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Введение. Предложенная FIGO в 2023 г. новая система 
стадирования рака эндометрия ориентирована на включение 
молекулярно-генетической классификации. В настоящее 
время все еще актуальным является вопрос определения 
объема хирургического вмешательства с учетом молекуляр-
но-генетического подтипа опухоли.

Материалы и методы. Исследование проведено в 
ГКБ им. С.П. Боткина ДЗМ в 2023 г. в период с июня по 
декабрь. В группу наблюдения, состоящую из 50 пациен-
ток, были включены больные с гистологически верифи-
цированным РЭ 1 клинической стадии различной степени 
злокачественности, эндометриоидного типа, которым на 
дооперационном этапе было выполнено иммуногистохи-
мическое исследование на наличие p53abn и MMRd. Все 
пациентки были разделены на 3 подгруппы: пациентки с 
опухолями MMRd+, с опухолями p53abn+ и с негативными 
в отношении MMRd и p53abn исследованиями. Объемы 
лапароскопических оперативных вмешательств включали 
экстирпацию матки с придатками, экстирпацию матки с 
придатками и биопсию сторожевых лимфатических узлов 
с ICG картированием, при неудачном окрашивании индо-
цианином в группах промежуточного и высокого риска 
производилась тазовая лимфаденэктомия с соответствую-
щей стороны, экстирпация матки с придатками и тазовая 
лимфаденэктомия, экстирпация матки с придатками, тазо-

Introduction. The new staging system for endometrial 
cancer proposed by FIGO in 2023 focuses on the inclusion 
of molecular genetic classifications. Surgery based on the mo-
lecular genetic subtype of the tumor is still relevant.

Materials and Methods. The study was conducted at the 
Botkin Hospital in 2023, from June to December. The observa-
tion group, consisting of 50 patients, endometrioid endometrial 
cancer of clinical stage I, who underwent immunohistochemi-
cal examination for the presence of p53abn and MMRd at the 
preoperative stage. All patients were divided into 3 subgroups: 
patients with MMRd+ tumors, with p53abn+ tumors, and with 
negative tests for MMRd and p53abn. Laparoscopic surgical 
intervention scopes included hysterectomy with ovaries, hys-
terectomy with ovaries and sentinel lymph node biopsy with 
ICG mapping, in case of unsuccessful indocyanine staining in 
the intermediate and high-risk groups, pelvic lymphadissection 
on the corresponding side, hysterectomy with ovaries and pel-
vic lymphadenectomy, hysterectomy with ovaries, pelvic and 
lumbar lymphadenectomy were performed. TNM 8th revision 
2017, FIGO 2009, and 2023 classifications were used to stage 
patients. After the results of the histological examination were 
obtained, the correlation of lymph node involvement was ana-
lyzed, taking into account the stage of the disease according to 
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вая и поясничная лимфаденэктомия. Для распределения па-
циентов по стадиям использовались классификации TNM 
8 пересмотра 2017 г. и FIGO 2009 и 2023 гг. После полу-
чения результатов гистологического исследования был про-
веден анализ корреляции поражения лимфатических узлов 
с учетом стадии заболевания по FIGO 2009 и FIGO 2023 
и молекулярно-генетического подтипа опухоли.

Результаты. Частота встречаемости пациенток с 
MMRd/p53abn негативным подтипом составила 74 %, 
пациентки с мутантным профилем экспрессии p53abn — 
8 %, MMRd был выявлен в 18 % случаев. При молеку-
лярно-генетическом подтипе MMRd частота лимфогенного 
метастазирования увеличилась до 22,2 %, а при p53abn 
составила уже 25 %.

Выводы. В настоящее время недостаточно данных для 
формулирования новых хирургических подходов на осно-
вании молекулярной классификации. Тем не менее, пред-
ставляется целесообразным увеличивать объем хирургиче-
ского вмешательства у пациенток с p53abn, а пациенткам 
с MMRd обязательно выполнять хирургическое стадирова-
ние лимфатических узлов.

Ключевые слова: рак эндометрия; лимфаденэктомия; 
хирургическое стадирование
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FIGO 2009 and FIGO 2023 and the molecular genetic subtype 
of the tumor.

