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АННОТАЦИЯ
Актуальность: Рак желудка (РЖ) продолжает занимать лидирующее положение в структуре онкозаболеваемости. 

Одним из направлений комплексного плана по снижению заболеваемости злокачественными новообразованиями является 
развитие высокоэффективной ранней диагностики на основании связи экспрессии маркера  клеточной пролиферации Ki-67 
при раке желудка с возрастом, полом, стадией заболевания и степенью дифференцировки опухоли по результатам иммуно-
гистохимического анализа. 

Цель исследования – изучить взаимосвязь экспрессии маркера Ki-67 при раке желудка с возрастом, полом, стадией забо-
левания и степенью дифференцировки опухоли. 

Методы: Дизайн исследования – сравнительное описательное исследование. Для исследования использовался операцион-
ный материал 109 пациентов с раком желудка стадий 0-IIIC, полученный при операциях по поводу рака желудка из пато-
логоанатомического отделения Медицинского центра ЗКМУ имени Марата Оспанова в период с 2021 по 2022 гг. Гистоло-
гические и иммуногистохимические исследования проводились в морфологической лаборатории кафедры гистологии ЗКМУ  
им. Марата Оспанова. Полученные данные были подвергнуты статистической обработке.

Результаты: Настоящее исследование показало значимую статистическую корреляцию между уровнем Ki-67 и гисто-
патологической степенью дифференцировки рака желудка (p=0,039). При сравнении показателей «Стадия pTNM « (p=0,894), 
«Возраст» (p=0,664), «Пол (Ж – 1, М – 2)» (p=0,928), «Локализация (кардиальный – 1, тело – 2, антральный и пилорический – 3)» 
(p=0,860) не удалось установить статистически значимых корреляций с уровнем экспрессии Кi-67.

Заключение: Взаимосвязь между экспрессией Ki-67 и степенью гистопатологической дифференцировки (p=0,039) при 
раке желудка помогает выявлять пациентов с агрессивными опухолями, нуждающихся в адъювантной терапии.
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Введение: По прогнозам Международного агент-
ства по изучению рака, в 2040 году будет зарегистри-
ровано около 1,8 миллиона новых случаев рака же-
лудка (РЖ) и около 1,4 миллиона человек погибнут 
от данной патологии [1]. В мире ежегодно регистри-
руется около 1 млн. случаев РЖ, а ежегодная смерт-
ность в абсолютных числах превышает 700 тысяч слу-
чаев. В 2020 году РЖ занимал пятое место в мире по 
частоте среди других злокачественных новообразо-
ваний (ЗНО) [2]. Исследования по онкологической за-
болеваемости в разных странах указывают на сниже-
ние частоты РЖ, но, несмотря на это, РЖ продолжает 
занимать лидирующее положение в структуре онко-
заболеваемости. Следует отметить, что выявление РЖ 
I стадии растет, а III-IV стадии – снижается [1]. РЖ чаще 
встречается у населения Восточной Азии, с самыми 
высокими показателями заболеваемости в Японии, 
Корее, Китае и странах Восточной Европы, включая 
Россию. Низкая заболеваемость отмечается в Север-
ной Америке и Австралии. Предраковые поражения и 
ранний рак – это гетерогенные заболевания, заболе-
ваемость которыми имеет значительные географиче-
ские особенности [3].

В Республике Казахстан (РК) отмечаются высокие 
показатели заболеваемости и смертности от РЖ. Не-
обходимо отметить, что показатель заболеваемости 

РЖ у мужчин в 2,6 раза выше, чем у женщин [4]. По 
данным The Global Cancer Observatory, в 2020 году в 
РК зарегистрировано 35 366 новых случаев РЖ и 20 
959 смертей от данного заболевания. РЖ занимает 
третье место в структуре онкозаболеваемости у обо-
их полов (9,5%) после рака легкого (13,1%) и молоч-
ной железы (12,4%). У мужчин РЖ находится на 2 ме-
сте после рака легкого, у женщин – на 4 месте после 
рака молочной железы, толстой кишки и шейки мат-
ки. По показателям смертности РЖ занимает 2 место 
после рака легких. 

