
    Мордовский Алексей Александрович, a-mordovskiy@mail.ru

DOI: 10.21294/1814-4861-2024-23-3-115-123                                     
УДК: 616.24-006.6:577.21(571.122)

Для цитирования: Мордовский А.А., Аксарин А.А., Парсаданян А.М., Троян П.П., Пахтусов А.И. Гистологиче-
ские тенденции и молекулярно-генетические особенности немелкоклеточного рака легкого в Ханты-Мансийском автономном 
округе – Югре. Сибирский онкологический журнал. 2024; 23(3): 115–123. – doi: 10.21294/1814-4861-2024-23-3-115-123
For citation: Mordovskiy A.A., Aksarin A.A., Parsadanyan A.M., Troyan P.P., Pakhtusov A.I. Histological trends 
and molecular genetic features of non-small cell lung cancer in the Khanty-Mansiysk autonomous district – Ugra. Siberian Journal 
of Oncology. 2024; 23(3): 115–123. – doi: 10.21294/1814-4861-2024-23-3-115-123

ГИСТОЛОГИЧЕСКИЕ ТЕНДЕНЦИИ 
И МОЛЕКУЛЯРНО-ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ 

НЕМЕЛКОКЛЕТОЧНОГО РАКА ЛЕГКОГО 
В ХАНТЫ-МАНСИЙСКОМ АВТОНОМНОМ ОКРУГЕ – ЮГРЕ
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Аннотация

Цель исследования – изучить гистологическую структуру рака легкого, молекулярно-генетические, 
гендерные, демографические и анамнестические характеристики группы больных немелкоклеточным 
раком легкого в Ханты-Мансийском автономном округе (ХМАО) – Югре. Материал и методы. Мате-
риалом для исследования стали 6 725 случаев рака легкого (РЛ), выявленных в 2001–2020 гг., и 266 
случаев немелкоклеточного рака легкого (НМРЛ), диагностированных в 2020–2023 гг. Для анализа 
использовался непараметрический критерий Фишера и критерий χ2 Пирсона. Рассчитывался относи-
тельный шанс развития события в основной группе по сравнению с группой контроля. Результаты. 
Наиболее частой гистологической формой из числа выявленных опухолей легкого в 2001–2010 и 
2011–2020 гг. остается плоскоклеточный рак (40,2 и 38,3 % соответственно). Во 2-м десятилетии ис-
следуемого периода отмечается увеличение (на 9,6 %) удельного веса аденокарциномы легкого, ко-
торый  приближается к показателям плоскоклеточного рака легкого. В структуре всех гистологических 
подтипов НМРЛ генетические аберрации значительно чаще наблюдаются при аденокарциноме, чем 
при других гистологических формах РЛ, – 33 vs 6 % соответственно. Проведенный анализ показал, 
что относительный шанс развития генетических аберраций в онкогенах EGFR, KRAS, ALK был в 21,08; 
9,04 и 10,84 раза выше при аденокарциноме легкого и в 15,87; 2,18 и 10,2 раза выше среди никогда 
не куривших, чем в группах контроля. Частота мутаций в гене EGFR была значимо выше у женщин 
(p<0,001), транслокация в гене ALK чаще выявлялась в возрасте ≥48 лет (p=0,002) вне зависимости 
от пола. Удельный вес уровней экспрессии PD-L1 (низкий – 63,2 %, средний – 16,2 %, высокий – 4,5 %) 
сопоставим с данными литературы. Заключение. Изучение молекулярно-генетических изменений 
при немелкоклеточном раке легкого в Югре позволяет выработать правильные организационно-
методические мероприятия по диагностике и лечению данной группы пациентов.

Ключевые слова: рак легкого, заболеваемость, смертность, молекулярно-генетическая диагностика, 
табакокурение, онкоген.
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abstract

