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Применение метформина в лечении рака молочной железы

у больных с метаболическим синдромом
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Рак молочной железы (РМЖ) является одним из самых распространенных онкологических заболеваний среди женщин во всем мире. 

В 2005 г. Международная федерация диабета (International Diabetes Federation) назвала метаболический синдром одной из главных 

проблем современной медицины, так как он увеличивает общую смертность населения, а распространенность его доcтигла мас-

штабов пандемии. В ряде исследований доказано, что нарушения, ассоциированные с метаболическим синдромом, влияют на кан-

церогенез РМЖ. У больных с метаболическим синдромом зарегистрировано снижение чувствительности опухоли к системной 

противоопухолевой терапии, увеличение частоты послеоперационных осложнений и уменьшение показателей общей и безреци-

дивной выживаемости. Поэтому адекватная коррекция нарушений обменных процессов, вызванных метаболическим синдромом, 

может быть дополнительным направлением специального лечения, а также мерой первичной и вторичной профилактики РМЖ. 

Повышение эффективности противоопухолевой терапии у пациентов с сахарным диабетом 2-го типа, принимающих бигуаниды, 

по сравнению с больными, которые применяют другие гипогликемические средства, стало предпосылкой для изучения возможных 

противоопухолевых механизмов действия метформина. В этой работе представлены результаты изучения влияния метформина 

на эффективность неоадъювантной системной терапии РМЖ у больных с метаболическим синдромом.

Ключевые слова: рак молочной железы, метаболический синдром, ожирение, бигуаниды, метформин, неоадъювантная системная 

противоопухолевая терапия, гормонотерапия, химиотерапия, эффективность

DOI: 10.17 650 / 1994-4098-2015-11-4-18-24

Metformin in the treatment of breast cancer among patients with metabolic syndrome

R.V. Lyubota
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Breast cancer (BC) is one of the most common cancer among women worldwide. In 2005, the International Diabetes Federation (Inter-

national Diabetes Federation) declared metabolic syndrome is one of the main problems of modern medicine, as it increases the total 

mortality and the prevalence has reached pandemic levels. Several studies have shown that the metabolic disorders associated with meta-

bolic syndrome, affect the carcinogenesis of BC. Improving the efficiency of chemotherapy in patients with type 2 diabetes taking biguanides 

compared with patients who used other hypoglycemic agents, it has become a premise for the study of the possible antitumor mechanism 

of action of metformin. Therefore, adequate correction of metabolic disturbances caused by metabolic syndrome may be an additional area 

of special treatment, as well as a measure of primary and secondary prevention of BC. Improving the efficiency of tumor therapy in patients 

with type 2 diabetes taking biguanides compared with patients who used other hypoglycemic agents, it has become a prerequisite for the 

study of the possible antitumor mechanism of action of metformin. This paper presents the results of studying the effect of metformin on the 

effectiveness of neoadjuvant systemic therapy for BC patients with the metabolic syndrome.

Key words: breast cancer, metabolic syndrome, obesity, biguanides, metformin, neoadjuvant systemic antitumor therapy, hormonal therapy, 

chemotherapy, efficiency

Введение

Рак молочной железы (РМЖ) является одним 

из самых распространенных онкологических заболе-

ваний среди женщин во всем мире. В 2012 г. заболева-

емость РМЖ составила 43,3 на 100 тыс. женского на-

селения, зарегистрировано 1 676 633 новых случая 

заболевания и 521 907 смертей от этой патологии, 

что составило 25,2 и 14,7 % соответственно среди всех 

злокачественных новообразований у женщин в мире 

[1]. По данным Национального канцер-реестра Укра-

ины, в 2012 г. зарегистрировано 17 407 новых случаев 

заболевания и 7727 смертей, что составляет 19,6 

и 20,2 % соответственно среди всех злокачественных 

новообразований у женщин в Украине. Ежегодно за-

болеваемость РМЖ увеличивается: с 38,6 случая на 100 

тыс. женского населения в 2006 г. до 41,4 случая 

в 2011 г., тем не менее смертность от РМЖ имеет тен-

денцию к уменьшению с 7826 случаев в 2006 г. 

