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Влияние иммуноадъювантов на течение рака молочной 
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Введение. Профилактика и борьба с раком молочной железы определяют необходимость поисков новой стратегии в курации 
заболевания. Одним из перспективных направлений является иммунотерапия.
Цель исследования – оценка влияния иммуноадъюванта полиоксидония на патоморфологические изменения опухолей молочной железы.
Материалы и методы. Исследование проведено с участием 75 больных раком молочной железы: 50 пациенток получали поли-
оксидоний в неоадъювантном режиме (основная группа), 25 пациенток не получали полиоксидоний (контрольная группа). Поли-
оксидоний в дозе 12 мг вводили внутримышечно 1 раз в сутки на 1, 2, 3, 5 и 7-й день до операции, на 8-й день пациенткам обеих 
групп выполняли радикальную мастэктомию с последующим проведением гистологического исследования операционного матери-
ала и определением степени лечебного патоморфоза опухоли.
Результаты. Доля случаев с лечебным патоморфозом I степени составила 58 %, II степени – 6 %. Патоморфоз в метастати-
чески измененных лимфатических узлах наблюдался в 22,7 % случаев.
Выводы. Подтверждено противоопухолевое действие полиоксидония на основании индукции патоморфоза ткани рака молочной 
железы.
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Effect of immunoadjuvants on the disease course in patients with operable breast cancer
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Background. A new strategy of breast cancer management is required for effective disease prevention and control. Immunotherapy is one  
of promising options. 
Objective: to evaluate the effect of immunoadjuvant polyoxidonium on pathmorphological changes in breast tumors. 
Materials and methods. The study was performed in 75 patients with breast cancer: 50 patients received polyoxidonium in a neoadjuvant 
regimen (main group), 25 patients did not receive polyoxidonium (control group). Polyoxidonium at a dose of 12 mg was administered intra-
muscularly 1 time per day on the days 1, 2, 3, 5 and 7 before surgery; on the day 8, radical mastectomy was performed in patients of both 
groups, followed by histological examination and determination of the grade of therapeutic pathomorphosis of the tumor.
Results. The proportion of cases with grade I therapeutic pathomorphosis was 58 %, grade II therapeutic pathomorphosis – 6 %. Pathomor-
phosis in metastatic lymph nodes was observed in 22.7 % of cases.
Conclusion. The anti-tumor effect of polyoxidonium was confirmed on the basis of the induction of pathomorphosis of the tumor tissue of breast cancer.
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Введение
В структуре онкологических заболеваний женско-

го населения в России, как и в большинстве развитых 
стран мира, рак молочной железы (РМЖ) занимает 

1-е место, причем отмечается рост как заболеваемо-
сти, так и смертности. В России в 2008 г. его доля со-
ставила 20 % [1]. По данным Всемирной организации 
здравоохранения, в мире ежегодно регистрируется 
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1 млн новых случаев РМЖ. В Москве и Санкт-Петер-
бурге 5-летняя выживаемость при РМЖ составляет 
59,3–59,6 %. У вновь выявленных больных около 
35 % случаев составляют III–IV стадии. Отдаленные 
метастазы возникают у 50 % пациенток с РМЖ, ме-
диана выживаемости больных метастатическим РМЖ 
составляет 24–36 мес, и только 15 % больных живут 
более 5 лет.

Одним из перспективных и разрешенных к клини-
ческому использованию иммуноадъювантов в онко-
логии является азоксимера бромид (полиоксидоний, 
ПО). ПО – сополимер N-окси-1,4-этиленпиперазина 
и (N-карбокси)-1,4-этиленпиперазиния бромида, от-
носящийся к лекарственным средствам с иммуности-
мулирующим, иммуноадъювантным и дезинтоксика-
ционным действием [2]. Он обладает выраженной 
иммуномодулирующей активностью, усиливает про-
дукцию противовоспалительных цитокинов (интер-
лейкина-1 и -6, фактора некроза опухоли альфа, ин-
терферонов) при их исходно низких и средних 
уровнях. Препарат активирует клетки моноцитарно-
макрофагального ряда и естественные киллеры, в це-
лом усиливает как клеточный, так и гуморальный им-
мунитет. Данная активация аналогична формированию 
иммунной реакции в ответ на антигенный (патоген-
ный) фактор [3]. В условиях in vivo препарат обладает 
выраженной способностью стимулировать гумораль-
ный иммунный ответ [4–6].

Синтетический ПО вызывает хороший иммунный 
и терапевтический эффект у больных РМЖ, характе-
ризующийся стабильной экспрессией маркеров ICAM 
(CD50), CD7, CD38, CD95, CDIIb. Отмечается и эф-
фективность по экспрессии маркеров CD4, CD20, 
CD45RA [7].

В последнее время показаны возможность исполь-
зования ПО в неоадъювантном режиме у больных 
РМЖ и эффективность подобного подхода [8].

Цель исследования – оценка степени лечебного 
патоморфоза опухоли после применения ПО при 
РМЖ.

Материалы и методы
Исследование проведено у 75 больных РМЖ, про-

ходивших обследование и лечение в онкологическом 
отделении № 10 БУЗ ВО «Воронежский областной 
клинический онкологический диспансер»: 50 пациен-
ток получали ПО в неоадъювантном режиме (основная 
группа), 25 пациенток не получали ПО (контрольная 
группа).