objective: to study the histological structure of lung cancer, as well as molecular-genetic, gender, demographic 
and anamnestic characteristics of patients with non-small cell lung cancer in Khanty-mansiysk autonomous 
district – ugra. material and methods. material for the study consisted of 6725 cases of lung cancer for 
the period 2001–2020 and 266 cases diagnosed with non-small cell lung cancer for the period 2020–2023. 
Nonparametric Fisher’s criterion and χ2 test were used to analyze statistical factors. the relative risk of an 
event in the main group compared to the control group was calculated. Results. squamous cell carcinoma 
remained the most common histological form among lung cancers detected for the periods 2001–2010 and 
2011–2020 (40.2 and 38.3 %, respectively). during the second decade of the study period, the proportion of 
lung adenocarcinoma increased by 9.6%, approaching the rates of squamous cell lung carcinoma. it should be 
noted that in the structure of all histologic subtypes of non-small cell lung cancer, genetic aberrations occurred 
more frequently in adenocarcinoma than in other histologic forms of lung cancer (33 vs 6 %, respectively). 
the results of the analysis showed that the relative risk of developing genetic aberrations in EGFR, KRAS, 
ALK oncogenes was respectively 21.08; 9.04 and 10.84 times higher in lung adenocarcinoma and 15.87; 
2.18 and 10.2 times higher among never smokers than in the control groups. the incidence of mutations in 
the EGFR gene was statistically more frequent in women (p<0.001), and the incidence of translocation in the 
alK gene was predominantly diagnosed at age ≥48 years (p=0.002) regardless of gender. the specificity 
of PD-L1 expression levels (low – 63.2 %, medium – 16.2 %, high – 4.5 %) is consistent with other recent 
studies. conclusion. the study of molecular-genetic changes observed in patients with non-small-cell lung 
cancer in ugra allows the development of organizational and methodological approaches to diagnosis and 
treatment of  these patients.

Key words: lung cancer, morbidity, mortality, molecular genetic diagnosis, tobacco smoking, oncogene.

Введение
Морфологическое разнообразие и механизмы 

канцерогенеза делают рак легкого (РЛ) одним из 
самых гетерогенных онкологических заболеваний, 
ассоциированным с высокой смертностью как 
среди мужчин, так и среди женщин. По-прежнему 
чаще всего выявляются местнораспространенные 
и запущенные формы РЛ, что определяет плохой 
прогноз и низкие показатели 5-летней выживаемо-
сти, которая при РЛ IIIA стадии составляет 36 %, 
при IIIB – 26 %, при IIIC – 13 %, при IVA – 10 %, 
при IVB – 0 % [1, 2]. В мире ежегодно растет число 
умерших от рака легкого, при сохранении текущей 
тенденции показатели смертности от РЛ могут 
увеличиться с 1,8 до 3,01 млн человек за период 
с 2020 по 2024 г. [3]. Наблюдения за динамикой 
стандартизованного показателя заболеваемости 
РЛ в ХМАО – Югре показали рост заболеваемости 
за период 2001–2020 гг., что превышает общерос-
сийские показатели в целом, – 27,5 против 20,3 на 
100 тыс. населения в 2020 г. [1, 4].

Рак легкого в клинической практике, в зави-
симости от гистологической структуры, принято 

подразделять на немелкоклеточный (80–85 %) и 
мелкоклеточный (10–15 %), которые существенно 
различаются между собой как тактикой лечения, 
так и показателями безрецидивной и общей вы-
живаемости [5]. Наиболее частыми гистологиче-
скими подтипами немелкоклеточного рака легкого 
(НМРЛ) являются аденокарцинома (40 %), плоско-
клеточная (20–30 %) и крупноклеточная карцинома 
легкого (9–19 % всех случаев РЛ). В настоящее вре-
мя при НМРЛ активно применяется молекулярно-
направленная терапия, в связи с чем определение 
индивидуального молекулярно-генетического 
портрета НМРЛ дает существенную возможность 
повлиять на эффективность лечения. Несмотря на 
то, что генетические аберрации чаще наблюдаются 
при аденокарциноме легкого, в последние годы 
растет интерес и к молекулярному профилю других 
гистологических подтипов НМРЛ [6, 7]. Анализ 
отечественной литературы, посвященной проблеме 
РЛ, показал, что доминирующей гистологической 
формой НМРЛ в регионах Российской Федерации, 
в том числе и ХМАО – Югре, на протяжении мно-
гих лет остается плоскоклеточный рак [8–11].
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По данным клинических и рандомизирован-
ных исследований, определение наиболее рас-
пространенных активирующих мутаций (EGFR, 
BRAF, ex14 MET, G12C KRAS), транслокаций 
(ALK, ROS1, NTRK 1/2/3, RET), амплификаций 
(HER2), уровня экспрессии PD-L1 и назначение 
соответствующей молекулярно-направленной 
терапии обеспечивает увеличение общей выжи-
ваемости и выживаемости без прогрессирования, 
по сравнению со стандартными режимами хи-
миотерапии [12–18]. Частота генетических из-
менений при НМРЛ варьирует от популяционных 
особенностей (расовая принадлежность, пол), 
региона проживания, статуса табакокурения, 
а также от гистотипа и степени дифференци-
ровки опухоли: EGFR (10–30 %), ALK (3–7 %), 
ROS1 (1–2 %), BRAF (1–3 %), ERBB2 (1–4 %), KRAS 
(25–30 %), MET (2–4 %), RET (1–2 %), NTRK1/2/3 
(<1 %), PD-L1 (<1 % – до 67 %, 1–49 % – до 22 %, 
≥50 % – до 10 %) [19–23].