до 7727 – в 2011 г., что составляет 20,3 и 20,2 % соот-

ветственно среди всех злокачественных новообразо-
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ваний в женской популяции Украины. По состоянию 

на 2012 г. в Украине на учете у онколога по поводу 

РМЖ находятся 157 722 женщины [2, 3].

В 2005 г. Международная федерация диабета 

(International Diabetes Federation, IDF) назвала мета-

болический синдром (МС) одной из главных проблем 

современной медицины, так как он увеличивает об-

щую смертность населения. Распространенность МС 

достигла масштабов пандемии. В экономически раз-

витых странах МС обнаруживается у 25–35 % населе-

ния всех возрастных групп, эта цифра увеличивается 

с возрастом и составляет 42–43,5 % среди населения 

старше 60 лет [4]. В ряде эпидемиологических, экспе-

риментальных и клинических исследований доказано, 

что нарушения, ассоциированные с МС, увеличивают 

риск возникновения и ухудшают течение РМЖ. Так, 

у больных с МС зарегистрировано снижение чувстви-

тельности новообразований к системной противоопу-

холевой терапии, увеличение частоты послеопераци-

онных осложнений и уменьшение показателей общей 

и безрецидивной выживаемости по сравнению с паци-

ентками без МС [5–7]. Кроме того, некоторые лекар-

ственные средства, которые используются в системной 

противоопухолевой терапии РМЖ, усугубляют инсу-

линорезистентность – основное патогенетическое 

звено МС. В частности, дексаметазон, который обыч-

но используется при химиотерапии РМЖ, вызывает 

гипергликемию. Прием тамоксифена у пациенток 

с избыточным весом в менопаузе приводит к сниже-

нию чувствительности к инсулину почти в 7 раз и уве-

личению частоты возникновения сахарного диабета 

(СД) 2-го типа [8, 9].

У больных со злокачественными новообразования-

ми различной локализации, страдающих СД 2-го типа, 

в качестве препарата 1-й линии применяют метформин 

одновременно с противобластомными средствами. По-

вышение эффективности противоопухолевой терапии 

у больных СД 2-го типа, принимающих бигуаниды, 

по сравнению с пациентами, которые применяют другие 

гипогликемические средства, стало предпосылкой 

для изучения возможных противоопухолевых механиз-

мов действия метформина. В экспериментальных иссле-

дованиях обнаружено, что противоопухолевый эффект 

метформина обусловлен активацией аденозинмонофос-

фат-зависимой протеинкиназы (AMПК), которая игра-

ет ключевую роль в энергетическом балансе клетки. 

Активация AMПК приводит к торможению анаболиче-

ских процессов (угнетение неоглюкогенеза в гепатоци-

тах и  липолиза в адипоцитах, снижение синтеза белка 

путем угнетения mTOR (mammalian target of rapamycin)) 

и запуску процессов катаболизма в клетке (повышение 

гликолиза, окисления жирных кислот), остановке кле-

точного цикла в фазе G0 / G1 и стимуляции р53-зависи-

мой аутофагии клетки [10, 11]. Кроме того, метформин 

способен непосредственно (без участия AMПК) блоки-

ровать белок mTOR, который стимулирует биосинтез 

протеинов и способствует росту и пролиферации кле-

ток, проявляя тем самым антипролиферативную актив-

ность [10].

Целью данного проспективного исследования по-

служило изучение влияния метформина на эффектив-

ность неоадъювантной системной терапии РМЖ 

у больных с МС.

Материалы и методы

Подбор пациентов и дизайн исследования

В исследование включены 54 пациентки в возрасте 

от 46 до 77 лет (средний возраст 59 ± 1,5 года) с РМЖ 

II–III стадии, проходившие лечение в Клинике кафе-

дры онкологии Национального медицинского универ-

ситета им. А. А. Богомольца на базе хирургического 

отделения Киевского городского клинического онко-

логического центра с 2010 по 2014 г. Всем больным 

проводили исследования, которые регламентированы 

стандартами диагностики РМЖ и направлены на вы-

явление МС согласно критериям IDF (2005) (табл. 1). 