Меры по совершенствованию оказания онколо-
гической помощи в стране осуществлялись в рам-
ках реализации задач Комплексного плана по борь-
бе с онкологическими заболеваниями в Республике 
Казахстан на 2018-2022 годы, утвержденного поста-
новлением Правительства Республики Казахстан от 
29 июня 2018 года № 395, целью которого являлось 
снижение бремени ЗНО, в частности, снижение бре-
мени семи заболеваний и развитие высокоэффек-
тивной ранней диагностики ЗНО [5]. Необходимо от-
метить низкие показатели ранней диагностики РЖ в 
Актюбинской – 17,4% – худший результат по стране 
(2021 год – 16,2%), Атырауской – 17,5% (14,1%) и Турке-
станской – 19,0% (16,0%) областях. В указанных реги-
онах имеются проблемы соблюдения маршрута па-
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циента в рамках «Стандарта организации оказания 
онкологической помощи населению Республики Ка-
захстан», затруднено проведение диагностических 
обследований из-за недооснащенности оборудова-
нием по требованиям Комплексного плана по борь-
бе с онкологическими заболеваниями в Республике 
Казахстан на 2023-2027 годы [6]. Учитывая реализа-
цию комплексного плана по Актюбинской области 
в 2018-2022 годах, в возрастной структуре заболев-
ших 55,8% составляют лица трудоспособного возрас-
та (18-64 лет).

На сегодня для прогнозирования клиническо-
го течения РЖ широко используются морфологиче-
ские критерии злокачественности процесса, такие 
как размер, глубина инвазии, макроскопический и 
гистологический тип опухоли [7]. Необходимо отме-
тить, что течение заболевания существенно варьи-
рует в пределах одного гистологического типа. При 
раке иммуногистохимические (ИГХ) методы позволя-
ют прогнозировать клиническое течение заболева-
ния у разных индивидуумов. В связи с этим требует-
ся подбор наиболее информативных маркеров [8], а 
также учёт различных осложнений со стороны дру-
гих органов при раке [9]. 

Одним из ключевых показателей, характеризующих 
эффективную работу онкологической службы, являет-
ся ранняя выявляемость онкопатологий (на 0-I стади-
ях). В 2021 и 2022 годах ранняя выявляемость возрос-
ла и к уровню базового 2019 года увеличилась с 27,1 до 
29,0%, но не достигла планового уровня 33,5% [6]. В свя-
зи с этим возникла необходимость провести комплекс-
ный анализ использования онкомаркеров для более 
глубокого исследования РЖ, сопоставляя результаты 
одновременных макроскопических, гистологических и 
ИГХ исследований при РЖ на примере экспрессии мар-
кера клеточной пролиферации Ki-67.

Цель исследования – изучить взаимосвязь экс-
прессии маркера Ki-67 при раке желудка с возрастом, 
полом, стадией заболевания и степенью дифференци-
ровки опухоли.

Материалы и методы: Для исследования ис-
пользовался операционный материал по РЖ, полу-
ченный из патологоанатомического отделения Ме-
дицинского центра ЗКМУ имени Марата Оспанова 
(Актобе, РК) в период с 2021 по 2022 гг. Данные о воз-
расте и поле пациентов, анатомической локализации 
опухолей, результаты макроскопического исследова-
ния получены из историй болезни и патологоанато-
мических отчетов. 

Дизайн исследования: Данное сравнительное опи-
сательное исследование проводилось в соответствии 
с протоколом Сектора биостатистики и клинической 
эпидемиологии НАО «ЗКМУ им. М. Оспанова». 

Генеральная совокупность: Исходная популяция 
включала в себя сплошную выборку, операционный 

материал отбирали у 109 пациентов с различными 
формами РЖ стадий 0-IIIC. 

Критерии включения: пациенты всех возрастов, 
оперированные по поводу РЖ стадий 0-IIIC. 

