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Цель – изучить особенности развития люминального рака молочной железы (РМЖ) в условиях 
разных внутренних и внешних факторов у больных в различные репродуктивные периоды жизни.  
Материалы и методы. В исследование вошли 850 больных раком молочной железы с различной 
степенью сохранности менструального цикла. Информация о факторах риска РМЖ была полу-
чена путем обследования больных, их анкетирования, в ходе личных бесед, а также при изучении 
историй болезни. Обработка полученных данных выполнялась с использованием пакета программ 
Statistica 7.0 и MedCalc (версия 9.3.5.0). 
Результаты. У больных люминальным А РМЖ чаще, чем при других подтипах, отмечались ги-
пергликемия (F=3,68103, p=0,012648), гиперхолестеринемия (F=2,10306, p=0,030929), сахарный 
диабет (F=3,18476, p=0,021598), артериальная гипертензия (F=2,83759, p=0,039285), первичное 
бесплодие (F=1,804980, p=0,046555), угроза прерывания при первой беременности (F=2,378073, 
p=0,040178), большое количество беременностей в сочетании с большим количеством медицин-
ских абортов (F=3,039890, p=0,029483). Для люминального В подтипа статистически значимых 
специфических факторов риска выявлено не было.  
Заключение. Люминальный А РМЖ у женщин в пери- и постменопаузе является в большей сте-
пени «гормонально-метаболическим» раком. Коррекция имеющихся гормонально-метаболических 
нарушений, а также образа жизни у больных, получивших лечение по поводу люминального А 
РМЖ, может снизить риск активации опухолевого процесса.  
 
Ключевые слова: рак молочной железы, факторы риска, вторичная профилактика. 

 
Введение. Эпидемиологический анализ, 

ретроспективное изучение историй болезни 

онкологических больных, а также изучение 

этиопатогенетических особенностей течения 

болезни в клинике считаются основными 

подходами к поиску факторов риска того или 

иного заболевания. Данные современных 

эпидемиологических исследований показы-

вают, что факторы риска рака молочной же-

лезы (РМЖ) могут различаться в зависимо-

сти от биологического подтипа [1–6]. На се-

годняшний день считается необходимым 

проведение дальнейших эпидемиологических 

исследований в этом направлении [4, 7]. Пер-

спективной является идентификация факто-

ров риска на ранних этапах жизни, установ-

ление «опасных факторов» и тех особенно-

стей образа жизни, которые могут быть из-

менены. На долю люминальных РМЖ прихо-

дится около 75 % случаев заболевания [8, 9]. 

Поэтому изучение именно этой группы явля-

ется наиболее актуальным. Безусловно, по-

пытки выявить факторы риска развития того 

или иного биотипа РМЖ предпринимались и 
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ранее, но полученные данные крайне проти-

воречивы, что обусловлено в т.ч. изменением 

с течением времени критериев распределения 

опухолей по подтипам.  

Цель исследования. Изучить особенно-

сти развития люминального РМЖ в условиях 

разных внутренних и внешних факторов в 

различные репродуктивные периоды жизни. 

Материалы и методы. Материалом для 

клинико-эпидемиологических исследований 

послужили данные историй болезни и анкет 

850 больных РМЖ, получавших лечение в 

ФГБУ «Ростовский научно-исследовательс- 

кий онкологический институт» Министерства 

здравоохранения РФ с 2010 по 2013 г. Все 

пациентки до начала обследования дали 

письменное согласие на использование пер-

сональных данных и биологического мате-

риала для научно-исследовательских целей. 

Распределение больных по биологическим 

подтипам осуществлялось на основании ре-

комендаций панели экспертов St. Gallen 

(2013). Все больные были разделены на  

5 групп согласно биологическим подтипам 

опухоли, а затем каждая из групп – на 3 под-

группы по репродуктивному статусу [10]. 

Характеристика полученных групп и под-

групп представлена в табл. 1. 

 

Таблица 1  

Распределение пациенток  

по биологическому подтипу опухоли и репродуктивному статусу, чел. (%) 

Биотип РМЖ 
Группа больных по состоянию репродуктивной функции 

Всего 
репродуктивная перименопауза постменопауза 

Люминальный А  25 (17,9)* 39 (27,9)* 76 (54,2) 140 (16,5)¹ 

Люминальный В 

HER2-neu+ 
67 (13,2)* 40 (7,9)* 89 (17,5) 196 (23,1) 

Люминальный В 
HER2-neu- 

70 (13,7)* 73 (14,3)* 170 (33,4) 313 (36,8) 

HER2neu+ 15 (23,8)* 18 (28,6)* 30 (47,6) 63 (7,4)¹ 

ТНР 26 (18,8)* 32 (23,2)* 80 (58) 138 (16,2)¹ 

Всего 203 (23,9)* 202 (23,8)* 445 (52,3) 850 (100) 

Примечание. * – различия достоверны по отношению к больным в постменопаузе (p<0,05); ¹ – раз-

личия достоверны по отношению к люминальному В подтипу (p<0,05). 