Results. The incidence of patients with the MMRd/p53abn 
negative subtype was 74 %, patients with the p53abn mutant 
type of expression — 8 %, the MMRd group was identified 
in 18 % of cases. For the molecular genetic subtype MMRd, 
the frequency of lymph node metastasis increased to 22.2 %, 
and for p53abn it increased up to 25 %.

Conclusion. At present, there is insufficient data to formu-
late new surgical approaches based on the new classification. 
Nevertheless, it seems reasonable to increase the volume of 
surgery in patients with p53abn, and surgical lymph node stag-
ing should be mandatory in patients with MMRd.

Keywords: endometrial cancer; lymphodissection; surgical 
staging
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Введение

Рак эндометрия (РЭ) остаётся одной из наи-
более распространенных злокачественных опу-
холей у женщин, при этом сохраняется нарас-
тающая динамика заболеваемости и смертности 
[1]. Около 80 % пациенток имеют высокодиф-
ференцированные формы опухоли с благопри-
ятным прогнозом, при которых выполняется 
только хирургическое вмешательство. Оставши-
еся 20 % пациенток имеют агрессивные типы 
опухоли или запущенные стадии заболевания, 
при которых используется комбинированный 
вариант лечения.

Крайне актуальной является проблема опре-
деления критериев, позволяющих индивидуали-
зировать объем операции и адъювантного лече-
ния для данной когорты пациенток [2−4].

Сложности стадирования и определения 
масштаба лечебных манипуляций связаны с не-
полной воспроизводимостью морфологических 
характеристик опухоли, разночтениями при 
трактовке результатов лучевых методов диагно-
стики и противоречиями в интерпретации кли-
нических исследований [5, 6].

В настоящий момент остро стоит проблема 
поиска новых подходов к классификации РЭ. 
Наиболее обсуждаемой на сегодняшний день яв-
ляется молекулярно-генетическая классификация 
РЭ The Cancer Genome Atlas (TCGA) [7]. Перво-

начально авторы предлагали использовать методы 
генетического секвенирования для определения 
четырех молекулярно-генетических подтипов РЭ: 
POLEmut, MMRd, NSMP и p53abn. Впоследствии 
для диагностики MMRd и p53abn начали приме-
нять иммуногистохимическое исследование, что-
бы уменьшить стоимость анализа [8−12].

По данным литературы, эпидемиологически 
молекулярно-генетические подтипы РЭ рас-
пределены следующим образом. POLE мута-
ции встречаются примерно в 8−10 % случаях; 
p53abn — в 15 %, однако обуславливают более 
50 % смертности от РЭ; MMRd — в 25−27 % 
РЭ и NSMP («отсутствие специфического мо-
лекулярного профиля») охватывает около 50 % 
выборки [8−12].

Опухоли с наличием POLE мутации име-
ют хороший прогноз, с 5-летней выживаемо-
стью — более 96 %, MMRd — промежуточный, 
NSMP — также промежуточный, однако прогноз 
ухудшается при отсутствии экспрессии рецепто-
ров эстрогена, p53abn характеризуется наихуд-
шим прогнозом [8−12].

Таким образом, определение молекулярно-
генетических критериев является многообе-
щающим диагностическим инструментом для 
определения индивидуальной стратегии лечения 
отдельно взятой пациентки. Общие характери-
стики молекулярно-генетических подтипов РЭ 
представлены в табл. 1.
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В 2020 г. было опубликовано 5-е издание 
Классификации опухолей ВОЗ: «Опухоли жен-
ских половых органов», по данным которого ре-
комендуется включать молекулярные параметры 
в стандартное гистологическое заключение при 
РЭ [13].

Руководство NCCN по клинической практи-
ке в онкологии (NCCN Guidelines) рекомендует 
тестирование для определения мутаций POLE, 
dMMR/MSI и статуса p53 в дополнение к мор-
фологической оценке гистологического типа 
опухоли [14].

Европейское общество гинекологической он-
кологии (ESGO), Европейское общество лучевой 
терапии и онкологии (ESTRO), и Европейское 
общество патологии (ESP) совместно опублико-
вали рекомендации, включающие определение 
молекулярного подтипа для стратификации риска 
в решении вопроса об адъювантной терапии [15].