Критерии исключения: РЖ IV стадии; наличие лю-
бых других ЗНО.

Гистологические и ИГХ исследования проводили в 
морфологической лаборатории кафедры гистологии 
ЗКМУ им. Марата Оспанова. При проведении иссле-
дований придерживались инструкции (И ЗКМУ 65-03, 
10.01.2020 г). по стандартным операционным проце-
дурам. 

После вырезки материала проводили фиксацию в 
10% растворе забуференного формалина. Для приго-
товления гистологических срезов использовали сан-
ный микротом. После этапа парафинизации из парафи-
новых блоков подготовлены гистологические срезы 
желудка толщиной 4-5 мкм [10]. Для подтверждения, 
что вырезки являются тканями желудка, окраску ми-
кропрепаратов проводили гематоксилин-эозином. 
Материал оценивали с помощью лабораторного ме-
дицинского видеомикроскопа AxioLab A1 (Carl Zeiss 
Microscopy GmbH, Германия) при различном увеличе-
нии (×50; ×100; ×400; ×1000). 

При проведении исследования, в том чис-
ле определении области анатомического распо-
ложения опухоли (кардиальный отдел, тело, дно, 
антральный или пилорический отдел), руковод-
ствовались рекомендациями ВОЗ и клиническим 
протоколом по РЖ (№174 от 21.11.2022 г.) Объеди-
ненной комиссии по качеству медицинских услуг 
МЗ РК. В работе проведена сравнительная характе-
ристика случаев РЖ согласно гистопатологической 
классификации опухоли желудка: G1 (высокодиф-
ференцированная), G2 (среднедифференцирован-
ная), G3 (низкодифференцифицированная) и G4 
(недифференцированная). Для исследования про-
лиферативной активности использовали монокло-
нальные кроличьи антитела (RMab (clone: EP5)) к Ki-
67 и систему детекции Mouse/Rabbit PolyDetector 
Plus DAB HRP Brown Detection System (ImmunoDNA 
Washer 20x, Tinto Deparaffinator EDTA 20x (Bio SB, 
Santa Barbara, CA, США). Все реагенты перед ис-
пользованием хранили при температуре 4°C. ИГХ 
исследование проводили согласно протоколу руч-
ной ИГХ окраски с применением системы детекции. 
Окрашенные срезы оценивали при большом увели-
чении микроскопа в 400 раз и подсчитывали 100 
клеток в каждом поле. При этом случайным обра-
зом выбирали и исследовали 5 полей для каждого 
среза, количество и интенсивность положительно 
окрашенных клеток регистрировали и усредняли. 
Пролиферативную активность клеток желудка оце-
нивали по индексу экспрессии маркера Ki-67, дан-
ные приведены в таблице 1. 

Таблица 1 – Пролиферативная активность Ki-67 при раке желудка по определению позитивных клеток

Знак активности Активность пролиферации Доля Ki-67-позитивных клеток (%)
Отрицательная «-» Очень низкая <25%
Положительная «+» Низкая 25-50%
Положительная «++» Умеренная 50-75%
Положительная «+++» Высокая >75%



ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

24 Онкология и Радиология Казахстана, №1 (71) 2024

Статистическую обработку результатов исследо-
вания осуществляли при помощи специального паке-
та компьютерной программной системы Statistica 10 
(StatSoft Inc., США) с использованием библиотеки про-
граммы и SPSS 25. Все результаты представлены в виде 
доверительного интервала 95% (ДИ). Исследуемые 
группы были независимыми друг от друга, то есть не-
параметрическими, в связи с чем сравнительную оцен-
ку проводили с использованием критерия Манна-Уит-
ни, t-критерия Стьюдента и хи-квадрата Пирсона. Также 
статистический анализ проводили с использованием 
программы StatTech v.3.0.9 (ООО «Статтех», Россия). Ко-
личественные показатели, имеющие нормальное рас-
пределение, описывали с помощью средних арифме-
тических величин (M) и стандартных отклонений (SD), 
95% ДИ. В случае отсутствия нормального распреде-
ления количественные данные описывались с помо-
щью медианы (Me), нижнего и верхнего квартилей (Q1 –  
Q3). Категориальные данные описывали с указанием 
абсолютных значений и процентных долей. Сравнение 
двух групп по количественному показателю, имеюще-
му нормальное распределение, при условии равенства 