 
Информация о факторах риска РМЖ бы-

ла получена путем обследования больных, их 

анкетирования, в ходе личных бесед, а также 

при изучении историй болезни. Обработка 

полученных данных выполнялась с исполь-

зованием пакета программ Statistica 7.0 и 

MedCalc (версия 9.3.5.0) [11, 12]. Для оценки 

вклада признаков в развитие биологического 

подтипа РМЖ применялся многофактор- 

ный регрессионный анализ с определением  

ß-стандартизированного коэффициента рег-

рессии. Исследованные величины были пред-

ставлены в виде выборочного среднего зна-

чения и стандартной ошибки средней вели-

чины [13, 14]. Достоверность различий сред-

них величин независимых выборок оценива-

лась с помощью параметрического критерия 

Стьюдента при нормальном законе распреде-

ления и непараметрического критерия Ман-

на–Уитни при отличии распределения пока-

зателей от нормального. Проверка на нор-

мальность распределения проводилась с по-

мощью критерия Колмогорова–Смирнова. 

Статистическое сравнение долей с оценкой 

достоверности различий выполнялось с ис-

пользованием критерия Пирсона χ
2
 и Фишера 

[15]. Если сумма всех частот в таблице со-

пряженности 2×2 оказывалась меньше 20, то 

использовался точный критерий Фишера. 

При сумме частот больше 20 применялся 

критерий χ
2
 с поправкой на непрерывность. 

При независимости двух групп по какому-
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либо признаку использовался двусторонний 

критерий, при зависимости – односторонний 

[15]. Во всех процедурах статистического 

анализа рассчитывался достигнутый уровень 

значимости (р), при этом критический уро-

вень значимости принимался равным 0,05 

[16]. Сравнение нескольких групп по одному 

признаку производилось с помощью диспер-

сионного анализа. Нулевая гипотеза об от-

сутствии взаимосвязи влияния фактора на 

признак в нескольких группах отбрасыва-

лась, если отношение факторной дисперсии к 

случайной превышало критическое F значе-

ние при анализируемом числе степеней сво-

боды и уровне значимости <0,05 [12]. Крите-

рий Фишера F помогал оценить влияние фак-

тора на признак в различных группах путем 

анализа его величины и доверительной веро-

ятности [12]. Скрытые переменные факторы, 

отвечающие за наличие статистических кор-

реляций между наблюдаемыми факторами 

риска, выявлялись при помощи факторного 

анализа [17].  

Результаты и обсуждение. Люминаль-

ный А РМЖ определен у 140 (16,5 %) пациен-

ток. Из них 25 больных (17,9 %) отнесены в 

репродуктивную группу, 39 (27,9 %) – к пери-

менопаузе и 76 (54,2 %) – к постменопаузе. По 

результатам сравнительного, а в последующем 

и дисперсионного анализа выявлено, что фак-

торами риска развития люминального А РМЖ 

являлись гормонально-метаболические нару-

шения. Подобные данные приводятся и в не-

которых литературных источниках [18]. Хотя 

в других исследованиях есть сведения о боль-

шей частоте встречаемости метаболического 

синдрома у больных тройным негативным ра-

ком по сравнению с другими подтипами [19, 

20]. По нашим данным, именно у больных 

люминальным А РМЖ вне зависимости от их 

репродуктивного статуса чаще, чем при дру-

гих подтипах РМЖ, отмечались гиперглике-

мия (F=3,68103, p=0,012648) и гиперхолесте-

ринемия (F=2,10306, p=0,030929) (рис. 1). 

 

 

 

Рис. 1. Средние показатели глюкозы крови и холестерина  

у больных различными биологическими подтипами РМЖ, ммоль/л 

 
Это в свою очередь отражает и влияние 

такой сопутствующей патологии, как сахар-

ный диабет и артериальная гипертензия, на 

развитие данного подтипа (F=3,18476, 

p=0,021598 и F=2,83759, p=0,039285 соответ-

ственно) (рис. 2).  

Как следствие, постоянный прием лекар-

ственных препаратов также несет значитель-

ную факторную нагрузку в развитии данного 

биотипа (F=6,12078, p=0,000490) (рис. 3). По-

следнее установлено лишь для больных в пе-

рименопаузе и постменопаузе. 
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Имеющиеся метаболические нарушения 

не могли не отразиться на репродуктивном 

анамнезе больных люминальным А РМЖ. 