Молекулярно-генетическое исследование ги-
стологических препаратов и ретроспективный 
анализ историй болезни выявили, что 33 % па-
циентов с POLEmut РЭ получали «излишнее» 
лечение, которого можно было бы избежать с 
учетом новых рекомендаций, и, напротив, 42 % 
пациенток с p53abn РЭ в соответствии с пред-
ложенным алгоритмом должны были быть на-
правлены на адьювантное лечение [5].

Таким образом, суммарно у 10−11 % от всей 
выборки тактика лечение должна была бы быть 
изменена с учетом результатов молекулярно-ге-
нетической диагностики [5, 16].

Не менее важным аспектом является дорого-
визна данных исследований. Затраты на тести-
рование на MMRd и p53 являются относитель-
но не большими, поскольку это осуществляется 

иммуногистохимическим методом. В отличие от 
MMRd и p53, тестирование на POLE мутацию 
выполняется посредством генетического секве-
нирования нового поколения или ПЦР диагно-
стики.

В связи с дороговизной и логистическими 
сложностями проведения исследования на POLE 
мутацию, на настоящий момент имеет смысл 
сосредоточиться на тестировании на MMRd и 
p53. Статус MMR имеет значение в основном 
для диагностики синдрома Линча [14, 15, 17] и 
подбора иммунотерапии у пациенток с прогрес-
сирующим или рецидивирующим РЭ [20]. При 
этом в исследованиях риск лимфогенных мета-
стазов при MMRd статусе составил 9,5−14,9 % 
[16, 17, 19].

При выявлении p53abn частота лимфоген-
ного метастазирования составляет уже пример-
но 45 % [19]. При этом поражение большого 
сальника обнаруживается у 18−24 % пациенток, 
поэтому исследование смыва из брюшной по-
лости для цитологического исследования при 
p53abn может повлиять на объем адьювантного 
лечения. Наряду с этим, влияние на прогноз и 
тактику лимфаденэктомии при клинически не-
измененных лимфатических узлах (ЛУ) при 
р53abn РЭ менее очевидно, учитывая, что ре-
комендации ESGO/ESTRO/ESP [15] классифици-
руют все р53abn РЭ с любой инвазией миоме-
трия как группу высокого риска и рекомендуют 
адъювантную химиотерапию (± лучевую тера-
пию) для всех пациентов, независимо от стадии, 
степени тяжести и гистотипа опухоли. Однако в 
медицинских учреждениях, где лечение, прово-
димое при р53abn РЭ I стадии, отличается от 
такового при р53abn РЭ III стадии, данные о 

Таблица 1. Молекулярные подтипы рака эндометрия (13)
Table 1. Molecular subtypes of endometrial cancer (13)

POLEmut MMRd NSMP p53abn

TCGA категория POLE «ultramutated» MSI «hypermutated» Copy number low Copy number high

Клинические 
проявления

Низкий ИМТ; чаще I 
стадия; раннее начало

Связь с синдромом 
Линча

Высокий ИМТ; эстро-
ген-зависимый генез

Низкий ИМТ; старший 
возраст; чаще запущен-
ная стадия

Прогноз
Очень хороший (5-лет-
няя выживаемость 
> 96 %)

Промежуточный
Промежуточно-хоро-
ший; ER-негативные 
подтипы с худшим 
прогнозом

Плохой (5-летняя 
выживаемость около 
50 %)

Гистологическая 
характеристика

Выраженная лимфоци-
тарная инфильтрация, 
часто high-grade, лим-
фоваскулярная инвазия, 
разнообразная морфо-
логия

Выраженная лимфоци-
тарная инфильтрация, 
часто лимфоваскуляр-
ная инвазия, муциноз-
ная дифференцирока, 
MELF-паттерн инвазии

Чаще low-grade, часто 
плоскоклеточная 
дифференцировка, нет 
лимфоцитарной ин-
фильтрации

Часто high-grade, вы-
раженная клеточная 
атипия

Диагностические тесты NGS/RT-PCR на POLE 
домен

ИГХи: MSH2, MSH6, 
MLH1, PMS2/ MSI ана-
лиз/NGS на MMR гены

Диагноз ставится после 
исключения других 
подтипов, рекомендова-
на оценка ER-статуса

ИГХи: p53/NGS

Предложения по 
лечению Наблюдение

Иммунотерапия (моно-
клональные антитела); 
лучевая терапия

Гормональная терапия 
при ER+ статусе, на-
блюдение при I стадии

Химиотерапия; тести-
рование на HRD, HER2 
экспрессию, иммуноан-
гиогенез, CCNE1-пути
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частоте поражения ЛУ и целесообразности лим-
фаденэктомии необходимы.

