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Абсолютные признаки чувствительности 
рака молочной железы (РМЖ) к лекарствен-
ным препаратам пока не разработаны. Дан-
ные, полученные в клинических исследова-
ниях по изучению экспериментальных лабо-
раторных предиктивных маркеров химиочув-
ствительности: TOP2α (топоизомеразы 2-аль-
фа), β-тубулина (субъединицы димерного бел-
ка тубулина) и BRCA1 (breast cancer 1), про-
тиворечивы и пока еще немногочисленны. 
Анализ результатов к моменту завершения 
клинического исследования позволит изучить 
корреляцию между эффективностью предопе-
рационной таксансодержащей химиотерапии 
и уровнем экспериментальных и стандарт-
ных молекулярных маркеров, что важно для 
разработки алгоритма тактики лечения боль-
ных местно-распространенным РМЖ.

Ключевые слова: местно-рас про стра нен- 
ный рак молочной железы, неоадъювантная 
химиотерапия, полный морфологический от-
вет, TOP2α, β-тубулины, BRCA1 — мутация.

Иссɥедоваɧия ɡɧаɱеɧия ɛиоɥогиɱесɤиɯ ɯа-
раɤтеристиɤ оɩɭɯоɥи (вɤɥɸɱая иммɭɧогистоɯи-
миɱесɤие и моɥеɤɭɥярɧо�геɧетиɱесɤие) в ɩред-
сɤаɡаɧии ɱɭвствитеɥьɧости ɤ ɤоɧɤретɧомɭ видɭ 
системɧого ɥеɱеɧия ɤаɤ раɧɧего (оɩераɛеɥьɧо-
го)� таɤ и местɧо�расɩростраɧеɧɧого раɤа мо-
ɥоɱɧоɣ жеɥеɡы (РɆɀ)� ведɭтся весьма аɤтив-
ɧо >�@� Ɍаɤ ɤаɤ важɧоɣ осоɛеɧɧостьɸ РɆɀ яв-
ɥяется его ɛиоɥогиɱесɤая гетерогеɧɧость в ɩре-
деɥаɯ одɧого морɮоɥогиɱесɤого тиɩа и ɛиоɥо-
гиɱесɤого ɩодтиɩа оɩɭɯоɥи (F ɭɱетом реɰеɩто-
ров ɷстрогеɧов� ɩрогестероɧа� ɷɩидермаɥьɧого 
ɮаɤтора роста +(5� и марɤера ɩроɥиɮераɰии 
.L��)� ɧередɤо остается ɧе ясɧым� ɤаɤоɣ вид сис� 
темɧоɣ тераɩии (ɯимиотераɩия� ɷɧдоɤриɧотера-
ɩия� таргетɧая тераɩия) явɥяется ɩредɩоɱтитеɥь-
ɧым ɭ ɤоɧɤретɧоɣ ɛоɥьɧоɣ >�@�

Ⱥɛсоɥɸтɧые ɩриɡɧаɤи ɱɭвствитеɥьɧости и 
реɡистеɧтɧости РɆɀ ɤ ɥеɤарствеɧɧым ɩреɩара-
там ɩоɤа ɧе раɡраɛотаɧы >�@� Даɧɧые� ɩоɥɭɱеɧ-

ɧые в ɤɥиɧиɱесɤиɯ иссɥедоваɧияɯ ɩо иɡɭɱеɧиɸ 
ɷɤсɩеримеɧтаɥьɧыɯ ɥаɛораторɧыɯ ɩредиɤтив-
ɧыɯ марɤеров ɯимиоɱɭвствитеɥьɧости РɆɀ� 
723�Į (тоɩоиɡомераɡы ��аɥьɮа) ɤ аɧтраɰиɤɥи-
ɧам >�� ��@� ȕ�тɭɛɭɥиɧа (сɭɛɴедиɧиɰы димерɧо-
го ɛеɥɤа тɭɛɭɥиɧа) ɤ таɤсаɧам >�� ��@ и %5&$� 
(EUHDVW FDQFHU �) >�@� ɩротивореɱивы и ɩоɤа еɳе 
ɧемɧогоɱисɥеɧɧы�

ɋɧижеɧие стадии оɩɭɯоɥи ɛɥагодаря ɧеоадɴ-
ɸваɧтɧомɭ ɥеɱеɧиɸ ɩоɡвоɥяет ɩеревести ɧе� 
оɩераɛеɥьɧые оɩɭɯоɥи в оɩераɛеɥьɧые� ɭвеɥи-
ɱивая ɱисɥо оргаɧосɛерегаɸɳиɯ оɩераɰиɣ� Ɏаɤ-
тиɱесɤи� ɩредоɩераɰиоɧɧоɣ (ɧеоадɴваɧтɧоɣ) ɯи-
миотераɩии РɆɀ ɩодɥежат� в осɧовɧом� ɩаɰи-
еɧты с местɧо�расɩростраɧɺɧɧыми оɩɭɯоɥями� 
явɥяɸɳиеся ɩервиɱɧо ɧеоɩераɛеɥьɧыми� а таɤ-
же ɩаɰиеɧты с ɤрɭɩɧыми оɩɭɯоɥями (Ɍ���)� 
ɧɭждаɸɳиеся в мастɷɤтомии� ɧо жеɥаɸɳие соɯ� 
раɧить моɥоɱɧɭɸ жеɥеɡɭ >�@� Доɩоɥɧитеɥьɧое 
ɩреимɭɳество ɧеоадɴɸваɧтɧоɣ ɯимиотераɩии 
состоит в том� ɱто оɧа явɥяется ɭɧиверсаɥьɧоɣ 
модеɥьɸ дɥя иɡɭɱеɧия ɥеɤарствеɧɧыɯ средств� 
ɩоɡвоɥяɸɳеɣ ɡа ɤоротɤиɣ сроɤ ɩо стеɩеɧи до-
стижеɧия ɥеɤарствеɧɧого ɩатоморɮоɡа оɩɭɯоɥи 
сɭдить оɛ ɷɮɮеɤтивɧости ɩреɩарата в ɩосɥедɭ-
ɸɳем ɩосɥеоɩераɰиоɧɧом ɥеɱеɧии� Важɧо� ɱто 
ɩоɥɧыɣ ɩатоморɮоɥогиɱесɤиɣ ответ (S&5) ɧа 
ɩредоɩераɰиоɧɧое системɧое ɥеɱеɧие сɱитается 
сɭррогатɧым марɤером ɛɥагоɩриятɧого ɩрогɧо-
ɡа� т�е� ɭвеɥиɱеɧия ɛеɡреɰидивɧоɣ и оɛɳеɣ вы-
живаемости ɛоɥьɧыɯ ɩотеɧɰиаɥьɧо оɩераɛеɥь-
ɧым местɧо�расɩростраɧеɧɧым РɆɀ >�@�

Ɉсɧовɧая ɰеɥь иссɥедоваɧия� ɩроводимого в 
ɇИИ оɧɤоɥогии им� ɇ�ɇ� Петрова� ɡаɤɥɸɱает-
ся в ɭɥɭɱɲеɧии реɡɭɥьтатов ɥеɱеɧия ɛоɥьɧыɯ 
местɧо�расɩростраɧеɧɧым РɆɀ с ɭɱетом стаɧ-
дартɧыɯ и ɷɤсɩеримеɧтаɥьɧыɯ марɤеров ɯимио� 
ɱɭвствитеɥьɧости РɆɀ� Пɥаɧирɭется таɤже иɡ-
ɭɱить ɧеɩосредствеɧɧые реɡɭɥьтаты ɧеоадɴɸ-
ваɧтɧоɣ ɯимиотераɩии РɆɀ� вɤɥɸɱая ɱасто-
тɭ ɤɥиɧиɱесɤиɯ ответов� и� гɥавɧое� стеɩеɧь ɩа-
томорɮоɥогиɱесɤого регресса оɩɭɯоɥи и регио-
ɧарɧыɯ метастаɡов� Представɥяет иɧтерес соɩо-
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ставɥеɧие реɡɭɥьтатов ɥɭɱевыɯ методов ɩоɥɭɱе-
ɧия иɡоɛражеɧия (ɰиɮровоɣ маммограɮии� ɭɥь-
тросоɧограɮии� маммосɰиɧтиграɮии) в ɤоɧтро-
ɥе ɷɮɮеɤтивɧости системɧого ɧеоадɴɸваɧтɧого 
ɥеɱеɧия�

Материалы и методы

ɋ ���� года ɩо ɧастояɳее время в ɤɥиɧиɱесɤом раɧдо-
миɡироваɧɧом иссɥедоваɧии ,,, ɮаɡы ɩо иɡɭɱеɧиɸ ɤорреɥя-
ɰии междɭ ɭровɧем моɥеɤɭɥярɧыɯ марɤеров (стаɧдартɧыɯ 
ɷɤсɩеримеɧтаɥьɧыɯ) и ɷɮɮеɤтивɧостьɸ ɩредоɩераɰиоɧɧоɣ 
ɯимиотераɩии ɛоɥьɧыɯ местɧо�расɩростраɧеɧɧым РɆɀ 
ɩриɧяɥи ɭɱастие ��� ɛоɥьɧыɯ местɧо�расɩростраɧеɧɧым 
РɆɀ в воɡрасте от �� до �� ɥет (средɧиɣ воɡраст �� года)� 
ɩоɥɭɱавɲиɯ ɩредоɩераɰиоɧɧɭɸ ɯимиотераɩиɸ� ɌȺɋ (до-
ɰетаɤсеɥ � доɤсорɭɛиɰиɧ � ɰиɤɥоɮосɮамид) и Ɍɋ (доɰе-
таɤсеɥ � ɰиɤɥоɮосɮамид) в стаɧдартɧыɯ доɡировɤаɯ�

Иммɭɧогистоɯимиɱесɤим методом оɰеɧиваɥась ɷɤс-
ɩрессия стаɧдартɧыɯ марɤеров� реɰеɩторов ɷстрогеɧов� 
ɩрогестероɧа� +(5� и .L�� (марɤера ɩроɥиɮеративɧоɣ аɤ-
тивɧости оɩɭɯоɥи)� Детеɤɰия ɷɤсɩрессии геɧов 723�Į и 
ȕ�тɭɛɭɥиɧа ɩроводиɥась методом ɩоɥɭɤоɥиɱествеɧɧоɣ ɩо-
ɥимераɡɧоɣ ɰеɩɧоɣ реаɤɰии (ПɐР) в реаɥьɧом времеɧи с 
исɩоɥьɡоваɧием 7DT0DQ�ɩроɛ� ɇаɥиɱие мɭтаɰии ����LQV& в 
геɧе %5&$� оɩредеɥяɥось методом аɥɥеɥь�сɩеɰиɮиɱесɤоɣ 
ПɐР в режиме реаɥьɧого времеɧи�

Всем ɛоɥьɧым выɩоɥɧяɥись� ɧа ɷтаɩе сɤриɧиɧга ² ɤом-
ɩьɸтерɧая томограɮия оргаɧов грɭдɧоɣ и ɛрɸɲɧоɣ ɩоɥо-
сти� остеосɰиɧтиграɮия� до ɧаɱаɥа ɥеɱеɧия� в ɩроɰессе и 
ɩеред оɩераɰиеɣ ² ɭɥьтраɡвɭɤовое иссɥедоваɧие моɥоɱɧыɯ 
жеɥеɡ� маммограɮия и маммосɰиɧтиграɮия с теɯɧетриɥом�
��P7F и ɤардиоɥогиɱесɤиɣ моɧиториɧг (вɤɥɸɱая ɮраɤɰиɸ 
выɛроса ɥевого жеɥɭдоɱɤа)� Ɉɛɴеɤтивɧыɣ ɷɮɮеɤт ɩроводи-
мого ɥеɱеɧия регистрироваɥся в соответствии с ɤритери-
ями 5(&,67�

Патоморɮоɥогиɱесɤое иссɥедоваɧие оɩɭɯоɥи ɩроводи-
ɥось дважды� ɧа ɷтаɩе сɤриɧиɧга и ɩо ɡаверɲеɧиɸ ɩре-
доɩераɰиоɧɧоɣ ɯимиотераɩии (ɛоɥьɧым РɆɀ с ɤатегори-
еɣ с1� выɩоɥɧяется ɛиоɩсия сигɧаɥьɧыɯ ɥимɮатиɱесɤиɯ 
ɭɡɥов)� ɋтеɩеɧь ɥеɱеɛɧого ɩатоморɮоɡа оɩɭɯоɥи оɰеɧива-
ɥась ɩо ɤɥассиɮиɤаɰии ,� 0LOOHU и 6�3D\QH >��@� таɛɥ���

Результаты и обсуждение

ɇа даɧɧом ɷтаɩе иссɥедоваɧия ɧеɩосред-
ствеɧɧая ɷɮɮеɤтивɧость ɥеɱеɧия оɰеɧеɧа тоɥьɤо 
ɭ ɛоɥьɧыɯ с мɭтаɰиеɣ ����LQV& в геɧе %5&$�� 
ɗта мɭтаɰия оɛɧарɭжеɧа ɭ � иɡ ��� ɛоɥьɧыɯ� 
ɱто составиɥо ���� и соответствоваɥо встре-
ɱаемости даɧɧоɣ мɭтаɰии ɩо даɧɧым ɥитера-
тɭры >�@� Высоɤая ɷɤсɩрессия ȕ�тɭɛɭɥиɧа вы-
явɥеɧа ɭ всеɯ ɛоɥьɧыɯ с мɭтаɰиеɣ ����LQV& в 
геɧе %5&$�� тогда ɤаɤ высоɤая ɷɤсɩрессия то-
ɩоиɡомераɡы ��аɥьɮа (723�Į) ² ɭ � ɛоɥьɧыɯ 
(�����)� Иɡ � ɛоɥьɧыɯ с мɭтаɰиеɣ ����LQV& в 
геɧе %5&$� ɭ � ɛоɥьɧыɯ (���) диагɧостиро-
ваɧ трижды ɧегативɧыɣ ɩодтиɩ и ɭ � ɛоɥьɧыɯ 
(���) ² ɥɸмиɧаɥьɧыɣ Ⱥ ɩодтиɩ РɆɀ� Иɡ ɧиɯ 
ɩоɥɭɱаɥи ɧеоадɴɸваɧтɧɭɸ ɯимиотераɩиɸ ɩо 
сɯеме ɌȺɋ � ɛоɥьɧыɯ (���)� а ɩо сɯеме Ɍɋ ² � 
ɛоɥьɧыɯ (���)� В грɭɩɩе ɌȺɋ ɭ всеɯ � ɱеɥовеɤ 
(����) ɧаɛɥɸдаɥась ɷɤсɩрессия ȕ�тɭɛɭɥиɧа� ɷɤс-
ɩрессия 723�Į ² ɭ � ɱеɥовеɤ (���)� В грɭɩɩе 

Ɍɋ ɭ � ɛоɥьɧыɯ (в ���� сɥɭɱаев) отмеɱеɧа вы-
соɤая ɷɤсɩрессия ȕ�тɭɛɭɥиɧа и 723�Į�

По оɤоɧɱаɧии � ɰиɤɥов таɤсаɧсодержаɳеɣ 
ɧеоадɴɸваɧтɧоɣ ɯимиотераɩии оɛɴеɤтивɧыɣ от-
вет ɡарегистрироваɧ в ��� сɥɭɱаев (ɭ � иɡ � 
ɛоɥьɧыɯ)� ɩоɥɧыɣ ɩатоморɮоɥогиɱесɤиɣ ответ в 
ɩервиɱɧоɣ оɩɭɯоɥи и ɥимɮатиɱесɤиɯ ɭɡɥаɯ ² в 
��� (ɭ � иɡ � ɛоɥьɧыɯ)� В грɭɩɩе ɌȺɋ ɩоɥɧыɣ 
регресс ɩоɥɭɱеɧ ɭ � ɛоɥьɧоɣ (���)� ɱастиɱɧыɣ 
регресс ² ɭ � ɛоɥьɧыɯ (���)� стаɛиɥиɡаɰия ² ɭ 
� ɛоɥьɧоɣ (���)� В грɭɩɩе Ɍɋ ɩоɥɧыɣ регресс 
ɩоɥɭɱеɧ ɭ � ɛоɥьɧыɯ (���) и ɱастиɱɧыɣ регресс 
ɭ � ɛоɥьɧыɯ (���)� По стеɩеɧи ɥеɤарствеɧɧого 
ɩатоморɮоɡа в грɭɩɩе ɌȺɋ расɩредеɥеɧие сɥе-
дɭɸɳее� ,,, ст� выявɥеɧа ɭ � ɛоɥьɧоɣ (���)� ,9 
ст� ² ɭ � ɛоɥьɧыɯ (���) и ɩоɥɧыɣ ɩатоморɮо-
ɥогиɱесɤиɣ ответ (9 ст�) ² ɭ � ɛоɥьɧоɣ (���)� в 
грɭɩɩе Ɍɋ ² , ст� (отсɭтствие ответа) ² ɭ � ɛоɥь-
ɧоɣ (���)� ,9 ст� ² ɭ � ɛоɥьɧоɣ (���) и ɩоɥɧыɣ 
ɩатоморɮоɥогиɱесɤиɣ ответ (9 ст�) ² ɭ � ɛоɥь-
ɧыɯ (���)�

ɋɱитается� ɱто РɆɀ� ассоɰиироваɧɧыɣ с мɭ-
таɰиеɣ в геɧе %5&$�� ɩроявɥяет ɱɭвствитеɥь-
ɧость ɤ ɩреɩаратам ɩɥатиɧы и� отɱасти� аɧтра-
ɰиɤɥиɧам >�@� ɱто оɛɴясɧяется ɩраɤтиɱесɤи ɩоɥ-
ɧоɣ ɭтратоɣ ɮɭɧɤɰии ɛеɥɤа %5&$� в оɩɭɯоɥи� 
Поɥɭɱеɧɧые реɡɭɥьтаты свидетеɥьствɭɸт таɤже 
и о воɡможɧоɣ ɱɭвствитеɥьɧости ɤ режимам 
ɧа осɧове таɤсаɧов� ɱто ɩодɥежит� ɛеɡɭсɥовɧо� 
даɥьɧеɣɲемɭ ɛоɥее ɭгɥɭɛɥеɧɧомɭ аɧаɥиɡɭ�

Клинический пример (таɛɥ� �)� Ȼоɥьɧая �� 
ɥет� Диагɧоɡ� Раɤ ɩравоɣ моɥоɱɧоɣ жеɥеɡы (с)
7�1�0�� (р)7�1�0�� ɋостояɧие ɧа ɮоɧе ɤомɛи-
ɧироваɧɧого ɥеɱеɧия (� ɰиɤɥов ɩоɥиɯимиотера-
ɩии ɩо сɯеме Ɍɋ и ɛиɥатераɥьɧоɣ мастɷɤтомии)� 
Иɧваɡивɧыɣ ɩротоɤовыɣ раɤ� Ɍрижды ɧегатив-
ɧыɣ ɩодтиɩ РɆɀ� ассоɰиироваɧɧыɣ с мɭтаɰи-
еɣ геɧа %5&$�� Высоɤая ɷɤсɩрессия ȕ�тɭɛɭɥиɧа 
и ɌɈР�Į�

ɍже доɤаɡаɧо в ряде ɤɥиɧиɱесɤиɯ исɩыта-
ɧиɣ� ɩроведеɧɧыɯ� в том ɱисɥе� и в ɇИИ оɧ-
ɤоɥогии им� ɇ�ɇ� Петрова� ɱто ɱастота оɛɳиɯ 
ɤɥиɧиɱесɤиɯ оɛɴеɤтивɧыɯ ответов ɧа ɧеоадɴɸ-
ваɧтɧɭɸ ɯимиотераɩиɸ� осɧоваɧɧɭɸ ɧа ɩриме-
ɧеɧии аɧтраɰиɤɥиɧов� ɧе ɩревыɲает ���� а ɱас� 
тота ɩоɥɧыɯ ɩатоморɮоɥогиɱесɤиɯ регрессов ɤо-
ɥеɛɥется от �� до ���� Ɉжидается� ɱто вɤɥɸ-
ɱеɧие в сɯемɭ ɧеоадɴɸваɧтɧоɣ тераɩии таɤса-
ɧов (доɰетаɤсеɥа) ɩоɡвоɥит ɭвеɥиɱить ɩоɤаɡа-
теɥи оɛɳего ɤɥиɧиɱесɤого ответа до ������� а 
ɱастотɭ ɩоɥɧыɯ морɮоɥогиɱесɤиɯ ответов оɩɭ-
ɯоɥи и региоɧарɧыɯ метастаɡов до ������ >�@� 
ɗто оɛесɩеɱит воɡможɧость ©сɧижеɧияª ɤɥиɧи-
ɱесɤоɣ стадии РɆɀ и выɩоɥɧеɧия ɯирɭргиɱе-
сɤого ɥеɱеɧия ɩри раɧее ɧеоɩераɛеɥьɧыɯ оɩɭ-
ɯоɥяɯ ɭ ��� ɛоɥьɧыɯ� вɩɥоть до выɩоɥɧеɧия 
оргаɧосоɯраɧяɸɳиɯ оɩераɰиɣ ɭ ������ ɛоɥь-
ɧыɯ местɧо�расɩростраɧеɧɧым РɆɀ� Исɤɥɸɱе-
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Т а б л и ц а  1