Цель исследования – изучить гистологическую 
структуру рака легкого, а также молекулярно-
генетические, гендерные, демографические и 
анамнестические характеристики группы больных 
НМРЛ в Ханты-Мансийском автономном округе – 
Югре.

Материал и методы
Материалом для исследования стали 6 725 

случаев рака легкого, выявленных в 2001–2020 гг., 
и 266 случаев НМРЛ,  диагностированных в 
2020–2023 гг. в Ханты-Мансийском автономном 
округе Югре. Группе пациентов с НМРЛ про-
ведены молекулярно-генетическое тестирование 
на наличие генетических аберраций EGFR, ALK, 
ROS1, BRAF, ERBB2 (HER2), KRAS, MET, RET, 
NTRK1/2/3 и определение экспрессии PD-L1. Все 
случаи подтверждены при патогистологическом 
исследовании как НМРЛ, стадия опухоли уста-

новлена в соответствии с 8-м изданием классифи-
кации TNM. У 266 пациентов анализировали пол, 
возраст, анамнез курения, гистологический тип 
опухоли. Основную группу составили 106 больных 
со специфическими молекулярно-генетическими 
изменениями, группу контроля – 160 больных без 
молекулярно-генетических изменений.

Для статистического анализа использовались 
непараметрический критерий Фишера и критерий 
χ2 Пирсона. Рассчитывался относительный шанс 
развития события в основной группе по сравнению 
с группой контроля. В соответствии с тестом Бон-
феррони поправка на множественные сравнения 
для 5 сравниваемых групп имеет значение 0,01. 
Статистически значимое различие показателей 
устанавливалось при р<0,01. Для расчета использо-
вались программы STATISTICA 10 и MS EXСEL.

Результаты
Проанализированы 6 725 случаев с морфологи-

чески подтвержденным диагнозом злокачествен-
ное новообразование легких за периоды 2001–2010 
(n=2 836) и 2011–2020 гг. (n=3 889). Наиболее 
частой гистологической формой РЛ из числа выяв-
ленных опухолей был плоскоклеточный рак (как в 
первой – 40,2 %, так и во второй – 38,3 % половине 
исследуемого периода). Отмечается увеличение 
удельного веса аденокарциномы легкого, при-
ближающегося к показателям плоскоклеточного 
рака (с 26 до 35,6 %), крупноклеточного рака (с 
4,0 до 5,1 %) на фоне снижения удельного веса 
мелкоклеточного рака (с 13,5 до 10,6 %) и других 
гистологических подтипов рака легкого, включая 
БДУ (без дальнейшего уточнения) (с 14,3 до 8,5 %). 
Другие формы рака встречались гораздо реже 
(рис. 1).

В течение анализируемых 10-летних периодов 
наблюдалось увеличение удельного веса аденокар-
цином легкого, на фоне незначительного снижения 

Рис. 1. Удельный вес морфологиче-
ских типов опухолей рака легкого 
в Югре в 2001–2010 гг. (n=2 836) и 

2011–2020 гг. (n=3 889). Примечание: 
диаграмма выполнена авторами
Fig. 1. percentage of morphological 
types of lung cancer tumors in Yugra 

for 2001–2010 years (n=2 836) and for 
2011–2020 years (n=3 889). 
Note: created by the authors
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Таблица 1/table 1

Основная информация о 266 пациентах с НМРЛ

Basic parameters of 266 patients with Nsclc

Клинико-патологические параметры/Clinico-pathological parameters Число случаев/Number of cases

