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Введение
Цитокины принимают непосредственное уча-

стие в физиологических и патофизиологических 
реакциях организма, обеспечивая согласованное 
действие иммунной, эндокринной и нервной си-
стемы. Изменение уровня продукции цитокинов 

и особенности их синтеза у определенного ин-
дивида может лежать в основе ряда заболеваний. 
Несмотря на то что современные представления 
о роли цитокинов как регуляторов иммунного от-
вета при опухолевой патологии крайне противо-
речивы, их роль в процессе онкогенеза не подвер-
гается сомнению. Показано, что гены цитокинов 
сопряженно активируются онкогенами при хро-
мосомных аберрациях и при ретровирусных ин-
фекциях, стимулируя пролиферацию неопласти-
ческих клеток. При опухолевом росте нередко 
изменяется характер взаимодействий в системе 
«иммунокомпетентные клетки–цитокины», что 
может лежать в основе нарушения механизмов 
реализации противоопухолевой защиты орга-
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Резюме. Несмотря на то что современные представления о роли цитокинов как регуляторов им-
мунного ответа при опухолевой патологии крайне противоречивы, их роль в процессе онкогенеза 
не подвергается сомнению. Поскольку регуляция экспрессии цитокинов происходит прежде всего 
на транскрипционном уровне, в промоторном регионе гена, нами впервые проведен анализ распре-
деления частот генотипов промоторного региона генов IL-4, IL-6 и IL-10 в группе здоровых женщин 
и больных РМЖ. Выявлены особенности их распределения в группе с патологией относительно здо-
ровых женщин, в группах с наследственной онкоотягощенностью, в том числе c РМЖ в семейном 
анамнезе у предыдущих поколений (бабушка, мама) либо у сестер.
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PROMOTOR POLYMORPHISM OF IL-4, IL-6, AND IL-10 GENES AMONG PATIENTS WITH BREAST 

CANCER
Abstract. In spite of extreme controversies on possible role of cytokines as regulating factors in cancer 

pathology, their role during carcinogenesis is beyond doubts. Since regulation of cytokine gene expression is 
known to proceed, mainly, at the level of transcription, from promoter region, we have undertaken an analysis 
of genotypic frequencies in promoter regions of IL-4, IL-6 and IL-10 genes for a group of relatively healthy 
women and patients with breast cancer. Some specific features of allelic distribution have been found in groups 
of healthy women, among cohorts with hereditary predisposition, including the patients with breast cancer who 
had clustering of the disease in families (i.e., mother, grandmother, or sister been affected). (Med. Immunol., 
vol. 11, N 1, pp 21-28)
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низма [1, 3]. Продуцируемые Th2 лимфоцитами 
IL-4, IL-6, IL-10 стимулируют гиперпродукцию 
антител и направляют иммунный ответ по гумо-
ральному типу, подавляя активность Th1 - лим-
фоцитов, что в случае развития злокачественных 
опухолей, с одной стороны, приводит к угнете-
нию цитотоксических клеток и Т-эффекторов 
гиперчувствительности замедленного типа, с дру-
гой – способствует формированию феномена им-
мунологического усиления роста опухоли за счет 
«экранирования» антигенных детерминант опу-
холевых клеток антителами [3]. 

Наиболее сильный эффект IL-4 оказывает 
на регуляцию образования других цитокинов 
при иммунном ответе. IL-4 ограничивает синтез 
макрофагами провоспалительных IL-1β, IL-6, 
IL-8, IL-12, TNFα, образование высокоактив-
ных метаболитов кислорода, азота, усиливает 
дифференцировку в цитотоксические Т-клетки, 
активирует макрофаги, усиливая их цитотокси-
ческий потенциал, индуцирует пролиферацию 
NK-клеток и при определенных условиях может 
участвовать в генерации ЛАК-клеток и усили-
вать противоопухолевую активность макрофагов. 
IL-4 предотвращает рост опухоли и стимулирует 
апоптоз опухолевых клеток в клеточных линиях 
в присутствии IL-4R [6, 17, 33]. Ингибирующий 
эффект IL-4 обусловлен, как предполагается, 
снижением экспрессии онкогенов, блокадой кле-
точного цикла и усилением экспрессии молекул 
главного комплекса гистосовместимости (МНС) 
I и II классов на опухолевых клетках [4]. Показа-
но, что IL-4 аналогично IL-6 играет важную роль 
в регуляции синтеза эстрогенов [26]. 

