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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Цель. Изучить прогностическое значение циркулирующих опухолевых клеток (ЦОК), 
экспрессирующих ген сурвивина (BIRC5), у радикально оперированных пациентов с 
немелкоклеточным раком легкого (НМРЛ) I–II стадии.
Материалы и методы. В исследование было включено 66 пациентов с резектабель-
ным НМРЛ I–IIВ (pT1–3N0–1M0) в возрасте 60,7±8,17  года. Среди пациентов было 
17 женщин (25,76%) и 49 мужчин (74,24%). Всем пациентам были выполнены ради-
кальные операции. Исследование экспрессии мРНК сурвивина (BIRC5) в циркули-
рующих опухолевых клетках проводилось в день операции, через 3  месяца после 
операции. Исследование экспрессии было произведено при помощи РТ-ПЦР, была 
исследована нормализованная экспрессия гена BIRC5 в ЦОК.
Результаты. Через 3 месяца после радикальной операции положительная экспрес-
сия сурвивина была выявлена у 22 (33,3%) из 66 пациентов с НМРЛ I–II стадии (M±m) – 
0,652±0,17 (min – 0,001; max – 2,918).
Выявлена взаимосвязь между наличием экспрессии мРНК сурвивина (BIRC5) в ЦОК 
и размером первичной опухоли (>35 мм) (p=0,024), стадией (p=0,004) и поражением 
регионарных лимфатических узлов (p=0,04).
Безрецидивная выживаемость в среднем составила 38,3  мес., с индивидуальными 
колебаниями от 3 до 56,3 мес.
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Общая выживаемость в среднем составила 51,7 мес., с индивидуальными колебани-
ями от 8,4 до 56,3 мес.
Выводы. Определение экспрессии гена сурвивина BIRC5 в обогащенном образце 
периферической крови является достоверным идентификатором ЦОК и маркером 
минимальной остаточной болезни. Сохранение в периферической крови пациентов 
после радикальной операции по поводу НМРЛ IА–IIB стадии ЦОК, экспрессирующих 
мРНК сурвивина, способствует высокому риску метастазирования и сокращает без-
рецидивную выживаемость.
Ключевые слова: немелкоклеточный рак легкого, циркулирующие опухолевые 
клетки, сурвивин, факторы риска
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Purpose. To study the prognostic value of circulating tumor cells (CTCs) expressing the 
survivin gene (BIRC5) in radically operated patients with stage I–II non-small cell lung 
cancer (NSCLC).
Materials and methods. The study included 66 patients with resectable non-small cell 
lung cancer (NSCLC) I–IIB (pT1–3N0–1M0) aged 60.7±8.17  years. Among the patients 
there were 17  women (25.76%) and 49  men (74.24%). All patients underwent radical 
surgery. The study of survivin (BIRC5) mRNA expression in CTCs was carried out on the day 
of surgery, 3 months after surgery. The expression study was carried out using RT-PCR, and 
the normalized expression of the BIRC5 gene in CTCs was examined.
Results. 3 months after radical surgery, positive expression of survivin was detected in 22 
(33.3%) of 66 patients with stage I–II NSCLC (M±m) 0.652±0.17 (min – 0.001; max – 2.918).
A  relationship was found between the presence of survivin (BIRC5) mRNA expression 
in CTCs and the size of the primary tumor (>35  mm) (p=0.024), stage (p=0.004) and 
involvement of regional lymph nodes (p=0.04).
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	� ВВЕДЕНИЕ
Рак легкого является основной причиной смертности от рака как у мужчин, так 

и у женщин в возрасте 50 лет и старше, вызывая гораздо больше смертей, чем рак 
молочной железы, рак простаты и колоректальный рак вместе взятые [1].

По данным Белорусского канцер-регистра, в 2019 г. было выявлено 4438 случаев 
рака легкого, что соответствует 3-му месту (8,2%) в структуре заболеваемости злока-
чественными новообразованиями.

В большинстве случаев немелкоклеточный рак легкого (НМРЛ) выявляется при 
значительном местном или метастатическом распространении. Прогноз заболева-
ния главным образом зависит от стадии опухолевого процесса на момент постанов-
ки диагноза, тем не менее, 5-летняя выживаемость пациентов с немелкоклеточным 
раком легкого составляет менее 26% [2].