Пол/Sex Мужской/Male 198 (74,0 %)
Женский/Female 68 (26,0 %)

Гистология/
Histology

Аденокарцинома/Adenocarcinoma 144 (54,1 %)
Плоскоклеточный/Squamous cell 102 (38,4 %)

Крупноклеточный/Large cell 11 (4,1 %)
Диморфный/Dimorphic 7 (2,6 %)

Недифференцированный/Undifferentiated 2 (0,8 %)

Мутация/
Транслокация/

Амплификация/
Mutation/

Translocation/
amplification

EGFR exon (19, 20, 21) 41 (15,4 %)
ALK 14 (5,3 %)
ROS1 4 (1,5 %)

ERBB2 (HER2) 8 (3,0 %)
BRAF 2 (0,8 %)

KRAS (codons 12, 13, 61) 36 (13,5 %)
MET exon 14 1 (0,4 %)

RET –
NTRK1/2/3 –

Отсутствует (группа контроля)/None (control group) 160 (60,1 %)

Экспрессия/
Expression PD-L1

Высокая/High: ≥50 % 12 (4,5 %)
Средняя/Medium: 1–49 % 43(16,2 %)

Низкая/Low: <1 % 168 (63,2 %)
Не исследовалась/Not investigated 43 (16,2 %)

Возраст/Age ≥48 лет/years 244 (91,7 %)
<48 лет/years 22 (8,3 %)

Курение в анамнезе/
Smoking anamnesis

Никогда не курили/Never smoked 77 (29,0 %)
Курили ранее/Smoked before 76 (28,6 %)

Продолжают курить/They keep smoking 113 (42,4 %)
Примечание: таблица составлена авторами.

Note: created by the authors.

удельного веса плоскоклеточного и мелкоклеточ-
ного рака, что по большей части можно объяснить 
снижением распространенности табакокурения 
среди населения за последние 10 лет. Увеличение 
числа аденокарцином легкого дает возможность 
спрогнозировать ожидаемый рост опухолей с на-
личием специфических генетических изменений.

В группе  пациентов с НМРЛ, у которых иссле-
довался молекулярно-генетический профиль, лишь 
у 106 (39,8 %) имелись специфические генные 
изменения, а остальные были включены в группу 
контроля. Чаще всего среди пациентов выявлялись 
мужчины (74 %), курильщики (бывшие – 28,6 %, 
продолжающие курить – 42,4 %) и лица, заболев-
ших в возрасте ≥48 лет (91,7 %). Удельный вес 
аденокарцином и плоскоклеточной карциномы 
равнялся 54,1 и 38,4 % соответственно, крупнокле-
точный, аденосквамозный и недифференцирован-
ный РЛ составил менее 8 % случаев. 

В структуре всех случаев НМРЛ наибольший 
удельный вес наблюдался у пациентов с мутацией 
в гене EGFR (exon 19, 20, 21) – 15,4 % и в гене 
KRAS (кодоны 12, 13, 61) – 13,5 %. Генетические 
аберрации в генах ALK, ROS-1 HER2, BRAF и MET 
в 14 экзоне составили 5,3; 1,5; 3,0; 0,8 и 0,4 % слу-

чаев соответственно. Низкий уровень экспрессии 
гена PD-L1 (<1 %) наблюдался значительно чаще 
(63,2 %) по сравнению со средним (1–49 %) и вы-
соким (≥50 %) уровнем его экспрессии – 16,2 и 
4,5 % соответственно (табл. 1).

Мутация в гене EGFR и транслокация ROS1 на-
блюдались преимущественно у женщин в отличие 
от мужчин, у которых генетические изменения 
чаще наблюдались в онкогенах KRAS, HER2, ALK, 
MET, BRAF (рис. 2). Отличительной особенностью 
некурящих пациентов с аденокарциномой легкого 
явилась высокая частота транслокации ROS1 среди 
женщин. Мутации в генах MET (14 экзон) и BRAF 
наблюдались исключительно у курящих мужчин 
при плоскоклеточном раке, аденокарциноме и 
крупноклеточном раке легкого соответственно.