Таблица 1. Критерии МС (IDF*, 2005)

Показатель Значение

Абдоминальное ожирение

Окружность талии:

мужчины > 94 см;

женщины > 88 см

(индекс массы тела > 30 кг / м2) 

Триглицериды  150 мг / дл (1,7 ммоль / л) или специфичная терапия данной дислипидемии

Холестерин (липопротеиды высокой 

плотности) 

мужчины < 40 мг / дл (1,04 ммоль / л);

женщины < 50 мг / дл (1,29 ммоль / л) или специфичная терапия данной дислипидемии

Артериальное давление
 130 /  85 мм рт. ст. или специфичная терапия ранее диагностированной артериальной 

гипертензии

Глюкоза крови натощак  100 мг / дл (5,6 ммоль / л) или специфичная терапия ранее диагностированного СД 2-го типа

Примечание. * – диагноз МС устанавливается при наличии абдоминального ожирения и еще минимум 2 указанных признаков.
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Больные РМЖ без сопутствующего МС не принимали 

участие в исследовании и получали терапию согласно 

Национальным стандартам лечения РМЖ. Всем паци-

енткам с МС выполняли трепан-биопсию опухоли 

с последующим гистологическим и иммуногистохи-

мическим исследованием опухоли и определением 

молекулярного подтипа РМЖ согласно критериям, 

приведенным в табл. 2.

После дообследования больным проводили нео-

адъювантную системную противоопухолевую терапию 

(НСПТ) с назначением 4 циклов антрациклинсодер-

жащих программ полихимиотерапии. Некоторым па-

циенткам в менопаузе с люминальными A и B молеку-

лярными подтипами РМЖ назначали гормонотерапию 

ингибиторами ароматазы третьего поколения (летро-

зол по 2,5 мг / сут) в течение 16 нед. В целях коррекции 

метаболических нарушений больным исследуемой 

группы назначали метформин по 500 мг за 30 мин 

до еды 3 раза в сутки, исключение составили паци-

ентки, которые на момент постановки диагноза РМЖ 

получали метформин по поводу СД 2-го типа. Эффек-

тивность предоперационной системной терапии оце-

нивали согласно критериям RECIST (Response 

evaluation criteria in solid tumors) [12].

Методы исследования

У всех больных оценивали возраст на момент по-

становки диагноза, менструальную функцию, размер, 

гистологический тип, степень дифференцировки, мо-

лекулярный подтип и пролиферативную активность 

опухоли, а также наличие метастазов в регионарных 

лимфатических узлах.

Размер опухоли оценивали после хирургического 

вмешательства на основании измерения ее максималь-

ного диаметра. Отсутствие менструаций у больных 

в течение 1 года до момента установления диагноза 

расценивалось как менопауза. Гистологический тип 

и степень дифференцировки опухоли оценивали в со-

ответствии со стандартами, которые отражают реко-

мендации ведущих международных организаций. Ле-

чебный патоморфоз определяли согласно критериям 

I. Miller и S. Payne [13]. Для оценки метастатического 

поражения регионарных лимфатических узлов до опе-

рации использовали цитологический метод определе-

ния клеток железистого рака в полученном во время 

пункционной тонкоигольной аспирационной биопсии 

лимфатических узлов материале, а после хирургиче-

ского вмешательства в послеоперационном материале 

макроскопически отбирали 10 подозрительных на на-

личие метастазов лимфатических узлов, из которых 

готовили патогистологические препараты и оценивали 

микроскопически. Пролиферативную активность опу-

холи определяли как процент положительных клеток 

от общего количества клеток опухоли. Пролифератив-

ная активность опухоли оценивалась как низкая 

при значении Ki-67  20 %, умеренная – при Ki-67 

от 21 до 40 % и высокая – при Ki-67  41 %.

Молекулярные подтипы РМЖ устанавливали 

на основе результатов иммуногистохимического ис-

следования экспрессии ER, PR, HER-2 / neu и Ki-67. 