Данные литературы, эволюция клинических 
рекомендаций ведут к необходимости изучения 
влияния дополнительной молекулярно-генетиче-
ской диагностики на объем оперативного вмеша-
тельства, что и послужило целью исследования.

Материалы и методы

Исследование проведено в Городской Клини-
ческой Больнице им. С.П. Боткина Департамен-
та Здравоохранения Москвы в период с июня 
по декабрь в 2023 г. В группу наблюдения, со-
стоящую из 50 пациенток, были включены боль-
ные с гистологически верифицированным РЭ 1 
клинической стадии различной степени злока-
чественности, эндометриоидного типа, которым 
на дооперационном этапе было выполнено им-
муногистохимическое исследование на наличие 
p53abn и MMRd. Малый объем наблюдений 
является существенным ограничением прове-
денной научной работы. Тем не менее матери-
ал позволяет в практических условиях оценить 
влияние новой молекулярно-генетической клас-
сификации на тактику лечения.

Все пациентки были разделены на 3 подгруп-
пы: пациентки с опухолями MMRd+, с опухоля-
ми p53abn+ и с отрицательными результатами 
окрашивания на MMRd и p53abn.

На дооперационном этапе проводимое обсле-
дование включало клинические анализы крови и 
мочи, входящие в стандартный перечень, а также 
инструментальные исследования, включающие 
КТ органов грудной клетки и брюшной полости 
с контрастированием, МРТ органов малого таза, 
эзофагогастродуоденоскопию и колоноскопию.

Все пациентки после обследования были 
обсуждены на онкологическом консилиуме и 
подготовлены к оперативному лечению. Все 
операции были выполнены лапароскопическим 
доступом. Объемы оперативных вмешательств 
включали экстирпацию матки с придатками 
(ЭМП), экстирпацию матки с придатками и 
биопсию сторожевых ЛУ с ICG картировани-
ем (ЭМП + БСЛУ), при неудачном окрашива-
нии индоцианином в группах промежуточного 
и высокого риска производилась тазовая лим-
фаденэктомия с соответствующей стороны, экс-
тирпация матки с придатками и тазовая лимфа-
денэктомия (ЭМП + Т), экстирпация матки с 
придатками, тазовая и поясничная лимфаденэк-
томия (ЭМП + ТП).

Для распределения пациентов по стадиям ис-
пользовались классификации TNM 8 пересмотра 
2017 г. и FIGO 2009 и 2023 гг. В основу мор-
фологической оценки легла классификация ВОЗ 
2014 г., при которой опухоли разделяли на эн-

дометриоидные и неэндометриодные (серозные, 
светлоклеточные, смешанные, недифференциро-
ванные) карциномы.