Так, первичное бесплодие (табл. 2) 

(F=2,378073, p=0,040178) и угроза прерыва-

ния беременности (F=1,804980, p=0,046555) 

(табл. 3) являются факторами риска развития 

люминальных подтипов, что, видимо, являет-

ся продолжением тех гормонально-метаболи- 

ческих нарушений, которые были выявлены 

ранее при этом заболевании. 

С другой стороны, большое количество 

беременностей в сочетании с большим коли-

чеством медицинских абортов также является 

фактором риска развития люминального А 

подтипа (F=3,039890, p=0,029483) (рис. 4). 
 

 
 

Рис. 2. Частота встречаемости артериальной гипертензии и сахарного диабета  

у больных различными биологическими подтипами РМЖ, % 

 

 
 

Рис. 3. Частота постоянного приема лекарственных средств по поводу сопутствующей  

экстрагенитальной патологии при различных биологических подтипах РМЖ  

 

Таблица 2  

Частота и структура бесплодия  

у больных различными биологическими подтипами РМЖ, абс. (%) 

Биологический подтип РМЖ Первичное бесплодие Вторичное бесплодие Всего  
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*  – различия достоверны в отношении люминального А подтипа (p<0,05)   
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Ульяновский медико-биологический журнал. № 2, 2017  
 

 

 

67 

Люминальный А (n=140) 9 (6,3)* 5 (3,8)* 14 (10,1) 

Люминальный В HER2neu+ (n=196) 14 (7,1)* 7 (3,6)* 21 (10,7) 

Люминальный В HER2neu- (n=313) 23 (7,3)* 10 (3,2)* 33 (10,5) 

HER2neu+ (n=63) 0 0 0 

ТНР (n=138) 3 (2,0) 10 (6,9)* 13 (9,4) 

Примечание. * – различия достоверны в отношении HER2neu+ РМЖ (p≤0,05). 

Таблица 3  

Характеристика первой беременности в анамнезе  

у больных различными биологическими подтипами РМЖ, абс. (%) 

Биологические подтипы РМЖ 
Нормальная  

беременность 

Медицинский  

аборт 

Угроза прерывания 

беременности 

Люминальный А (n=140) 108 (76,9) 13 (7,6)* 19 (15,5) 

Люминальный В HER2neu+ (n=196) 149 (76) 13 (6,6)* 34 (17,4) 

Люминальный В HER2neu- (n=313) 191 (61) 21 (6,7)* 101 (32,3) 

HER2neu+ (n=63) 54 (85) 6 (7,3)* 3 (7,7)¹ 

ТНР (n=138) 113 (80,4) 16 (15,8) 9 (3,8)¹ 

Примечание. * – различия достоверны в отношении ТНР (p≤0,05); ¹ – различия достоверны в отно-

шении люминальных подтипов (p<0,05). 
 

 

 
 

Рис. 4. Среднее количество беременностей и медицинских абортов в анамнезе  

у больных различными биологическими подтипами РМЖ, абс. 

 
Следует отметить, что все вышесказан-

ное выявлено нами только в отношении 

больных в пери- и постменопаузе. На наш 

взгляд, это говорит о том, что для реализации 

вклада этих факторов необходимо опреде-

ленное время, а механизм развития люми-

нального А РМЖ у больных репродуктивной 

группы несколько иной. В этом наши данные 

согласуются с данными литературы, свиде-

тельствующими, что, например, степень 

влияния различных составляющих метаболи-

ческого синдрома зависит от репродуктивно-
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го статуса женщины. Так, в исследовании 

2011 г. показано 75 % увеличение риска раз-

вития РМЖ у постменопаузальных женщин 

при наличии у них по крайней мере трех из 

четырех компонентов метаболического син-

дрома [21].  

Люминальный В РМЖ среди обследо-

ванных нами больных встречался наиболее 

часто, а именно у 509 чел. (59,9 %), вне зави-

симости от менструального статуса. Данный 

биотип рака также относится к люминальной 

группе наравне с люминальным А РМЖ. Со-

гласно исследованиям M.C.U. Cheang et al., 

прогноз заболевания при люминальном А 

РМЖ лучше, чем при люминальном В [22], 

который чаще сопровождается метастатиче-

ским поражением лимфатических узлов и ре-

цидивированием [23]. Таким образом, по 

клиническому течению люминальные подти-

пы существенно отличаются друг от друга. 