Все опухоли разделили на 5 подтипов согласно крите-

риям, приведенным в табл. 2.

Иммуногистохимическое исследование

Из парафиновых блоков изготавливали срезы тол-

щиной 4–5 мкн, которые помещали на стекла, пред-

варительно обработанные поли-L-лизином. Затем 

материал обрабатывали по общепринятой стандартной 

методике с использованием следующих антител: ER – 

клон 1D5, PR – клон 636, HER-2 / neu – клон СВ11, 

Ki-67 – клон MIB1.

Интерпретацию результатов иммуногистохимиче-

ской реакции проводили с использованием качествен-

ной оценки ядерной реакции: «–» – отрицательная, 

«+» – слабо положительная, «++» – умеренно поло-

жительная, «+++» – выраженно положительная и ко-

личественной системы оценки реакции в доле окра-

шенных опухолевых клеток.

При оценке экспрессии HER-2 / neu отмечали вы-

раженность окраски цитоплазматической мембраны: 

Таблица 2. Суррогатные критерии определения молекулярных подтипов РМЖ

Молекулярный подтип

Иммуногистохимические показатели

рецепторы эстрогенов 
(ER) 

рецепторы прогестеро-
на (PR) 

HER-2 / neu Ki-67

Люминальный A +  20 %  –  20 %

Люминальный B HER-2-негативный + < 20 %*  – > 20 %*

Люминальный B HER-2-позитивный + Любой Гиперэкспрессия Любой

HER-2-позитивный  –  – Гиперэкспрессия Любой

Трижды негативный  –  –  – Любой

Примечание. * – наличие хотя бы одного из показателей.
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«–», «+» – отсутствие гиперэкспрессии, «+++» – 

гиперэкспрессия HER-2 / neu. Наличие гиперэкспрес-

сии HER-2 / neu в случаях реакции «++» оценивалось 

с помощью метода гибридизации in situ с использова-

нием флуоресцентной метки (флуоресцентная гибри-

дизация in situ).

Статистический анализ

Статистическую достоверность различий между 

молекулярными подтипами РМЖ оценивали с помо-

щью однофакторного дисперсионного анализа 

(analysis of variance, ANOVA) и анализа таблиц сопря-

женности типа 2 × К. Различия считали статистически 

достоверными при р < 0,05. Все статистические расче-

ты выполняли с помощью программы MS Exсel [14].

Результаты

В результате проведенного исследования всех боль-

ных РМЖ (n = 54) в зависимости от назначения мет-

формина при проведении НСПТ разделили на 2 груп-

пы. В контрольную группу включили 36 больных РМЖ 

с МС, которые не принимали метформин во время 

НСПТ, в основную – 18 больных РМЖ с МС, которые 

принимали метформин одновременно с НСПТ. Сред-

ний возраст больных на момент выявления РМЖ 

в контрольной группе составил 58,3 ± 1,146 года с ме-

дианой и модой 57 и 51 год соответственно, а в основ-

ной группе средний возраст – 59 ± 1,3 года, медиана 

и мода – 58 и 57 лет соответственно. У всех больных 

диагностирован РМЖ II и III стадии. Распределение 

групп больных в зависимости от стадии РМЖ и сопут-

ствующей патологии приведено в табл. 3 и 4.

Различия по стадии РМЖ и сопутствующим забо-

леваниям между исследуемыми группами статистиче-

ски недостоверны, что свидетельствует о равномерном 

распределении больных по группам по вышеуказан-

ным критериям.

В табл. 5 приведено распределение больных в за-

висимости от возраста, статуса менструальной функ-

ции, размера опухоли и наличия метастазов в регио-

нарных лимфатических узлах, а также результаты 

однофакторного анализа статистической достоверно-

сти различий между группами больных.

В контрольной группе достоверно больше 

(на 13,5 %) больных в возрасте до 50 лет и старше 

70 лет по сравнению с основной группой. По размеру 

опухоли, статусу менструальной функции и регионар-

ных лимфатических узлов при проведении однофак-

торного анализа статистически значимых различий 

между исследуемыми группами не выявлено (р > 0,05).