Диагноз РМЖ во всех случаях был верифицирован 
на основании гистологического исследования матери-
ала опухоли. В большинстве случаев диагностирована 
инфильтрирующая карцинома неспецифического ти-
па с указанием степени злокачественности опухоли, 
преобладания долькового или протокового компонен-

та, а также количества удаленных лимфатических уз-
лов с наличием метастазов.

ПО, лиофилизат для приготовления раствора 
для инъекций и местного применения, в дозе 12 мг 
вводили внутримышечно 1 раз в сутки на 1, 2, 3, 5 
и 7-й день до операции по схеме, описанной Ф. А. Ша-
миловым [9]. Побочных эффектов при проведении 
курса не выявлено.

На 8-й день пациенткам обеих групп выполняли 
радикальную мастэктомию с последующим проведе-
нием гистологического исследования операционного 
материала и определением степени лечебного пато-
морфоза опухоли по Лавниковой [10] в ФГБУ «Наци-
ональный медицинский исследовательский центр 
онкологии им. Н. Н. Блохина» Минздрава России.

Схема Г. А. Лавниковой основана на учете измене-
ния общей структуры опухоли на тканевом (соотно-
шение строма / паренхима, структурная атипия) и кле-
точном уровне (степень дистрофии и полиморфизма 
клеток, митотическая активность). Данная класси-
фикация выделяет 4 степени объективного ответа 
на проведенное лечение: I степень – более 50 % опу-
холевой паренхимы сохранено; II степень – сохране-
но 20–50 % опухолевой паренхимы; III степень – 
до 20 % паренхимы опухоли сохранилось в виде 
отдельных очагов; IV степень – полное отсутствие 
опухолевой паренхимы.

Также определяли степень злокачественности опу-
холевых клеток. Гистологическую степень злокачест-
венности (grade, G) для новообразований большинст-
ва локализаций указывают следующим образом: 
Gx – cтепень дифференцировки опухоли не может 
быть определена; G1 – высокодифференцированная 
опухоль; G2 – умеренно дифференцированная опу-
холь; G3 – низкодифференцированная опухоль; G4 – 
недифференцированная опухоль.

Результаты
Основная группа. Группу составили 50 пациенток, 

которым проведена core-биопсия опухоли, назначен 
курс ПО (12 мг / сут, 5 введений) в неоадъювантном 
режиме, а затем выполнена радикальная мастэктомия 
с последующим патоморфологическим исследованием 
операционного материала.

Распределение пациенток по степени лечебного па-
томорфоза первичной опухоли представлено в табл. 1.

Как видно из таблицы, лечебный патоморфоз 
той или иной степени установлен у 64 % больных, 
в 36 % случаев патоморфоз отсутствовал. Степень 
патоморфоза в основном была невысокой, однако 
у 3 (6 %) пациенток отмечен патоморфоз II степени.

Помимо первичной опухоли оценивали также ле-
чебный патоморфоз в метастатически измененных 
лимфатических узлах. Эти данные представлены 
в табл. 2.
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Как видно из табл. 2, патоморфоз метастатической 
опухоли в ткани лимфатического узла отмечался реже, 
чем в первичной опухоли, – в 22,7 % случаев. Выра-
женность патоморфоза метастатических опухолевых 
клеток в лимфатических узлах также была ниже, 
чем в первичной опухоли, – во всех случаях отмечен 
лечебный патоморфоз I степени.

Таким образом, частота индукции ПО патоморфо-
за первичной опухоли составила 64 %, а метастатичес-
кой в лимфатических узлах – только 22,7 %. В первич-
ной опухоли отмечен патоморфоз I и II степени, 
а в метастатически измененных лимфатических уз-
лах – только I степени.

Контрольная группа. Группу составили 25 пациен-
ток, которым была выполнена core-биопсия опухоли, 
а затем без назначения ПО в неоадъювантном режиме – 
радикальная мастэктомия с последующим патоморфо-
логическим исследованием операционного материала. 
У пациенток контрольной группы, не получавших ПО, 
лечебный патоморфоз не выявлен.

Заключение
В работе подтверждено противоопухолевое дейст-

вие ПО на основании индукции патоморфоза ткани 
РМЖ; доля случаев с лечебным патоморфозом I сте-
пени составила 58 %, II степени – 6 %. Патоморфоз 
в метастатически измененных лимфатических узлах 
наблюдался в 22,7 % случаев.

Таблица 1. Распределение пациенток по степени лечебного патоморфо-
за первичной опухоли

Table 1. Distribution of patients according to the grade of therapeutic 
pathomorphosis in the primary tumor

Степень лечебного пато-
морфоза 

Grade of therapeutic 
pathomorphosis

Число пациенток, n (%) 
Number of patients, n (%) 

0 18 (36) 

I 29 (58) 

II 3 (6) 

Таблица 2. Распределение пациенток по степени лечебного патоморфо-
за в метастатически измененных лимфатических узлах

Table 2. Distribution of patients according to the grade of therapeutic 
pathomorphosis in metastatic lymph nodes

Степень лечебного пато-
морфоза 

Grade of therapeutic 
pathomorphosis

Число пациенток, n (%) 
Number of patients, n (%) 

0 17 (77,3) 

I 5 (22,7) 

Всего 
Total

22 (100) 
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