Логично предположить, что и пути реализа-

ции этих опухолевых процессов различны. 

Действительно, нарушения биохимии крови 

(гипергликемия, гиперхолестеринемия), столь 

выраженные у больных люминальным А 

РМЖ, у больных люминальным В, вне зави-

симости от HER2neu-статуса, отсутствуют 

(рис. 1). Соответственно, и частота встречае-

мости сопутствующей патологии у больных 

люминальным В РМЖ в пери- и постмено-

паузе не столь высока по сравнению с боль-

ными люминальным А подтипом (рис. 2). 

Отличие люминального А от люминально- 

го В подтипа проявляется и в различном 

влиянии репродуктивных факторов риска на 

развитие данных подтипов РМЖ. Как уже 

было отмечено, большое количество бере-

менностей в сочетании с большим количест-

вом медицинских абортов является фактором 

риска для развития люминального А подтипа 

(F=3,039890, p=0,029483), но не В, при кото-

ром этот фактор не является значимым вне 

зависимости от репродуктивного статуса 

(рис. 4). Исключение составляют больные 

люминальным В HER2neu- РМЖ в периме-

нопаузе, у которых среднее количество меда-

бортов в анамнезе сопоставимо с аналогич-

ным показателем при люминальном А РМЖ 

(p>0,1). При этом угроза прерывания первой 

беременности является фактором риска раз-

вития всех люминальных подтипов РМЖ 

(F=1,804980, p=0,046555) (табл. 3). Отличи-

тельным моментом является самый молодой 

возраст на момент первой беременности у 

больных люминальным В подтипом вне зави-

симости от HER2neu-статуса, что было выяв-

лено при сравнительном анализе, но при 

дальнейшем дисперсионном анализе утра- 

тило свою достоверность (F=1,253437, 

p=0,290809). Как и для люминального А под-

типа, для В биотипов фактором риска явля- 

ется первичное бесплодие (F=2,378073, 

p=0,040178) (табл. 2). Все это справедливо 

только для больных в пери- и постменопаузе. 

Таким образом, люминальный В подтип вне 

зависимости от HER2neu-статуса уже не носит 

столь выраженного «гормонально-метаболи- 

ческого» характера, как люминальный А. 

Заключение. Люминальный А РМЖ яв-

ляется в большей степени «гормонально-

метаболическим» раком. Это справедливо 

только у женщин в пери- и постменопаузе, 

что, по всей вероятности, связано и с особен-

ностями локального гормонального статуса 

этих опухолей [24–26]. Факторов, влияющих 

на развитие того или иного биотипа, в репро-

дуктивной группе не выявлено. Для люми-

нального В подтипа вне зависимости от ре-

продуктивного статуса не установлено стати-

стически значимых факторов риска. Понима-

ние данной ситуации позволяет логично 

предположить, что коррекция имеющихся 

гормонально-метаболических нарушений, а 

также образа жизни у больных, получивших 

лечение по поводу люминального А РМЖ, 

может снизить риск активации опухолевого 

процесса. Что касается люминального В под-

типа, то его неоднородность за счет наличия 

или отсутствия амплификации или гиперэкс-

прессии HER2neu, а также индекса пролифе-

ративной активности не позволила выявить 

каких-либо достоверных факторов риска раз-

вития этого подтипа. По всей вероятности, он 

занимает промежуточное положение между 

люминальным А и нелюминальными РМЖ и 

нуждается в дальнейшем изучении. 
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The objective of the study is to examine the peculiarities of the luminal breast cancer (LBC) development 
in patients at different reproductive age considering various internal and external factors  
Materials and Methods. The study included 850 LBC patients with failures of the menstruation. The in-
formation on the risk factors was obtained through examination, questionnaire, interview, and history 
study. Software packages «Statistical 7.0» and Medical (9.3.5.0) were used for data analysis. 
Results. Patients with LBC type A, in comparison with patients with other LBC types, had more cases of 
hyperglycemia (F=3.68103, p=0.012648), hypercholesteremia (F=2.10306, p=0.030929), diabetes melli-
tus (F=3.18476, p=0.021598), hypertension (F=2.83759, p=0.039285), primary sterility (F=1.804980, 
p=0.046555), large number of pregnancies together with induced abortions (F=3.039890, p=0.029483). 
No significant special risk factors were identified for LBC type B.  
Conclusions. LBC type A in peri- and postmenopausal women is mainly the “hormone-dependent meta-
bolic” cancer. The correction of hormone-metabolic disorders and lifestyle in patients after special LBC 
type A treatment can lower the risk of LBC recurrence. 
 
Keywords: breast cancer, risk factors, secondary prevention. 
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