Распределение больных в зависимости от степени 

дифференцировки, гистологического типа, индекса 

пролиферации клеток опухоли и экспрессии ER, PR 

и HER-2 / neu до и после НСПТ приведены в табл. 6. 

После хирургического вмешательства в связи с отсут-

ствием резидуальной опухоли вышеперечисленные 

характеристики не удалось определить у 2 (6 %) паци-

енток из контрольной и у 5 (28 %) больных из основ-

ной группы. Статистически значимых различий между 

степенью дифференцировки, гистологическим типом 

опухоли и экспрессией ЕR, PR и HER-2 / neu в иссле-

дуемых группах, а также внутри групп до и после сис-

темной предоперационной терапии не выявлено.

До начала лечения статистически значимых раз-

личий Ki-67 в исследуемых группах больных не выяв-

лено. После проведенной терапии увеличилось число 

больных с Кi-67  20 % на 16 % в контрольной 

Таблица 3. Распределение больных в зависимости от стадии РМЖ

Группа

Стадия РМЖ

ІІ
(T1N1M0, T2N0M0, T2N1M0, T3N0M0) 

ІІІ
(T1N2M0, T2N2M0, T3N1M0, T3N2M0, T4N0M0, 

T4N1M0, T4N2M0) 

Контрольная, n (%) 19 (53) 17 (47) 

Основная, n (%) 9 (50) 9 (50) 

Таблица 4. Наличие сопутствующих заболеваний у больных РМЖ

Группa

Сопутствующие заболевания

артериальная 
гипертензия

ожирение
дислипидемия СД 2-го типа

І степень ІІ степень ІІІ степень

Контрольная, n (%) 19 (52,7) 25 (69,5) 8 (22) 3 (8,5) 31 (86) 9 (25) 

Основная, n (%) 10 (55,6) 11 (61) 5 (28) 2 (11) 15 (83) 4 (22) 
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и на 30 % в основной группе. Также в основной груп-

пе наблюдалось уменьшение на 25 % числа больных, 

у которых Кi-67 составлял 21–39 %. При анализе 

митотической активности клеток опухоли выявлено, 

что после НСПТ в контрольной группе стало на 29 % 

больше больных с Кi-67 21–39 % и на 15 % меньше 

пациенток с Кi-67  40 % по сравнению с основной 

группой.

В табл. 7 приведено распределение больных в за-

висимости от молекулярного типа РМЖ. У 78 % боль-

ных с МС встречается люминальный тип РМЖ. В за-

висимости от молекулярного типа РМЖ статистически 

значимых различий между группами больных не вы-

явлено, что свидетельствует о равномерном их распре-

делении в исследуемых группах по данному критерию. 

У больных основной группы на 19 %, у пациентов 

контрольной – на 18 % чаще резидуальные опухоли 

имели наиболее прогностически благоприятный лю-

минальный A молекулярный тип по сравнению с но-

вообразованиями, которые были обнаружены до на-

чала лечения. Также в основной группе после 

проведенного лечения на 17 % уменьшилось число 

пациенток, которые имели люминальный B HER-

2-отрицательный тип РМЖ.

Эффективность проведенной предоперационной 

системной терапии оценивали по клиническим 

(RECIST), морфологическим (I. Miller и S. Payne) 

и молекулярным изменениям опухоли. Распределение 

больных в зависимости от эффективности НСПТ 

РМЖ приведено в табл. 8.