Наибольшее число случаев генетических изме-
нений выявлено в группе больных от 45 лет и стар-
ше. Изменения в генах EGFR, ALK, ROS1, KRAS 
наблюдались во всех возрастных группах, начиная 
с 25 лет. Максимальные значения наблюдались в 
возрастных группах с 55 до 69 лет. Молекулярно-
генетические изменения в генах ERBB2 (HER2), 
MET и BRAF наблюдались преимущественно в 
возрастной группе 45–74 года (рис. 3).
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Рис. 3. Повозрастная характеристика 
106 пациентов с наличием генетиче-

ских аберраций. Примечание: 
диаграмма выполнена авторами

Fig. 3. age-specific characteristics of 106 
patients with the presence of genetic 

aberrations.Note: created by the authors

Таблица 2/table 2

Характеристика пациентов со специфическими молекулярно-генетическими изменениями                   
по полу, возрасту

characteristics of patients with specific molecular genetic changes by sex, age

Группы сравнения/
Comparison groups

Пол/Sex Возраст/Age

Мужской/Male Женский/Female ≥48 лет/years

1 Контрольная, нет мутации/
Control, no mutation (n=160) 137 (85,6 %) 23 (14,4 %) 154 (96,2 %)

2 EGFR del19 и L858R (n=39) 11 (28,9 %) 27 (71,1 %) 33 (86,8 %)
3 KRAS (n=36) 29 (80,6 %) 7 (19,4 %) 31 (86,1 %)
4 ALK (n=14) 8 (57,1 %) 6 (42,9 %) 9 (64,3 %)
5 HER2 (n=8) 8 (100,0 %) 0 (0,0 %) 8 (100,0 %)

ОШ/OR (95 % ДИ/CI)
ОШ1–2=0,07 [0,03–0,16] 
ОШ1–3=0,70 [0,27–1,77] 
ОШ1–4=0,22 [0,07–0,70]

ОШ1–2=14,62 [6,38–33,48] 
ОШ1–3=1,44 [0,56–3,67] 
ОШ1–4=4,47 [1,42–14,07]

ОШ1–2=0,26 [0,07–0,89] 
ОШ1–3=0,24 [0,07–0,84] 
ОШ1–4=0,07 [0,02–0,27]

χ2 Пирсона, р/Pearson's χ2, p р<0,001, при χ2=221,238 р<0,001, при χ2=316,298

Критерий Фишера, р/
Fisher's criterion, p

р1–2<0,001 
р1–3=0,447 
p1–4=0,015 
p1–5=0,6

р1–2=0,137 
p1–3=0,354 
p1–4=0,002 
p1–5=1,0

Примечания: ОШ – относительный шанс; ДИ – доверительный интервал; таблица составлена авторами.

Notes: OR –odds ratio; CI – confidence interval; created by the authors.

Рис. 2. Гендерные характеристики 106 
пациентов с наличием генетических 

аберраций. Примечание: 
диаграмма выполнена авторами

Fig. 2: gender characteristics of 106 
patients with the presence of genetic 

aberrations. Note: created by the authors
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Таблица 3/table 3

Характеристика пациентов с молекулярно-генетическими изменениями                                                        
в зависимости от табакокурения

characteristics of patients with molecular genetic alterations depending on smoking history

 Группы сравнения/
Comparison groups

Статус курения/Smoking status

Не курит/Non-smoker Курил ранее/Smoked before Продолжает курить/
Keeps smoking

1

Контрольная, нет 
мутации/

Control, no mutation 
(n=160)

24 (15,0 %) 55 (34,4 %) 80 (50,0 %)

2 EGFR del19 и L858R 
(n=39) 28 (73,7 %) 8 (21,1 %) 2 (5,3 %)

3 KRAS (n=36) 10 (27,8 %) 9 (25,0 %) 17 (47,2 %)
4 ALK (n=14) 9 (64,3 %) 2 (14,3 %) 3 (21,4 %)
5 HER2 (n=8) 0 (0,0 %) 1 (12,5 %) 7 (87,5 %)

ОШ/OR (95 % ДИ/CI)
ОШ1–2=15,87 [6,83–36.84] 

ОШ1–3=2,18 [0,93–5,09] 
ОШ1–4=10,20 [3,15–33,07

ОШ1–2=0,51 [0,22–1,19] 
ОШ1–3=0,64 [0,28–1,45] 
ОШ1–4=0,32 [0,07–1,47] 
ОШ1–5=0,27 [0,03–2,27]