Диагностика НМРЛ на стадии местнораспространенного или метастатического 
процесса и вследствие этого крайне плохой прогноз [3] диктуют необходимость по-
иска биомаркеров, которые сделали бы возможными выявление НМРЛ на ранних 
стадиях, оценку прогноза и определение потенциальных мишеней для персонали-
зированной терапии.

Наиболее эффективным методом лечения рака легкого остается хирургический. 
Тем не менее, несмотря на накопленный опыт, все еще многим пациентам операция 
не приносит желаемого результата.

Несмотря на радикальное лечение, у 30–55% пациентов наступает рецидив, пре-
имущественно в виде отдаленного метастазирования, что позволяет предположить 
раннюю диссеминацию опухолевых клеток [4].

Имеются данные о том, что у определенной категории пациентов без клинически 
обнаруживаемых отдаленных метастазов на момент постановки диагноза и после 
операции могут развиваться микрометастазы. 

Таким образом, присутствие опухолевых клеток в организме, которые не могут 
быть обнаружены при использовании современных методов диагностики, при-
меняющихся для определения стадии опухолевого процесса у онкологических  

Relapse-free survival averaged 38.3 months, with individual variations from 3 months to 
56.3 months.
Overall survival averaged 51.7 months, with individual variations from 8.4 months to 
56.3 months.
Conclusions. Determination of survivin gene BIRC5 expression in an enriched peripheral 
blood sample is a reliable identifier of CTCs and a marker of minimal residual disease. The 
persistence of CTCs expressing survivin mRNA in the peripheral blood of patients after 
radical surgery for stage IA–IIB NSCLC contributes to a high risk of metastasis and reduces 
relapse-free survival.
Keywords: non-small cell lung cancer, circulating tumor cells, survival, risk factors
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пациентов после удаления первичной опухоли, определяется как минимальная 
остаточная болезнь (МОБ) [5].

В связи с этим перспективным направлением является обнаружение в крови па-
циентов с НМРЛ циркулирующих опухолевых клеток (ЦОК), которые выделяются из 
первичной опухоли в периферический кровоток и играют центральную роль в мета-
статическом распространении рака легкого, что в конечном итоге является причи-
ной прогрессирования данного заболевания и смерти пациентов [6]. Более глубокое 
понимание механизмов диссеминации циркулирующих опухолевых клеток откры-
вает перспективные возможности для разработки методов, способствующих ранней 
диагностике рака легкого и мониторингу лечения.

Применение их в качестве жидкостной биопсии путем простого взятия перифе-
рической венозной крови является перспективным направлением для оценки опу-
холевой эволюции и мониторинга статуса пациента на этапах специального лече-
ния [7].

Поскольку большинство видов злокачественных опухолей имеют эпителиальное 
происхождение, наиболее распространенным маркером, используемым для иден-
тификации ЦОК, являются молекулы клеточной адгезии (EpCAM), «универсальный» 
эпителиальный маркер рака [8].

Многие исследования продемонстрировали, что ЦОК при раке молочной железы 
и простаты являются EpCAM-положительными. Была подтверждена их прогностиче-
ская ценность как на ранней, так и на метастатической стадии [9, 10].

Несмотря на имеющиеся сомнения относительно того, подходят ли технологии 
на основе EpCAM для обнаружения всех ЦОК, многочисленные исследования про-
демонстрировали потенциальную ценность EpCAM-положительных ЦОК в клиниче-
ской практике.

В 2021 г. группой авторов во главе с Wankhede D. был опубликован метаанализ, 
посвященный изучению роли ЦОК как прогностического биомаркера при резекта-
бельном НМРЛ [11].

Было продемонстрировано, что статус ЦОК+ оказывал негативное влияние на об-
щую выживаемость и выживаемость без прогрессирования.

Таким образом, ЦОК могут быть многообещающим прогностическим биомарке-
ром смертности и рецидивов на ранних стадиях НМРЛ [11].

В настоящее время метод ПЦР-анализа [5] приобрел большую популярность бла-
годаря своей доступности и достаточно низкой стоимости. С использованием раз-
личных модификаций ПЦР возможно определение экспрессии опухоль-ассоцииро-
ванных генов как в первичной опухоли, так и в циркулирующих опухолевых клетках. 
Ряд генов (BIRC5, Erb-B2/Her2-Neu) могут рассматриваться в настоящее время как 
маркеры МОБ [12], что порождает необходимость детальных исследований.