У больных основной группы достоверно чаще на-

блюдалась полная регрессия опухоли по сравнению 

с больными контрольной группы: 28 % против 6 %, 

а клинически значимый эффект терапии (полная и ча-

стичная регрессия) достигнут у 67 % пациенток, прини-

Таблица 5. Распределение больных в зависимости от клинико-биологи-

ческих характеристик

Клинико-биоло-
гические 
факторы

Контрольная группа Основная группа

n  % n  %

Возраст на момент постановки диагноза*

До 50 лет 7 19 1 5,5

51–69 лет 23 64 16 89

70 лет и более 6 17 1 5,5

Статус менструальной функции

Сохранена 7 19 3 17

Менопауза 29 81 15 83

Размер опухоли

До 2 см 2 5,5 2 11

2–5 см 24 67 10 56

Более 5 см 10 27,5 6 33

Статус регионарных лимфатических узлов

Отсутствие 

метастазов
4 11 3 17

Наличие 

метастазов
32 89 15 83

Примечание. * – отличия между группами статистически достовер-

ны при р < 0,05.

Таблица 6. Распределение больных в зависимости от морфологических 

и молекулярных характеристик опухоли

Морфологические 
и молекулярные 

факторы

Контрольная 
группа, n (%) 

Основная группа, 
n (%) 

до лече-
ния

после
НСПТ

до лече-
ния

после
НСПТ

Степень дифференцировки опухоли

G1 1 (3) 1 (3) 1 (6) 1 (8) 

G2 32 (89) 30 (88) 15 (83) 10 (77) 

G3, G4 3 (8) 3 (9) 2 (11) 2 (15) 

Гистологический тип опухоли

Протоковый 34 (94) 32 (94) 15 (83,5) 12 (92) 

Дольковый 1 (3) 1 (3) 3 (16,5) 2 (8) 

Смешанный

(дольково-прото-

ковый) 

1 (3) 1 (3) 0 0

Экспрессия ER

ER– 8 (22) 5 (15) 5 (28) 2 (15) 

ER+ 28 (78) 29 (85) 13 (72) 11 (85) 

Экспрессия PR

PR– 10 (28) 6 (18) 6 (33) 3 (22) 

PR+ 26 (72) 28 (82) 12 (67) 10 (78) 

Экспрессия HER-2 / neu

Гиперэкспрессия 6 (17) 6 (18) 2 (11) 2 (15) 

Отсутствие 

гиперэкспрессии
30 (83) 28 (82) 16 (89) 11 (85) 

Ki-67

20 % и менее 11 (30)* 15 (44)* 5 (28)* 7 (58)*

21–39 % 18 (50) 15 (44)¶ 7 (39)* 2 (15)*¶

40 % и более 7 (20) 4 (12)¶ 6 (33) 4 (27)¶

Примечание. * – отличия внутри групп статистически достоверны 

при р < 0,05; ¶ – отличия между группами статистически достовер-

ны при р < 0,05.
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мавших метформин, против 25 % больных контрольной 

группы. У большинства (53 %) больных, не принимав-

ших метформин, наблюдалась стабилизация опухолево-

го процесса. Что касается прогрессирования заболе-

вания на фоне НСПТ, то статистически значимых 

различий между исследуемыми группами не выявлено. 

Статистически значимые различия в выраженности ле-

чебного патоморфоза выявлены только у больных, у ко-

торых определена V степень, – 6 % в контрольной груп-

пе против 31 % в основной. Уменьшение Ki-67 более 

чем на 50 % вследствие проведенного лечения достовер-

но чаще выявлено в основной группе (38,5 %) по срав-

нению с контрольной (24 %). Другие различия в дина-

мике Кі-67 в результате проведенной НСПТ РМЖ 

между исследуемыми группами больных статистически 

недостоверны. Морфологическую и молекулярную эф-

фективность НСПТ не удалось определить у 3 (8 %) 

больных контрольной и у 2 (11 %) пациенток основной 

группы, так как в связи с прогрессированием РМЖ хи-

рургическое лечение им не проводилось, а также 

у 2 (6 %) пациенток контрольной и 5 (31 %) больных 

основной группы, у которых выявлен лечебный пато-

морфоз V степени и в связи с отсутствием резидуальной 

опухоли Кі-67 у них не определяли.

В табл. 9 приведено распределение больных иссле-

дуемых групп в зависимости от объема хирургическо-

го вмешательства.

Органосохраняющие операции выполнены 15 % 

пациенток контрольной группы, тогда как в основной 

группе этот показатель составил 31 %, а мастэкто-

мия – у 76 и 50 % в контрольной и основной группах 

соответственно.