дисперсий выполняли с помощью t-критерия Стьюден-
та. Сравнение двух групп по количественному показа-
телю, распределение которого отличалось от нормаль-
ного, выполняли с помощью U-критерия Манна-Уитни. 
Сравнение процентных долей при анализе четырех-
польных таблиц сопряженности выполняли с помощью 
критерия хи-квадрат Пирсона (при значениях ожидае-
мого явления более 10). Сравнение процентных долей 
при анализе многопольных таблиц сопряженности вы-
полняли с помощью критерия хи-квадрат Пирсона.

Получено одобрение Локальной комиссии по 
биоэтике ЗКМУ имени Марата Оспанова (Протокол 
№8 от 15.10.2021 г.) по выбору материала и методам 
исследования. 

Результаты: Всего в исследование были включе-
ны 109 пациентов с РЖ, из них 77 мужчин (70,6%) и 32 
женщины (29,4%). На момент постановки диагноза воз-
раст пациентов варьировал от 27 лет до 81 года (медиа-
на – 63 года, Q₁-Q₃: 59-70, min – 27, max – 81).

Чаще всего опухоли располагались в теле желудка 
(47,7% случаев) по сравнению с кардиальным (38,5%) и 
антральным отделами (13,8%) (таблица 2).

 
Таблица 2 – Клинико-патологические данные и экспрессия маркера Ki-67 (описательная статистика категориальных 
переменных)

№ Показатель Категория Абс. Процент (%) Доверительный 
интервал (95% ДИ)

1 Пол (Ж – 1, М – 2) жен 32 29,4 21,0-38,8
муж 77 70,6 61,2-79,0

2 Локализация по отделу желудка кардиальный 42 38,5 29,4-48,3
тело желудка 52 47,7 38,1-57,5
антральный и 
пилорический 

15 13,8 7,9-21,7

3 Гистопатологическая 
дифференцировка (высокая G1, 
средняя G2, низкая G3,
недифференцируемый G4)

G1 4 3,7 1,0-9,1
G2 27 24,8 17,0-34,0
G3 46 42,2 32,8-52,0
G4 32 29,4 21,0-38,8

4 Стадия pTNM 
(I, II, III)

I 6 5,5 2,0-11,6
II 45 41,3 31,9-51,1
III 58 53,2 43,4-62,8

5 Экспрессия Кi-67 негатив (-; +) 32 29,3 19,4-36,9
позитив (++; +++) 77 70,7 63,1-80,6

Согласно гистопатологической классификации РЖ, 
самый большой процент составили случаи низкодиф-
ференцированного рака (n=46; 42,2%), на втором месте 
были недифференцированные опухоли (n=32; 29,4%). 
Далее выявлены случаи средней дифференцировки 
(n=27; 24,8%) и высокодифференцированной опухоли 
РЖ (n=4; 3,7%). 

В нашем исследовании случаи РЖ согласно класси-
фикации TNM распределились следующим образом: 
I стадия – 6 (5,5%), II стадия – 45 (41,3%), III стадия – 58 
(53,2%). ИГХ анализ опухолей желудка по пролифера-
тивной активности Ki-67 показал 70,7% положительных 

случаев (77) и 29,3% (32) отрицательных. В результа-
те исследования пропорций Ki-67 негативных и поло-
жительных клеток было выявлено 11 негативных («-», 
10,1%) случаев, низкая активность пролиферации с до-
лей Ki-67-позитивных клеток – у 21 пациента («+», 21%), 
умеренная активность – у 58 («++», 53,2%) и высокая ак-
тивность – у 19 («+++», 17,4%) пациентов (таблица 2). 