Ген сурвивина (BIRC5) расположен на длинном плече 17-й хромосомы, что приво-
дит к кодированию белка из 142 аминокислот. Сурвивин является членом семейства 
белков – ингибиторов апоптоза (IAP), имеет двойную клеточную функцию как инги-
битор апоптоза и как регулятор митоза.

Сурвивин экспрессируется во многих эмбриональных тканях, а также в большин-
стве злокачественных опухолей: легких, толстой кишки, молочной железы, желуд-
ка. Однако в здоровых дифференцированных тканях он либо не обнаруживается, 
либо выражен на очень низком уровне, поэтому можно сделать вывод о том, что ген  
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антиапоптотического белка сурвивина BIRC5 можно рассматривать в качестве одно-
го из перспективных биомаркеров для идентификации ЦОК [13].

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучить прогностическое значение ЦОК, экспрессирующих ген сурвивина 

(BIRC5), у радикально оперированных пациентов с немелкоклеточным раком легко-
го I–II стадии.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В сплошное проспективное нерандомизированное исследование были вклю-

чены 66 пациентов с резектабельным немелкоклеточным раком легкого I–IIВ (pT1–
3N0–1M0) стадии, которые проходили лечение в период с января 2019 г. по декабрь 
2020 г. в онкологическом торакальном отделении УЗ «Витебский областной клиниче-
ский онкологический диспансер» согласно приказу Министерства здравоохранения 
Республики Беларусь от 6 июля 2018 г. № 60 «Алгоритмы диагностики и лечения зло-
качественных новообразований».

Средний возраст пациентов (M±SD) составил 60,7±8,17 года, с индивидуальными 
колебаниями от 34 до 78 лет. Среди пациентов преобладали мужчины – 49 (74,24%) 
человек, женщин – 17 (25,76%).

Большинство опухолей были категории pT2А (48,5%), с отсутствием регионарных 
метастазов pN0 – 80,3%, со средней и низкой степенью дифференцировки G2–G3 – 
74,5%, в основном без лимфовенозной стромальной инвазии LVSI– (81,8%). Наибо-
лее часто встречалась IВ стадия (36,36%), реже IIA стадия – 4,54%. Аденокарцинома 
встречалась в 62,1% случаев.

Характеристики опухолевого процесса и морфологические характеристики опу-
холи у пациентов, включенных в исследование, представлены в табл. 1 и 2.

Таблица 1
Характеристика опухолевого процесса у пациентов, включенных в исследование (n=66)
Table 1
Characteristics of the tumor process in patients included in the study (n=66)

Показатели Количество пациентов (%)
Т1А 2 (3)
Т1В 12 (18,2)
Т1С 12 (18,2)
Т2А 32 (48,5)
Т2В 5 (7,6)
Т3 3 (4,5)
N0 53 (80,3)
N1 13 (19,7)
IА стадия 23 (34,85)
IВ стадия 24 (36,36)
IIA стадия 3 (4,54)
IIB стадия 16 (24,25)
Пневмонэктомия 2 (3)
Лоб-билобэктомия 64 (97)
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Всем пациентам в группе с первичным НМРЛ были выполнены радикальные опе-
рации в объеме пневмонэктомии – 2 (3%) и лобэктомии-билобэктомии – 64 (97%).

Для участия в исследовании все пациенты предоставили письменное информи-
рованное согласие.

После окончания специального лечения пациентов наблюдали в течение перво-
го года каждые 3 месяца, в течение второго года – каждые 6 месяцев, далее – 1 раз 
в год.

У пациентов до операции, а также через 3 месяца после операции исследовались 
образцы периферической крови на наличие циркулирующих опухолевых клеток пу-
тем взятия периферической крови из локтевой вены утром натощак в объеме 5 мл 
в стерильную вакуумную пробирку с К2ЭДТА для последующего обогащения и выде-
ления ЦОК. Образцы крови хранились при 4 °С до исследования. Кровь использова-
лась для анализа в день ее забора.