Таблица 7. Распределение больных в зависимости от молекулярного типа опухоли

Молекулярный тип опухоли
Контрольная группа, n (%) Основная группа, n (%) 

до лечения после лечения до лечения после лечения

Люминальный A 3 (8)* 9 (26)* 1 (6)* 3 (25)*

Люминальный B HER-2-негативный 23 (64) 17 (50) 11 (61)* 6 (44)*

Люминальный B HER-2-позитивный 2 (6) 3 (9) 2 (11) 2 (15) 

HER-2-позитивный 4 (11) 3 (9) 0 0

Трижды негативный 4 (11) 2 (6) 4 (22) 2 (15) 

Примечание. * – отличия внутри групп статистически достоверны при р < 0,05.

Таблица 8. Распределение больных РМЖ в зависимости от эффектив-

ности НСПТ

Эффективность лечения

Контроль-
ная группа

Основная 
группа

n  % n  %

Клиническая эффективность (согласно критериям RECIST) 

Полная регрессия 2* 6 5* 28

Частичная регрессия 7* 19 7* 39

Стабилизация процесса 19* 53 4* 22

Прогрессирование заболевания 8 22 2 11

Лечебный патоморфоз (по I. Miller, S. Payne, 2003) 

І степень 5 15 0 0

ІІ степень 10 30,5 4 25

ІІІ степень 14 42,5 5 31

ІV степень 2 6 2 13

V степень 2* 6 5* 31

Динамика Ki-67

Уменьшение больше чем на 50 % 8* 24 5* 38,5

Уменьшение меньше чем на 50 % 12 35 3 23

Без изменений или увеличение 14 41 5 38,5

Примечание. * – отличия между группами статистически достовер-

ны при р < 0,05.

Таблица 9. Распределение больных в зависимости от объема хирургиче-

ского вмешательства

Объем хирургического 
вмешательства

Контрольная 
группа

Основная 
группа

Органосохраняющая операция 

(ламп- или квадрантэктомия), 

n (%) 

5 (15)* 5 (31)*

Мастэктомия, n (%) 25 (76)* 8 (50)*

Кожесохраняющая мастэкто-

мия с одномоментной 

реконструкцией, n (%) 

3 (9) 3 (19) 

Всего, n (%) 33 (100) 16 (100) 

Примечание. * – отличия между группами статистически достовер-

ны при р < 0,05.
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Выводы

Анализ литературных данных указывает на негатив-

ное влияние метаболических нарушений, риск возник-

новения и течения РМЖ. Поэтому адекватная коррек-

ция МС может быть дополнительным направлением 

специального лечения, а также мерой первичной и вто-

ричной профилактики РМЖ. У женщин с МС, особен-

но в постменопаузе, наблюдается локальная гиперэстро-

генизация, которая является следствием избыточного 

синтеза фермента ароматазы жировой тканью.

В данной работе изучено влияние метформина 

на эффективность НСПТ, как одного из путей опти-

мизации лечения больных РМЖ с МС. По получен-

ным данным, назначение метформина больным РМЖ 

с МС во время проведения НСПТ приводит к повы-

шению эффективности предоперационной терапии, 

а именно:

1) к увеличению числа случаев клинически полной 

регрессии опухоли на 22 % и частичной регрессии 

на 20 %;

2) к повышению числа клинически значимых от-

ветов (полная и частичная регрессия) на проводимое 

лечение на 42 % у больных, принимавших метформин, 

и, как следствие, уменьшению объема хирургического 

вмешательства у 31 % пациенток против 15 % в конт-

рольной группе;

3) к снижению маркера Кі-67 как показателя про-

лиферативной активности опухоли на 50 % и более 

от исходного уровня у 38,5 % больных основной 

группы по сравнению с 24 % в группе пациенток, 

не принимавших метформин;

4) к увеличению числа пациенток с полной мор-

фологической регрессией (V степень лечебного пато-

морфоза) на 25 %.
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