ОШ1–2=0,06 [0,01–0,24] 
ОШ1–3=0,89 [0,43–1,85] 
ОШ1–4=0,27 [0,07–1,01] 
ОШ1–5=7,00 [0,84–58,21]

χ2 Пирсона, р/Pearson's χ2, p р<0,001, при χ2=15,817

Критерий Фишера, р/ 
Fisher's criterion, p

р1–2<0,001 
p1–3=0,087 
p1–4<0,001 
p1–5=0,603

р1–2=0,125 
p1–3=0,329 
p1–4=0,149 
p1–5=0,271

р1–2<0,001 
p1–3=0,854 
p1–4=0,051 
p1–5=0,065

Примечания: таблица составлена авторами.

Notes: created by the authors.

Для оценки различий основной и контрольной 
групп по морфологическим, гендерным, демогра-
фическим и анамнестическим характеристикам, 
а также относительным шансам развития в раз-
личных подгруппах мы провели статистический 
анализ. Пациенты с онкогенами ROS1, BRAF и 
MET в 14 экзоне не включались в анализ по при-
чине небольшого числа наблюдений. В итоге вы-
явлены значимые различия частоты встречаемости 
молекулярно-генетических изменений в сравнивае-
мых группах. У женщин значимо чаще выявлялись 
мутации в гене EGFR (p<0,001), частота транслока-
ции в гене ALK преимущественно диагностирова-
лась в возрасте ≥48 лет (p=0,002) вне зависимости 
от пола (табл. 2). Также в контрольной и основной 
группах получены статистически значимые раз-
личия в частоте специфических молекулярно-
генетических изменений в зависимости от статуса 
курения для онкогенов EGFR (p<0,001) и ALK 
(p<0,001) с относительно высоким шансом (ОШ) 
развития (в 15,87 и 10,2 раза соответственно) среди 
некурящих (табл. 3).

Частота молекулярно-генетических измене-
ний имела связь с гистотипом опухоли, значимые 
различия в контрольной и основных группах со 
специфическими молекулярно-генетическими 
изменениями в онкогенах EGFR (p<0,001), KRAS 
(p<0,001), ALK (p<0,001) наблюдались при адено-
карциноме легкого с ОШ развития в 21,08; 9,04 и 
10,84 раза соответственно, что в десятки раз выше, 
чем при плоскоклеточном раке.

Обсуждение
Среди гистологических подтипов рака легкого 

за 20 лет наблюдения (2001–2010 и 2011–2020 гг.) 
наиболее частыми гистологическими формами 
были плоскоклеточный рак, аденокарцинома и 
мелкоклеточный рак. За второй период наблюдения 
(2011–2020 гг.) удельный вес плоскоклеточного 
рака снизился на 1,9 % и составил 38,3 %, в то 
время как удельный вес аденокарциномы легкого 
за этот же временной отрезок вырос на 9,6 % и со-
ставил 35,6 %. Наблюдаемые тенденции в частоте 
и динамике морфологических форм РЛ соответ-
ствуют общемировым. По данным нашего иссле-
дования, наибольший удельный вес генетических 
аберраций при аденокарциноме легкого составил 
33 % (87/266), по сравнению с другими гистоло-
гическими подтипами – 6 % (16/266). Увеличение 
удельного веса аденокарциномы легкого во второй 
половине исследуемого периода дает возможность 
прогнозировать увеличение числа пациентов с 
драйверными мутациями, чувствительными к 
персонифицированному лечению.

Удельный вес молекулярно-генетических изме-
нений онкогенов EGFR, KRAS, ALK, ROS1, ERBB2 
(HER2), BRAF в целом соответствует среднеста-
тистическим данным в европейской популяции. 
Частота выявления мутаций в онкогене EGFR 
значительно ниже, чем в азиатской популяции, что 
обусловлено преобладанием среди населения Югры 
славян, тюркоязычных и финноугорских народов. 
Уровень экспрессии PD-L1 сопоставим с данными 
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литературы. Относительный шанс развития драй-
верных мутаций в онкогенах EGFR, KRAS, ALK был 
в 21,08; 9,04 и 10,84 раза выше при аденокарциноме 
легкого и, соответственно, в 15,87; 2,18 10,2 раза 
выше среди никогда не куривших, чем в группе 
контроля и других гистологических подтипах.