Обогащение и выделение ЦОК проводились с использованием технологии экс-
пресс-выделения опухолевых клеток из цельной крови на основе ковалентно свя-
занных антител для CD326 на немагнитную полимерную матрицу крупных микро-
сфер с последующей изоляцией ЦОК по размеру (S-pluriBeadMaxiReagentKitandanti-
human CD326 S-pluriBead, Германия). Выделение мРНК из лизированных, обогащен-
ных клеток проводилось в соответствии с инструкциями производителя наборов 
для выделения РНК (ООО «СИВитал», Беларусь). Используя технологию обратной 
транскрипции, синтезировали кДНК, которую применяли в последующем для 
анализа экспрессии гена в режиме реального времени. Для анализа экспрессии 
гена BIRC5 использовали оригинальные разработанные тест-системы для опре-
деления транскрипции кДНК сурвивина (BIRC5) методом ПЦР в реальном времени  
(ООО «СИВитал», Беларусь). В качестве референсного гена во всех случаях исполь-
зовался ген «домашнего хозяйства» с-ABL. Результаты исследования выражались как 
отношение экспрессии гена-мишени к референсному гену.

Учитывая уникальность технологии обогащения и выделения ЦОК, уже само 
определение экспрессии референсного гена с-ABL подтверждало наличие в образ-
це клеток, экспрессирующих на своей поверхности EpCAM (СD 326). Качественная 

Таблица 2
Клинико-морфологическая характеристика первичной опухоли группы исследования (n=66)
Table 2
Clinical and morphological characteristics of the primary tumor of the study group (n=66)

Признак Варианты
Значения
абс. %

Морфологическое строение
Плоскоклеточный рак 21 31,8
Аденокарцинома 41 62,1
Прочие типы 4 6,1

Степень дифференцировки
G1 22 33,3
G2–3 44 66,7

Лимфовенозная сосудистая инвазия
LVSI+ 12 18,2
LVSI– 54 81,8

Размер опухоли (мм)
меньше 35 49 74,2
35 и более 17 25,8

Циркулирующие опухолевые клетки, экспрессирующие мРНК сурвивина (BIRC5), как маркер  
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оценка и количественная характеристика нормализованной экспрессии гена BIRC5 
позволяли идентифицировать ЦОК и оценить их фенотип и функциональную актив-
ность. Все этапы ПЦР-исследования выполнялись на оборудовании Bio Rad, США. 

Статистика
Статистическая обработка данных выполнялась с помощью программного обе-

спечения SPSS (версия 21, США), STATISTICA (версия 10, США) и включала проверку 
нормальности распределения количественных показателей в выборке с исполь-
зованием критерия Shapiro  – Wilk. Количественные значения показателей не под-
чинялись нормальному закону распределения и описывались в виде медианно-
квартильных характеристик: медианы, 25-го (LQ) и 75-го (UQ) квартилей. Сравнение 
категориальных переменных проводилось по критерию хи-квадрат Пирсона (χ2), по 
качественному бинарному – с использованием двух критериев с поправкой Йейтса и 
точного критерия Фишера в соответствии с условиями их применимости.

Общая и безрецидивная выживаемость определялись методом Каплана – Майе-
ра. Критерии различия считались статистически значимыми при уровне р<0,05.

Для оценки отдаленных результатов лечения рассчитывались значения общей и 
безрецидивной выживаемости по методу Каплана – Майера. Сравнение выживаемо-
сти в двух группах проводилось с помощью критерия log-rank, в трех – с помощью 
критерия χ2. 

Сравнение групп по отдаленным результатам лечения проводилось также по ве-
личине относительного риска смерти от онкологического заболевания. Рассчитыва-
лись отношения рисков (ОР), 95%-ный доверительный интервал отношения рисков 
и уровень значимости различных рисков. Относительный риск и его 95%-ный до-
верительный интервал вычислялись с использованием регрессионной модели про-
порциональных рисков Кокса. 

Для выявления показателей, влияющих на риск неблагоприятного исхода, про-
веден моновариантный анализ по всем отдельным показателям. Показатели, свя-
занные с риском, с уровнем статистической значимости р<0,05 включены в качестве 
предикторов в мультивариантную модель.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
При исследовании периферической крови пациентов с верифицированным пер-

вичным неметастатическим НМРЛ IА–IIB стадии утром перед операцией мРНК-BIRC5 
положительные ЦОК были выявлены у 36 пациентов из 66 обследованных, что со-
ставило 54,5%.

В ЦОК-положительных образцах, полученных до операции, определялась экс-
прессия гена сурвивина со средним значением (M±Ме) 0,691±0,15 (min – 0,001; max – 
4,3017). 