При анализе показателя «Возраст» в зависимости 
от показателя «Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив –  
2)» нам не удалось установить статистически значимых 
различий (p=0,664) (используемый метод: t-критерий 
Стьюдента) (таблица 3, рисунок 1). 

Таблица 3 – Экспрессия Кi-67 (негатив, позитив) при РЖ в зависимости от возраста пациента 

Показатель Категории
Возраст

p
M±SD 95% ДИ n

Экспрессия Кi-67 
негатив 64±10 60-67 30

0,664
позитив 63±10 60-65 79
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При оценке показателя «Пол (Ж – 1, М – 2)» в 
зависимости от показателя «Экспрессия Кi-67 (не-
гатив – 1, позитив – 2)», не удалось установить 

Рисунок 2 – Анализ показателя «Пол (Ж – 1, М – 2)» в зависимости от 
показателя «Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)»

Рисунок 1 – Анализ показателя «Возраст» в зависимости от показателя 
«Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)»

статистически значимых различий (p=0,928) (ис-
пользуемый метод: Хи-квадрат Пирсона) (таблица 
4, рисунок 2).

Таблица 4 – «Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)» при раке желудка в зависимости от показателя «Пол (Ж – 1, М – 2)» 

Показатель Категории
Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)

p
негатив позитив

Пол (Ж – 1, М – 2)
жен 9 (30,0) 23 (29,1)

0,928
муж 21 (70,0) 56 (70,9)

При сопоставлении показателя «Локализация (кар-
диальный – 1, тело – 2, антральный и пилорический – 3)» 
в зависимости от показателя «Экспрессия Кi-67 (негатив –  

1, позитив – 2)» не удалось установить статистически 
значимых различий (p=0,860) (используемый метод: 
Хи-квадрат Пирсона) (таблица 5, рисунок 3 ).

Таблица 5 – Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2) при раке желудка в зависимости от локализации опухолевого 
процесса (кардиальный – 1, тело – 2, антральный и пилорический – 3)

Показатель Категории
Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)

p
негатив позитив

Локализация 
(кардиальный – 1, 
тело – 2, антральный и 
пилорический – 3)

кардиальный 11 (36,7) 31 (39,2)

0,860тело 14 (46,7) 38 (48,1)
пилорический и 

антральный 5 (16,7) 10 (12,7)

В результате оценки показателя «Гистопатологическая 
дифференцировка (высокая – G1, средняя – G2, низкая – 
G3, недифференцируемый – G4)» в зависимости от показа-

теля «Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)» установ-
лены существенные различия (p=0,039) (используемый 
метод: Хи-квадрат Пирсона) (таблица 6, рисунок 4 ). 
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Рисунок 3 – Анализ показателя «Локализация (кардиальный – 1, тело – 2, 
антральный и пилорический – 3)» в зависимости от показателя «Экспрессия 

Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)»

Таблица 6 – «Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)» при раке желудка в зависимости от гистопатологической 
дифференцировки опухоли (высокая – G1, средняя – G2, низкая – G3, недифференцируемый – G4)» 

Показатель Категории
Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)

p
негатив позитив

Гистопатологическая диф-
ференцировка (высокая –  
G1, средняя – G2, низкая –  
G3, недифференцируе-
мый – G4)

G1 2 (6,7) 2 (2,5)

0,039*
G2 12 (40,0) 15 (19,0)
G3 7 (23,3) 39 (49,4)
G4 9 (30,0) 23 (29,1)

Примечание: * – различия показателей статистически значимы (p<0,05)

Рисунок 4 – Анализ показателя «Гистопатологическая 
дифференцировка 

(высокая – G1, средняя – G2, низкая – G3, 
недифференцируемый – G4)» в зависимости от показателя 

«Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)»

При сравнении показателя «Стадии pTNM» в за-
висимости от показателя «Экспрессия Кi-67 (не-
гатив – 1, позитив – 2)» не удалось установить 

статистически значимых различий (p = 0,894) (ис-
пользуемый метод: Хи-квадрат Пирсона) (таблица 
7, рисунок 5).
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Таблица 7 – «Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)» при раке желудка в зависимости от стадии опухоли  
по классификации pTNM