Классификация степеней лечебного патоморфоза по I. Miller, S.Payne [10] (материал НИИ онкологии им. Н.Н. Петрова) [10].

Морфологическая картина до лечения Морфологическая картина после лечения Характеристика изменений в опухоли

I степень: Малозаметные изменения отдельных опу-
холевых клеток, но без уменьшения их 
числа

II степень: Незначительное уменьшение количества 
инвазивных опухолевых клеток, но, в це-
лом, клеточность остается высокой

III степень: Сокращение числа опухолевых клеток 
вплоть до 90% клеточных потерь

IV степень: Выраженное исчезновение инвазивных 
клеток. Определяются лишь широко рас-
сеянные небольшие гнезда клеток

V степень: Нет определяемых инвазивных клеток в 
секционных срезах из места расположе-
ния первичной опухоли
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ɧие иɡ сɯемы Ɍɋ аɧтраɰиɤɥиɧов ɩриведет ɤ со-
ɤраɳеɧиɸ ɱастоты ɤардиоɥогиɱесɤиɯ осɥожɧе-
ɧиɣ� Ⱥɧаɥиɡ реɡɭɥьтатов ɩо ɡаверɲеɧиɸ ɤɥиɧи-
ɱесɤого иссɥедоваɧия ɩоɡвоɥит иɡɭɱить ɤорреɥя-
ɰиɸ междɭ ɷɮɮеɤтивɧостьɸ ɩредоɩераɰиоɧɧоɣ 
ɯимиотераɩии и ɭровɧем ɷɤсɩеримеɧтаɥьɧыɯ и 
стаɧдартɧыɯ моɥеɤɭɥярɧыɯ марɤеров� ɱто важ-
ɧо дɥя раɡраɛотɤи аɥгоритма таɤтиɤи ɥеɱеɧия 
ɛоɥьɧыɯ местɧо�расɩростраɧеɧɧым раɤом мо-
ɥоɱɧоɣ жеɥеɡы�

Т а б л и ц а  2 .

Результаты наблюдения за больной, получавшей комбинированную терапию

До лечения После лечения

Маммосцинтиграфия:

В правой молочной железе на границе верхних квадрантов 
определяется бугристый опухолевый узел с гиперфиксаци-
ей РФП размерами 50х52мм. В подмышечной области лим-
фатические узлы с повышенной гиперфиксацией РФП.

Полный регресс сцинтиграфических изменений в проекции пер-
вичного очага и регионарных лимфатических узлов.

Маммография:
В правой молочной железе на границе верхних квадрантов 
выявляется плотный опухолевый узел местами без чётких 
границ 62х60мм. В подмышечной клетчатке определяются 
лимфатические узлы различной плотности до 18 мм.

В правой молочной железе на месте ранее определявшегося ин-
фильтративного узла выявляется фокус некроза, плотность кото-
рого уменьшилась. В подмышечной клетчатке справа лимфатиче-
ские узлы не определяются.

Ткань молочной железы
(биопсийный материал):
 Инвазивный рак,
степень злокачественности G 3

Ткань молочной железы
(послеоперационный материал):

V степень лечебного патоморфоза по Miller, Payne (нет опреде-
ляемых инвазивных клеток в секционных срезах из места распо-
ложения первичной опухоли). Интрадуктального компонента нет.
(5 лимфатических лимфоузлов и 2 фрагмента жировой клетчат-
ки без метастазов). 
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