Морфологические исследования выполняли 
на базе патологоанатомического отделения ГКБ 
им. С.П. Боткина, которым руководит канд. мед. 
наук Никита Павлович Чижиков. Для фиксации 
материала использовали раствор 10 % нейтраль-
ного забуференного формалина с последующей 
автоматической проводкой в приборе Ecelsior 
AS (Thermo). Далее приготавливали срезы тол-
щиной 3–5 мкм. Гистологические препараты 
окрашивали гематоксилином и эозином. Имму-
ногистохимическое (ИГХ) исследование прово-
дили на срезах с парафиновых блоков опухолей, 
предназначенных для стандартного морфологи-
ческого исследования. Депарафинирование и 
регидратацию парафиновых срезов проводили в 
ксилоле и спиртах разной концентрации. «Дема-
скировку» антигенов осуществляли в BenchMark 
Ultra (Ventana). Применялись антитела к белку 
p53 (моноклональные мышиные антитела clone 
DO-7 (Dako), Ventana, RTU) и антитела к бел-
кам системы MMR (моноклональные мышиные 
антитела к anti-MLH1 clone M1, anti-PMS2-clone 
A16-4, anti-MSH2 clone G219-1129, и кроличье 
моноклональное антитело anti-MSH6 clone SP93) 
с использованием OptiView DAB IHC Detection 
Kit. Исследование проводили на автостейнере 
Benchmark Ultra по стандартному протоколу 
с реактивами Ventana с применением системы 
детекции View Universal DAB Chromogen для 
р53 и Optiview Ampitication для системы MMR. 
Оценку результатов иммуногистохимической 
реакции и гистологические исследования осу-
ществляли с применением светового микроскопа 
«AxioLab.A1» (Германия) при увеличении объ-
ектива × 20, × 40. Потеря ядерного окрашива-
ния клеток опухоли при использовании антител 
к белкам системы MMR интерпретировалась как 
потеря белка — индикатор наличия нарушений 
в системе репарации неспаренных нуклеотидов 
ДНК (dMMR). Интенсивное ядерное диффузное 
окрашивание более, чем в 95 % опухолевых кле-
ток, либо отсутствие окрашивания ядер опухоле-
вых клеток или слабое окрашивание менее, чем 
в 5 % клеток — null phenotype) интерпретиро-
валось как индикатор наличия мутации в гене 
ТР53 (р53abn).

Для статистической обработки использова-
лись методы описательной статистики и про-
грамма Microsoft Exсel и точный критерий Фи-
шера.

Результаты

Исследование включило данные о 50 боль-
ных РЭ, средний возраст которых составил 
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57 ± 7,4 лет. После проведения иммуногистохи-
мических исследований распределение опухолей 
по определенным молекулярно-генетическим 
подтипам представлено в табл. 2. В связи с не-
возможностью тестирования на POLE мутации, 
вместо группы NSMP были отобраны лица без 
выявленных мутаций и объединены термином 
MMRd/p53abn-.

Хирургическое стадирование ЛУ проводи-
лось в различном объеме всем пациентками в 
группах p53abn и MMRd, и части больных из 
группы без выявленных мутаций.

Число пациенток в каждой группе, количе-
ство операций, включающих стадирование ЛУ 
и количество выявленных случаев N1 представ-
лено в табл. 2.

Так наиболее многочисленной группой стали 
больные без выявленных мутаций и составили 
74 % (n = 37) от общего числа обследованных 
пациенток. Из них 59,4 % (n = 22) было проведе-
но хирургическое стадирование ЛУ. Остальным 
больным этап операции, вовлекающий ЛУ, не 

проводили, потому что больные были с низким 
риском лимфогенного метастазирования. Среди 
выполненных стадирующих операций N1 было 
выявлено у 2 пациенток, что составило 9 %.

Пациентки с MMRd составили 18 % (n = 9) 
обследованных, всем им было проведено хирур-
гическое стадирование ЛУ, и у 22,2 % (n = 2) 
были выявлены N1.

Группа с мутантным профилем экспрессии 
p53abn, оказалась меньшей и составила 8 % от 
всей выборки. Этим пациенткам было выполне-
но хирургическое стадирование и у 25 % (n = 1) 
был обнаружен метастатически измененный ЛУ.

Известно, что вероятность выявления мета-
статического поражения лимфоузлов зависит 
от глубины инвазии опухоли, гистологического 
типа и от объема выполненной операции. Чтобы 
продемонстрировать условия, при которых были 
выявлены N1, и сопоставить их с выявленными 
мутациями в соответствующих группах приведе-
ны табл. 3, 4 и 5. В последние включены только 
те пациентки, кому проводилось хирургическое 

Таблица 2. Распределение больных по молекулярно-генетическим подгруппам, выполненным 
стадирующим операциям и обнаруженным N1

Table 2. Distribution of patients by molecular genetic subgroups, staging surgeries performed and N1 
detected

Молекулярно-генетический 
подтип

Всего пациенток
n = 50

Выполнено стадирование 
лимфоузлов Выявлено N1

MMRd 9 (18 %) 9 (100 %) 2 (22,2 %)

p53abn 4 (8 %) 4 (100 %) 1 (25 %)

MMRD/p53abn- 37 (74 %) 22 (59,4 %) 2 (9 %)