Положительные мРНК-BIRC5 ЦОК через 3  месяца после операции определя-
лись у 22 пациентов из 66, что составило 33,3%. Необходимо отметить, что в ЦОК-
положительных образцах определялась экспрессия сурвивина со средним значени-
ем (M±Ме) 0,652±0,17 (min – 0,001; max – 2,918), достоверно ниже предоперационно-
го уровня.

Выполнен корреляционный анализ уровня экспрессии таргетного гена в зависи-
мости от клинико-морфологических характеристик опухоли.
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Получены прямые корреляции между наличием экспрессии мРНК сурвивина 
(BIRC5) в ЦОК и размером первичной опухоли (>35 мм) (p=0,024), стадией (p=0,004) и 
поражением регионарных лимфатических узлов (p=0,04).

К концу 3 лет наблюдения прогрессирование заболевания наступило у 17 (25,7%) 
пациентов. Прогрессирование заболевания было выражено в появлении отдален-
ных метастазов в печени (5,8%), в надключичных и медиастинальных лимфатических 
узлах (35,3%), в легких (23,5%), в костях (11,7%), в головном мозге (23,5%). Безреци-
дивная выживаемость в среднем составила 38,3 мес., с индивидуальными колебани-
ями от 3 до 56,3 мес. Графики выживаемости представлены на рис. 1 и 2.

Таблица 3
Экcпрессия гена BIRC5 в циркулирующих опухолевых клетках до начала лечения и через 3 месяца 
после окончания специального лечения
Table 3
Expression of the BIRC5 gene in circulating tumor cells before treatment and 3 months after the end 
of special treatment

Генетическая сигна-
тура ЦОК

Значение показателей
Mean n % Med Min Max LQ UQ

BIRC5 до операции 0,691 36 54,5 0,228 0,001 4,3017 0,004 1,111
BIRC5 через 3 месяца 
после операции 0,652 22 33,3 0,412 0,001 2,918 0,002 0,113

Рис. 1. Показатели безрецидивной выживаемости в зависимости от экспрессии мРНК сурвивина 
(BIRC5) в ЦОК у пациентов, страдающих НМРЛ IА–IIB стадии
Fig. 1. Relapse-free survival rates depending on the expression of survivin (BIRC5) mRNA in CTCs  
in patients suffering from stage IA–IIB NSCLC
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Рис. 2. Показатели общей выживаемости в зависимости от экспрессии мРНК сурвивина (BIRC5) 
в ЦОК у пациентов, страдающих НМРЛ IА–IIB стадии
Fig. 2. Overall survival rates depending on the expression of survivin (BIRC5) mRNA in CTCs in patients 
suffering from stage IA–IIB NSCLC

Рис. 3. Анализ факторов риска общей выживаемости у пациентов с экспрессией мРНК сурвивина 
(BIRC5) в ЦОК через 3 месяца после операции (n=66)
Fig. 3. Analysis of risk factors for overall survival in patients with survivin (BIRC5) mRNA expression  
in CTCs 3 months after surgery (n=66)
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На рис. 3 видно, что экспрессия мРНК сурвивина (BIRC5) в ЦОК через 3  месяца 
после операции оказывает значимое влияние на общую выживаемость пациентов с 
НМРЛ (р=0,02).

Из 66 пациентов группы исследования в течение 3 лет умерло от прогрессиро-
вания заболевания 9  человек (13,6%), общая выживаемость в среднем составила 
51,7 мес., с индивидуальными колебаниями от 8,4 до 56,3 мес. 

 При оценке факторов риска по Коксу (рис. 4) установлено, что экспрессия мРНК 
сурвивина (BIRC5) в ЦОК через 3 месяца после операции оказывает значимое влия-
ние на безрецидивную выживаемость при НМРЛ (р<0,006).

Данные результаты свидетельствуют о том, что экспрессия сурвивина в ЦОК, изо-
лированных у пациентов через 3 месяца после операции, является негативным фак-
тором прогноза и отражает клиническое течение заболевания.

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Основной целью выявления ЦОК на ранних стадиях НМРЛ является определение 

пациентов с высоким риском рецидива после операции с целью выбора оптималь-
ной стратегии лечения и последующего наблюдения.