Полученные результаты позволяют рационально 
использовать имеющиеся ресурсы здравоохранения 
в лечении НМРЛ в Югре, применяя в первую очередь 
молекулярно-генетические исследования у больных 
аденокарциномой легкого для диагностики мутаций 
EGFR, BRAF, транслокации ALK во всех возрастных 
группах, транслокации ROS1 и амплификации ERBB 
(Her2) в возрастных группах старше 50 лет. При по-
явлении в клинической практике новых таргетных 
препаратов при других активирующих мутациях 
возможна коррекция приоритетов в молекулярно-

генетических исследованиях у больных НМРЛ в 
Югре, а также применение секвенирования нового 
типа (NGS).

Заключение
Изучение молекулярно-генетических измене-

ний у больных немелкоклеточным раком легко-
го в Югре позволяет выработать оптимальные 
организационно-методические мероприятия по 
диагностике и лечению данной группы пациен-
тов. Правильно организованное молекулярно-
генетическое тестирование позволит сократить 
сроки диагностических мероприятий, произвести 
верные расчеты лекарственного обеспечения, при-
менить персонализированные подходы и улучшить 
результаты лечения.

Таблица 4/table 4

Характеристика пациентов с молекулярно-генетическими изменениями                                                          
в зависимости от гистотипа опухоли

characteristics of patients with molecular genetic alterations depending on the histological subtype of tumor

Группы сравнения/
Comparison groups

Гистологический подтип карциномы/Histological subtype of carcinoma
Плоскоклеточ-

ный/
Squamous cell

Аденокарци-
нома/

Adenocarcinoma 

Диморфный/
Dimorphic

Крупнокле-
точный/

Large cell

Недифферен-
цированный/

Undifferentiated 

1 Контрольная, нет мутации/
Control, no mutation (n=160) 91 (56,9 %) 57 (35,6 %) 3 (1,9 %) 8 (5,0 %) 1 (0,6 %)

2 EGFR del19 и L858R (n=39) 0 (0,0 %) 35 (92,1 %) 2 (5,3 %) 1 (2,6 %) 0 (0,0 %)
3 KRAS (n=36) 4 (11,1 %) 30 (83,3 %) 1 (2,8 %) 1 (2,8 %) 0 (0,0 %)
4 ALK (n=14) 2 (14,3 %) 12 (85,7 %) 0 (0,0 %) 0 (0,0 %) 0 (0,0 %)
5 HER2 (n=8) 4 (50,0 %) 3 (37,5 %) 0 (0,0 %) 0 (0,0 %) 1 (12,5 %)

ОШ/OR (95 % ДИ/CI)

ОШ1–3=0,09 
[0,03–0,28] 
ОШ1–4=0,13 
[0,03–0,58] 
ОШ1–5=0,76 
[0,18–3,14]

ОШ1–2=21,08 
[6,21–71,60] 
ОШ1–3=9,04 
[3,55–23,00] 
ОШ1–4=10,84 
[2,34–50,15] 
ОШ1–5=1,08 
[0,25–4,70]

ОШ1–2=2,91 
[0,47–18,04] 
ОШ1–3=1,50 
[0,15–14,80]

ОШ1–2=0,51 
[0,06–4,23] 
ОШ1–3=0,54 
[0,07–4,48]

ОШ1–5=22,71
[1,28–401,96]

χ2 Пирсона, р/
Pearson's χ2, p

р<0,001, при 
χ2=146,515;

р<0,001, при 
χ2=146,990;

р<0,001, при 
χ2=228,386;

р<0,001, при 
χ2=146,515;

р<0,001, при 
χ2=78,426;

Критерий Фишера, р/ 
Fisher's criterion, p

р1–2<0,001 
p1–3<0,001 
p1–4=0,004 
p1–5=0,729

р1–2<0,001 
p1–3<0,001 
p1–4<0,001 
p1–5=1,0

р1–2=0,245 
p1–3=0,559 
p1–4=1,0 
p1–5=1,0

р1–2=1,0 
p1–3=1,0 
p1–4=1,0 
p1–5=1,0

р1–2=1,0 
p1–3=1,0 
p1–4=1,0 

p1–5=0,093
Примечания: ДИ – доверительный интервал; таблица составлена авторами.

Notes: created by the authors.
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