Таблица 3. Группа пациенток p53abn мутаций
Table 3. Group of patients with a p53abn mutation

№ cT G Риск Операция pT N FIGO 2023

1 T1a G1 низкий ЭМП + БСЛУ T1b 0 IIC

2 Т1а G1 низкий ЭМП + БСЛУ Т1а 1 IIC

3 Т1а G2 низкий ЭМП + БСЛУ Т1а 0 IIC

4 Т1в G3 высокий ЭМП + БСЛУ Т1в 0 IIC

Таблица 4. Группа пациенток MMRd мутаций
Table 4. Group of patients with MMRd mutation

№ cT G Риск Операция pT N FIGO 2023

1 T1b G2 промежуточный ЭМП + БСЛУ T1b 1 Ib

2 T1a G2 низкий ЭМП + БСЛУ T1a 0 Ib

3 T1b G1 промежуточный ЭМП + Т T1a 0 Ib

4 T1a G1 низкий ЭМП + БСЛУ T1a 0 Ib

5 Т1b G2 промежуточный ЭМП + ТП* Т1а 1 Ib

6 Т1а G2 низкий ЭМП + БСЛУ Т1а 0 Ib

7 Т1а G2 низкий ЭМП + БСЛУ Т1а 0 Ib

8 Т1а G1 низкий ЭМП + БСЛУ Т1в 0 Ib

9 Т1а G1 низкий ЭМП + БСЛУ Т1а 0 Ib

*ЭМП + ТП — экстирпация матки с придатками с тазовой и поясничной лимфаденэктомией.
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стадирование ЛУ различными способами. В та-
блицы добавлена классификация FIGO 2023 г., 
что позволяет оценить на наглядном примере, 
как соотносится новая классификация с исполь-
зуемой в настоящее время. Рестадирование вы-
полняли на предоперационном этапе, поэтому 
лимфоваскулярная инвазия не была учтена при 
формулировке стадии по FIGO 2023.

В табл. 3 примечательно, что лимфогенный 
метастаз (25 %) был получен у пациентки с низ-
ким риском, которой в целом не показано ста-
дирование ЛУ. Однако БСЛУ была выполнена в 
рамках исследования, что позволило определить 
метастаз. Отдельно стоит отметить пациентку 
№ 4 в табл. 3. При высоком риске лимфогенного 

метастазирования ей выполнена гистерэктомия 
с биопсией сторожевых ЛУ ввиду выраженной 
соматической отягощенности.

В соответствии с данными табл. 4, выявлено 
два лимфогенных метастаза (22,2 %) в группе 
пациенток MMRd. В первом случае результат 
кажется закономерным (пациентка № 1). Во 
втором (пациентка № 5) — тазовая и пояснич-
ная лимфаденэктомия была выполнена в связи 
с определенной, по данным МРТ органов мало-
го таза с контрастированием глубокой инвази-
ей опухоли, которая не была подтверждена при 
гистологическом исследовании, однако при этом 
был обнаружен один положительный ЛУ в та-
зовой группе.

Таблица 5. Группа пациенток MMRD/p53abn-, которым проводилось стадирование лимфатических 
узлов и сопоставление с классификацией FIGO 2023

Table 5. Group of MMRD/p53abn patients who underwent lymph node staging and comparison 
with FIGO 2023 classification