Несмотря на радикальное хирургическое лечение, более 20% пациентов, имею-
щих по общепринятым критериям ранние стадии заболевания, подвержены рециди-
ву и в конечном итоге умирают от прогрессирования немелкоклеточного рака легко-
го [9]. В связи с этим все больше данных свидетельствуют о том, что циркулирующие 

Рис. 4. Анализ факторов риска безрецидивной выживаемости у пациентов с экспрессией мРНК 
сурвивина (BIRC5) в ЦОК через 3 месяца после операции (n=66)
Fig. 4. Analysis of risk factors for disease-free survival in patients with survivin (BIRC5) mRNA expression 
in CTCs 3 months after surgery (n=66)
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клетки, которые поступают из первичной опухоли в кровоток с момента начала зло-
качественного процесса, являются одной из основных причин раннего рецидива у 
радикально оперированных пациентов с НМРЛ [9].

В исследовании Cao W. et al. была изучена прогностическая роль циркулирующих 
опухолевых клеток, экспрессирующих сурвивин, после радикальной операции у па-
циентов с раком желудка. Оценка экспрессии сурвивина в ЦОК проводилась с помо-
щью ОТ-ПЦР. Из 98 обследованных пациентов 45 (45,9%) были положительными по 
мРНК сурвивина. Экспрессия мРНК сурвивина коррелировала со стадией опухоле-
вого процесса (р<0,001), метастатическим поражением регионарных лимфатических 
узлов (р=0,009) и степенью дифференцировки (р=0,001). Было продемонстрирова-
но, что стадия опухолевого процесса и наличие ЦОК, экспрессирующих мРНК сурви-
вина, были независимыми прогностическими факторами безрецидивной выживае-
мости (р=0,007 и р<0,001 соответственно) [14].

Как уже отмечалось, в 2021 г. группой авторов во главе с Wankhede D. был опу-
бликован метаанализ, посвященный изучению роли ЦОК как прогностического био-
маркера при резектабельном НМРЛ [11].

Было продемонстрировано, что статус ЦОК в значительной степени предсказы-
вает показатели выживаемости пациентов с НМРЛ на ранней стадии. В  частности, 
статус ЦОК+ оказывал негативное влияние на общую выживаемость и выживаемость 
без прогрессирования, независимо от времени и источника забора крови (кровь из 
легочной вены или периферического кровотока), методов обнаружения ЦОК и про-
должительности наблюдения. Кроме того, было установлено, что стадия опухолево-
го процесса была связана со статусом ЦОК, при этом пациенты с III стадией с большей 
вероятностью были ЦОК-положительными [11].

По результатам нашего исследования положительные мРНК-BIRC5 ЦОК через 
3 месяца после операции определялись у 22 пациентов, что составило 33,3%. Также 
были получены прямые корреляции между наличием экспрессии мРНК сурвивина 
(BIRC5) в ЦОК и размером первичной опухоли (>35 мм) (p=0,024), стадией (p=0,004) и 
поражением регионарных лимфатических узлов (p=0,04).

Таким образом, ЦОК могут быть многообещающим прогностическим биомарке-
ром смертности и рецидивов на ранних стадиях НМРЛ.

Кроме обнаружения и количественного подсчета ЦОК, большое значение име-
ет их функциональная характеристика, которая необходима для оценки прогноза и 
стратификации пациентов для последующего адъювантного лечения.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Антиапоптотический белок сурвивин является высокочувствительным и специ-

фичным опухолевым маркером при НМРЛ.
Определение экспрессии гена сурвивина BIRC5 в обогащенном образце перифе-

рической крови является достоверным идентификатором ЦОК и маркером мини-
мальной остаточной болезни. 

Сохранение в периферической крови пациентов после радикальной операции 
по поводу НМРЛ IА–IIB стадии ЦОК, экспрессирующих мРНК сурвивина, способствует 
высокому риску метастазирования и сокращает безрецидивную выживаемость.

Определение уровня экспрессии мРНК сурвивина (BIRC5) в циркулирующих опу-
холевых клетках через 3 месяца после оперативного лечения позволяет повысить 
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точность прогнозирования возможного исхода заболевания у пациентов с НМРЛ 
IА–IIB стадии и может использоваться в качестве дополнительного критерия для вы-
деления пациентов группы риска метастазирования после радикальной операции с 
целью персонализации адъювантной терапии.
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