Показатель Категории
Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)

p
негатив позитив

Стадии pTNM 
I 2 (6,7) 4 (5,1)

0,894II 13 (43,3) 32 (40,5)
III 15 (50,0) 43 (54,4)

Рисунок 5 – Анализ показателя «Стадии pTNM « в зависимости от показателя 
«Экспрессия Кi-67 (негатив – 1, позитив – 2)»

Обсуждение: В настоящем исследовании изучалась 
экспрессия маркера пролиферативной активности Ki-
67 при РЖ у пациентов с целью получения информации 
о патогенезе и поиска прогностического биомаркера 
для этой агрессивной карциномы. 

ИГХ методы занимают важное место в современ-
ной диагностической онкоморфологии и представля-
ют собой фундаментальный молекулярный метод. ИГХ 
предоставляет информацию о степени экспрессии раз-
личных генов пролиферации и апоптоза в морфологии 
ткани, об особенностях гистогенеза опухолей, что по-
зволяет определить прогноз двадцати пяти течений 
заболевания. При этом ИГХ метод является вспомога-
тельным, требующим высокого уровня критической 
интерпретации в контексте с многими другими данны-
ми, в том числе с клиническими [10, 11]. 

Консенсусный диагноз с использованием поверх-
ностной экспрессии маркера Ki-67 в качестве вспо-
могательного маркера при дисплазии низкой степени 
злокачественности помогает идентифицировать паци-
ентов с высоким риском прогрессирования дисплазии 
до высокой степени и аденокарциномы пищевода. 

Предотвращение РЖ остается приоритетом, поэтому 
пациентов с более высоким риском следует обследовать 
для раннего выявления и химиопрофилактики. Исследо-
ватели кратко суммировали наиболее важные аспекты 
РЖ, которые включают эпидемиологию, факторы риска, 
классификацию, диагностику, профилактику и лечение. 
[12]. Однако многие вопросы тактики и стратегии остают-
ся предметом активных дискуссий и клинических иссле-
дований. Как отметили Liu и др., новый показатель ИГХ 
оценки по маркерам – маркер микросателлитной неста-
бильности (MSI), транскрипционный фактор, регулирую-
щий клеточный цикл (P53) и белок пролиферативной ак-

тивности (Ki-67) (MSI-P53-Ki-67) позволяет эффективно 
прогнозировать послеоперационный показатель общей 
выживаемости и безрецидивной выживаемости у паци-
ентов с РЖ, стратифицировать по риску послеопераци-
онных пациентов и выявлять послеоперационных паци-
ентов высокого риска для более точного их ведения [13]. 
Существует тесная корреляция между степенью диффе-
ренцировки опухоли и показателем Ki-67 (р<0,001) [14]. 
В исследованиях Solhjoo et all. взаимосвязь между Ki-67 
и степенью заболевания была значимой (p=0,03), но вза-
имосвязь между Ki-67 и локализацией опухоли (р=0,3), 
типом патологии (p=0,3) и стадией опухоли (p=0,4) не 
была значимой [15]. В наших исследованиях большее ко-
личество опухолей расположено в теле желудка (47,7%), 
за которым следует кардиальный отдел (38,5%) и затем 
антральный отдел (13,8%). Это не согласуется с данны-
ми Pranjali et al., в чьём исследовании опухоль в основ-
ном была расположена в антральном или пилорическом 
отделе. В исследовании приняли участие 57 больных с 
аденокарциномой желудка, средний возраст 56,12 года. 
Не было обнаружено значимой корреляции CDX2 и Ki-
67 с клиническими, общими и микроскопическими па-
раметрами, за исключением местоположения опухоли 
и глубины инвазии. Ими обнаружена значительная кор-
реляция между CDX2 (p=0,04) и Ki-67 (p=0,03) с располо-
жением опухоли. Глубина опухолевой инвазии значимо 
связана с Ki-67 (p=0,013). Никакой значимой связи между 
CDX2 и Ki-67 не наблюдалась [16].