№ cT G Риск Операция pT N FIGO 2023

1 T1b G1 промежуточный ЭМП + ТП T1b 1 Ib

2 T1a G1 низкий ЭМП + Б T1a 0 Ib

3 T1a G1 низкий ЭМП + Б Т1а 0 Ib

4 T1a G1 низкий ЭМП + Б Т1а 0 Ib

5 T1a G2 низкий ЭМП + Б T1a 0 Ib

6 T1a G3 высокий ЭМП + Б T1b 0 IIC

7 T1a G1 низкий ЭМП + Б T1a 0 Ib

8 T1a G1 низкий ЭМП + Б T1a 0 Ib

9 T1b G1 промежуточный ЭМП + Б Т1а 0 Ib

10 Т1b G1 промежуточный ЭМП + ТП Т1a 0 Ib

11 T1a G2 низкий ЭМП + Б Т1b 0 Ib

12 Т1b G2 промежуточный ЭМП + ТП Т1а 0 Ib

13 Т1а G2 низкий ЭМП + Б T1b 0 Ib

14 Т1а G1 низкий ЭМП + Б Т1а 0 Ib

15 Т1b G2 промежуточный ЭМП + ТП Т1а 0 Ib

16 Т1a G1 низкий ЭМП + Б Т1а 0 Ib

17 T1b G1 промежуточный ЭМП + Б нет 0 Ib

18 Т1b G1 промежуточный ЭМП + Б Т3а 1 Ib

19 Т1а G1 низкий ЭМП + Б Т1а 0 Ib

20 Т1а G3 промежуточный ЭМП + Б Т1а 0 IIC

21 Т1в G2 промежуточный ЭМП + Б Т1а 0 Ib

22 Т1в G2 промежуточный ЭМП + ТП Т1а 0 Ib

Таблица 6. Соотношения пациенток определенного молекулярно-генетического подтипа 
с группами риска лимфогенного метастазирования

Table 6. Relationships between patients with a particular molecular genetic subtype and risk groups 
for lymphogenic metastasis

Молекулярно-генетический подтип MMRd p53abn MMRd/p53abn-

Низкий риск 3 (33,3 %) 3 (75 %) 12 (56,4 %)

Промежуточный риск 6 (66,7 %) 0 9 (40,9 %)

Высокий риск 0 1 (25 %) 1 (4,5 %)
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По результатам обследования больных этой 
группы было выявлено 2 лимфогенных мета-
стаза, что составило 9 %. При этом оба ме-
тастаза были обнаружены у пациенток с про-
межуточным риском (№ 1 и № 18). Если же 
рассматривать эти результаты у пациенток 
группы промежуточного риска, то N1 составит 
уже у 22,2 %.

По соотношению количества пациенток, рас-
пределенных по риску лимфогенного метаста-
зирования в соответствии с консенсусом ESGO/
ESTRO/ESP, данные представлены в табл. 6.

Пациентки низкого риска преобладали в 
группе p53abn и MMRd/p53abn-, этим фактом 
можно объяснить сравнительно низкий процент 
N1, среди пациенток без мутаций (табл. 6).

В сравнении различий между выявляемо-
стью N1 в группе MMRd и группой MMRd/
p53abn- статистически достоверных различий 
не получено (p = 0,55951). Для статистической 
обработки использован точный критерий Фи-
шера. Аналогичные результаты зафиксированы 
при сравнении с той же группой пациенток с 
мутацией p53abn (p = 0,40769).

При сопоставлении используемой в настоящее 
время классификации и новой FIGO 2023 было 
отмечено, что все пациентки с мутацией p53abn 
относятся минимально к стадии IIC. Выявление 
MMRd обуславливало повышение стадии. В 
группе MMRd/p53abn- только низкая дифферен-
цировка опухолей влияла на повышение стадии 
(табл. 5).

Обсуждение

Наибольшей по количеству (74 %) в прове-
денном исследовании явилась подгруппа паци-
енток без специфических молекулярно-генети-
ческих мутаций (MMRD/p53abn-). Несмотря на 
диагностическую эволюцию в виде выявления 
новых молекулярно-генетических подтипов опу-
холи, наибольшее количество пациенток будут 
получать лечение на основании имеющихся ра-
нее сведений об их заболевании. В этой группе 
обе пациентки, у которых были выявлены по-
ложительные ЛУ, относились к промежуточному 
риску. Стадирование одной из них была выпол-
нено путем биопсии сторожевых ЛУ, а другой 
в ходе выполнения комбинированной тазовой с 
поясничной лимфаденэктомии. Это может быть 
свидетельством того, что отсутствие мутаций не 
изменяет ранее принятого подхода к прогнози-
рованию риска лимфогенного метастазирования.

Следовательно, больным промежуточного 
и высокого риска по-прежнему целесообразно 
выполнение этапа хирургического стадирова-
ния, либо посредством БСЛУ, либо лимфаде-
нэктомии.

Наряду с вышеописанным следует отметить, 
что у большей части пациенток с N1 были обна-
ружены молекулярные нарушения в виде MMRd 
или p53abn, что составило 60 %.

