïî ïó ëÿ öèè. Ðîñ ñèé ñêèé îí êî ëî ãè -
÷å ñêèé æóð íàë. 2016. Ò. 21. ¹ 3. Ñ. 131-135.

8. De mo kan S, De mir D, Su og lu Y, et al. Po ly mor p hisms of the
XRCC1 DNA re pa ir ge ne in he ad and neck can cer. Pat hol On col
Res. 2005;11(1):22-5.

9. Upton GJG, Fis her’s exact test //Jo ur nal of the Roy al Sta tis -
ti cal So ci e ty. Se ri es A (Sta tis tics in So ci e ty). 1992. P. 395-402;

10. Ro berts MR, Shi elds PG, Am b ro so ne CB, et al. Sin g le-nuc -
le o ti de po ly mor p hisms in DNA re pa ir ge nes and as so ci a ti on with
bre ast can cer risk in the web stu dy. Car ci no ge ne sis. 2011.
P.1223-1230;

11. San g raj rang S, Schme zer P, Bur k hol der I, et al. The XRCC3
Thr241Met po ly mor p hism and bre ast can cer risk: a ca se-con t rol stu -
dy in a Thai po pu la ti on. Bi o mar kers. 2007. P.523-532;

12. Cher dyn t se va NV, De ni sov EV, Lit vi a kov NV, et al. Cros -
stalk bet we en the FGFR2 and TP53 ge nes in bre ast can cer: da ta
from an as so ci a ti on stu dy and epis ta tic in te rac ti on ana ly sis. DNA
Cell Bi ol. 2012. P.306-316;

13. Yos hi mo to N, Nis hiy a ma T, Toy a ma T, et al. Ge ne tic and
en vi ron men tal pre dic tors, en do ge no us hor mo nes and growth fac tors, 
and risk of es t ro gen re cep tor-po si ti ve bre ast can cer in Ja pa ne se wo -
men. Can cer Sci. 2011. P.2065-2072;

14. De ni sov EV, Cher dyn t se va NV, Lit vy a kov NV, et al. TP53
mu ta ti ons and Arg72Pro po ly mor p hism in bre ast can cers. Can cer
Ge net Cy to ge net. 2009 Jul 15;192(2):93-5.

15. Êè ïåíü ÂÍ, Ñíûò êîâ ÅÂ, Ìå ëü íîâ ÑÁ. Ìî ëå êó ëÿð -
íî-ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêàÿ õà ðàê òå ðè ñòè êà îïó õî ëåé ìî ëî÷ íîé æå ëå -
çû — âêëàä ãå íîâ HMMR è TP53. Ìî ëî äåæü â íà ó êå — 2014.
Ïðè ëî æå íèå ê æóð íà ëó «Âåñö³ Íà öû ÿ íà ëü íàé àêà äýì³³ íà âóê
Áå ëà ðóñ³». 2014. ñ.43-46.

16. Stuc key AR, On s tad MA. He re di ta ry bre ast can cer: an upda -
te on risk as ses sment and ge ne tic tes ting in 2015. Am J Ob stet Gy ne -
col. 2015 Aug;213(2):161-5.

17. In ter na ti o nal Sta tis ti cal Clas si fi ca ti on of Di se a ses and Re la -
ted He alth Prob lems 10th Re vi si on. Edi ti on 2010. 1v — 3 v.

18. Tao Z, Shi A, Lu C, et al. Bre ast Can cer: Epi de mi o lo gy and
Eti o lo gy. Cell Bi oc hem Bi op hys. 2015 Jun;72(2):333-8.

19. Tom mis ka J, Eero la H, He i no nen M, et al. Bre ast can cer pa -
ti ents with p53 Pro72 ho mo zy go us ge no ty pe ha ve a po o rer sur vi val.
Clin Can cer Res. 2005 Jul 15;11(14):5098-103.

20. Ro ma no wicz-Ma kow s ka H, Smo larz B, Za droz ny M, et al.
Sin g le nuc le o ti de po ly mor p hisms in the ho mo lo go us re com bi na ti on
re pa ir ge nes and bre ast can cer risk in Po lish wo men. To ho ku J Exp
Med. 2011;224(3):201-8.

ÎÐÈ ÃÈ ÍÀ ËÜ ÍÛÅ ÈÑ ÑËÅ ÄÎ ÂÀ ÍÈß

42