Настоящее исследование показало значимость ста-
тистической корреляции между уровнем Ki-67 и ги-
стопатологической степенью дифференцировки РЖ 
(p=0,039). Эти результаты согласуются с El-Gendi et al. 
[17], которые обнаружили, что «высокий уровень экс-
прессии Ki-67 был достоверно связан с более высокой 
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степенью злокачественности опухоли». При этом, Luo 
et al. сообщили, что высокая экспрессия Ki-67 может 
служить прогностическим биомаркером плохого про-
гноза у пациентов с РЖ. Стратификация по экспрессии 
Ki-67 может быть фактором выбора терапевтического 
режима и комплексного лечения [18]. 

Исследование Almabrouk et al. показало статистиче-
ски значимую корреляцию повышенной экспрессии Ki-
67 с расположением опухолей на дне и в теле желудка, 
а также с наличием отдаленных метастазов. Также уста-
новлена статистически значимая корреляция между 
более высоким средним процентом Ki-67-положитель-
ных клеток и наличием аденокарциномы pT1 с локо-ре-
гионарным рецидивом (р<0,001, р=0,02). Более высо-
кий процент экспрессии Ki-67 был обнаружен в случаях 
аденокарциномы III степени и случаях с положитель-
ной периневральной инвазией по сравнению с други-
ми случаями, однако корреляция была статистически 
недостоверной [19]. Этот показатель согласуется с по-
лученными нами данными. В наших исследованиях при 
сравнении показателя «Стадии pTNM» в зависимости от 
показателя «Экспрессия Кi-67» тоже не удалось устано-
вить статистически значимых различий (p=0,894), при 
этом уровень экспрессии был выше при РЖ степени III. 

Заключение: В результате анализа экспрессии Ki-67 
при РЖ была установлена взаимосвязь между экспрес-
сией Ki-67 и степенью гистопатологической диффе-
ренцировки опухоли (р=0,039), что помогает выявлять 
пациентов с агрессивными опухолями, нуждающих-
ся в адъювантной терапии. Однако не удалось уста-
новить статистически значимой разницы с возрастом 
(р=0,664), полом пациентов (р=0,928), локализацией 
опухоли (р=0,860) и стадией заболевания (р=0,894). Та-
ким образом, целесообразность применения таргетной 
терапии при РЖ основана на результатах гистологиче-
ских и ИГХ исследований содержимого опухолевого 
материала. При этом клеточная пролиферация демон-
стрирует степень злокачественности опухоли.
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АҢДАТПА

АСҚАЗАН ҚАТЕРЛІ ІСІГІНДЕГІ ЖАСУША ПРОЛИФЕРАЦИЯСЫНЫҢ МАРКЕРІ (Ki-67) 
МЕН ЖАСЫ, ЖЫНЫСЫ, АУРУДЫҢ САТЫСЫ ЖӘНЕ ДИФФЕРЕНЦИАЦИЯ ДӘРЕЖЕСІ 

АРАСЫНДАҒЫ БАЙЛАНЫС
Ж.Е. Көмекбай1, Г.А. Темирова1

1«М.Оспанов атындағы Батыс Қазақстан медицина университеті» КеАҚ, Ақтөбе, Қазақстан Республикасы
Өзектілігі: Асқазанның қатерлі ісігі (АҚІ) қатерлі ісік ауруының құрылымында жетекші орынды иеленуін жалғастыруда. Қатерлі 

жаңа түзілімдермен сырқаттанушылықты төмендету бойынша кешенді жоспардың бағыттарының бірі – жас, жыныс, аурудың са-
тысымен асқазан ісігіндегі Ki-67 жасушалық пролиферация маркерінің экспрессиясының арасындағы байланыс негізінде жоғары тиім-
ді ерте диагностиканы әзірлеу. және иммуногистохимиялық әдістің нәтижелері бойынша ісіктердің дифференциациялану дәрежесі.

Зерттеудің мақсаты: асқазан қатерлі ісігіндегі Ki-67 маркерінің экспрессиясы мен жасы, жынысы, аурудың сатысы және ісік-
тердің дифференциация дәрежесі арасындағы байланысты зерттеу болды.