При анализе литературы у пациенток с MMRd 
риск поражения ЛУ соответствует промежуточ-
ному и составляет от 10 до 14 % [19, 21]. По 
данным проведенного нами исследования, поло-
жительные ЛУ были выявлены у 22,2 % паци-
енток. Более высокий показатель относительно 
средних значений, вероятно, обусловлен неболь-
шой выборкой.

Сам по себе промежуточный риск лимфоген-
ного метастазирования на сегодняшний день не 
имеет четких рекомендаций по выбору объема 
оперативного вмешательства. Если исходить из 
консенсуса ESGO/ESTRO/ESP 2014 г. [18], то 
пациенткам промежуточного риска может быть 
выполнено хирургическое стадирование, в объ-
еме либо тазовой и поясничной лимфаденэкто-
мии, либо БСЛУ с ICG картированием.

Если ориентироваться на рекомендации 
NCCN, где промежуточный риск не выделен, а 
обозначается только низкий и высокий, то ука-
занный в консенсусе 2014 г. промежуточный 
риск будет отнесен к высокому.

При низком риске лимфогенные метастазы 
встречаются у 5−7 % больных, а при MMRd 
риск N1 составляет, по данным литературы, 
10−14 % [19, 21]. По данным проведенного ис-
следования, эти цифры достигают уже 22,2 %. 
Таким образом, можно сделать вывод, что 
больным с выявленным MMRd статусом, как 
и другим пациенткам промежуточного риска, 
следует проводить хирургическое стадирова-
ние ЛУ.

При выборе объема хирургического вмеша-
тельства у пациенток с подтипом p53abn мнения 
исследователей диаметрально расходятся.  С од-
ной стороны, с учетом частоты выявления поло-
жительных ЛУ от 25 до 45 % [19, 21] кажется 
очевидной необходимость не только хирургиче-
ского стадирования ЛУ, но и выполнение тоталь-
ной тазовой и поясничной лимфаденэктомии. С 
другой стороны, некоторые авторы предлагают 
не стадировать клинически неизмененные ЛУ 
при выявлении p53abn, т. к. тактика адьювант-
ного лечения в этом случае предусматривает 
проведение химиотерапии, и не меняется в за-
висимости от обнаруженных лимфогенных ме-
тастазов [15].

Однако на сегодняшний день нет убедитель-
ных данных о том, что лимфаденэктомия у па-
циенток с потенциально пораженными ЛУ не 
улучшает выживаемость. Напротив, существуют 
сведения об эффективности тазовой и пояснич-
ной лимфаденэктомии у пациенток высокого ри-
ска лимфогенного метастазирования [22].
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С учетом новой классификации FIGO 2023 
среди всех пациенток с N1 на предоперацион-
ном этапе, проведенное рестадирование повело 
к повышению стадии только у одной пациент-
ки из 5 за счет положительного статуса p53abn. 
Более того, если не учитывать мутацию POLE 
(исследование на которую не выполняли в дан-
ной работе), то на изменение стадии по новой 
классификации влияет только мутантный тип 
экспрессии p53abn или низкодифференцирован-
ная опухоль из групп MMRD/p53abn- и MMRd.

Таким образом, в проведенном исследовании 
было обнаружено, что в группе MMRD/p53abn- 
выявлено 2 метастаза в ЛУ, что составило 9 %. 
При молекулярно-генетическом подтипе MMRd 
частота лимфогенного метастазирования увели-
чилась до 22,2 %, а при p53abn составила уже 
25 %. В соответствии с полученными данными, 
можно заключить, что в группе без выявленных 
мутаций целесообразно продолжить изучать объ-
ем оперативного лечения, исходя из известных 
критериев прогнозирования риска лимфогенного 
метастазирования. Пациенткам же с выявленны-
ми MMRd и p53abn мутациями следует выпол-
нять хирургическое стадирование ЛУ.

Заключение

Имеющиеся на сегодняшний день сведения 
недостаточны пока для формулирования новых 
хирургических подходов на основании молеку-
лярно-генетического тестирования. Тем не менее, 
представляется целесообразным увеличивать объ-
ем хирургического вмешательства у пациенток с 
p53abn, а пациенткам с MMRd обязательно вы-
полнять хирургическое стадирование ЛУ.
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