Әдістері мен материалдары: Зерттеу дизайны салыстырмалы сипаттамалық зерттеу болды. Зерттеуге 2021-2022 жылдар ара-
лығында Батыс Қазақстан медицина университетінің Марат Оспанов атындағы медициналық орталығының патология бөлімшесінен 
асқазан обырына операция жасау кезінде алынған асқазан обырының 0-IIIС сатысы бар 109 науқастың хирургиялық материалы қолда-
нылды. Марат Оспанов атындағы БҚМУ гистология кафедрасының морфологиялық зертханасында гистологиялық және иммуногис-
тохимиялық зерттеулер жүргізілді. Алынған мәліметтер статистикалық өңдеуден өтті.

Нәтижелері: Осы зерттеу Ki-67 деңгейі мен асқазан обырының гистологиялық дәрежесі арасында маңызды статистикалық корре-
ляцияны көрсетті (p=0,039). «pTNM сатысы» (p=0,894), «Жасы» (p=0,664), «Жынысы (F – 1, M – 2)» (p=0,928), «Орналасу (кардиальды – 1,  
дене – 2, антральды және пилорикалық – 3)» (p=0,860) Ki67 көрсеткіштерін салыстыру кезінде өрнек деңгейімен статистикалық ма-
ңызды корреляцияны орнату мүмкін болмады.

Қорытынды: Асқазан қатерлі ісігіндегі Ki-67 экспрессиясы мен гистологиялық дифференциация дәрежесі (p=0,039) арасындағы 
байланыс адъювантты терапияны қажет ететін агрессивті ісіктері бар науқастарды анықтауға көмектеседі.

Түйінді сөздер: Асқазан қатерлі ісігі, морфология, гистология, иммуногистохимия, Ki-67, пролиферация.

ABSTRACT

CORRELATION OF Ki-67 CELL PROLIFERATION MARKER EXPRESSION WITH AGE,  
SEX, DISEASE STAGE, AND TUMOR DIFFERENTIATION IN GASTRIC CANCER

Zh.E. Komekbay1, G.A. Temirova1

1«West Kazakhstan Marat Ospanov State Medical University» NCJSC, Aktobe, the Republic of Kazakhstan
Relevance: Gastric cancer continues to lead the cancer incidence structure. One of the directions of a comprehensive plan to reduce the 

incidence of malignant neoplasms is the development a highly efficient early diagnostics based on the relationship between the expression of 
the cell proliferation marker Ki-67 in gastric cancer with age, sex, stage of the disease and the degree of tumor differentiation according to 
immunohistochemical analysis.

The study aimed to study the relationship between the expression of the Ki-67 marker in gastric cancer and age, sex, stage of the disease, 
and the degree of tumor differentiation.

Methods: The research design is a comparative descriptive study. For the study, surgical material was used from 109 patients with gastric 
cancer stages 0-IIIC, obtained during gastric cancer operations from the pathology department of the West Kazakhstan Marat Ospanov 
Medical University (WKMOMU) Medical Center from 2021 to 2022. Histological and immunohistochemical studies were conducted at the 
morphological laboratory of the Department of Histology of WKMOMU. The obtained data was statistically processed.

Results: The present study showed a significant statistical correlation between the Ki-67 level and the histopathological grade of gastric 
cancer (p=0.039).

The indicators  such as ‘pTNM stage’ (p=0.894), ‘Age’ (p=0.664), ‘Sex (F – 1, M – 2)’ (p=0.928), and ‘Tumor localization (cardiac – 1, body – 2, 
antral and pyloric – 3)’ (p=0.866) did not statistically significantly correlated with the Ki-67 expression level.

Conclusions: The relationship between Ki-67 expression and histopathological grade (p=0.039) in gastric cancer helps identify patients 
with aggressive tumors that require adjuvant therapy.

Keywords: gastric cancer, morphology, histology, immunohistochemistry, Ki 67, proliferation.
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