IL-6 регулирует дифференцировку В-лим-
фоцитов и усиливает антителообразование, 
индуцирует цитотоксичность клеток, не зави-
симую от экспрессии антигенов MHC. Наряду 
с выраженными провоспалительным действием 
он модулирует противоопухолевую активность 
макрофагов. IL-6 принимает участие в генерации 
ЛАК-клеток и защищает нейтрофилы от апопто-
за, усиливая их цитотоксический потенциал в от-
ношении опухолевых клеток. Однако показано, 
что IL-6 может индуцировать регрессию опухоли 
только на ранних этапах роста слабоиммуноген-
ных опухолей, но не оказывает такого эффек-
та на рост иммуногенных опухолей на поздних 
этапах их развития. Есть предположения, что 
при РМЖ IL-6 стимулирует экспрессию эстроге-
нов и, соответственно, усиливает пролиферацию 
опухолевых клеток [28]. И это подтверждается 
тем, что в подавляющем большинстве случаев 
опухолевая прогрессия при РМЖ сопровождается 
увеличением сывороточного уровня IL-6 [6, 19].

IL-10 продуцируется Th1 и Th2, моноцитами, 
макрофагами и имеет широкий спектр действия 

с выраженным иммуносупрессивным эффектом. 
IL-10 снижает активность Th1 в большей сте-
пени, чем Th2. Противовоспалительная актив-
ность IL-10 проявляется способностью снижать 
продукцию провоспалительных цитокинов. При 
различных опухолях отмечено повышение уров-
ня IL-10 и снижение активности Т-киллеров, 
экспрессии антигенов MHC, ослабление процес-
са презентации опухоль-ассоциированных анти-
генов. В своем ингибирующем действии на кле-
точный иммунитет IL-10 синергичен с IL-4. При 
различных опухолях отмечено повышение уровня 
IL-10, при этом считается, что повышение уров-
ня продукции IL-10 является плохим прогности-
ческим признаком и сочетается с выраженной 
опухолевой прогрессией [8]. 

Регуляция экспрессии цитокинов происхо-
дит прежде всего на транскрипционном уровне, 
в промоторном регионе гена. Выявлен функ-
циональный полиморфизм промоторного ре-
гиона гена IL-4 в позиции -590 С→T и показана 
ассоциированность высокой продукции белка  
с *Т-аллельным вариантом гена. Для IL-6 описана 
однонуклеотидная замена в позиции -174  G→C, 
причем *С-аллельный вариант связан со сни-
женной промоторной активностью гена. В про-
моторном регионе гена IL-10 выявлено несколь-
ко полиморфных сайтов, но только часть из них 
функциональна. Однонуклеотидная замена 
в позиции -592 А→С IL-10 обеспечивает разли-
чия транскрипционной активности гена, при-
чем -592*А ассоциирован с низкой активностью.

Исходя из ключевой роли цитокинов в раз-
витии неоплазий, мы впервые провели анализ 
распределения генотипов промоторного региона 
генов IL-4, IL-6 и IL-10 в группе здоровых жен-
щин и больных РМЖ с целью выявления инфор-
мативных маркеров, ассоциированных с риском 
развития заболевания.

Материалы и методы 
Образцы ДНК женщин, больных РМЖ, 

были предоставлены НИИ онкологии ТНЦ 
СО РАМН (г. Томск), образцы ДНК здоровых 
женщин – НИИ терапии СО РАМН (г. Новоси-
бирск). В исследование включены 299 больных 
операбельным раком молочной железы стадии 
Т1-4N0-3M0, получавших лечение в НИИ онко-
логии ТНЦ СО РАМН в 1996-2006 годах. Сред-
ний возраст женщин на момент заболевания 
составил 51,5 лет (20-79 лет). У 110 женщин со-
хранен менструальный цикл, 188 находились 
в менопаузе. При гистологическом исследова-
нии операционного материала у 220 человек был 
диагностирован инфильтрирующий протоко-
вый, у 44 – инфильтрирующий дольковый рак. 
Уницентрическая форма роста опухоли отмечена 
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у 267 женщин, у 32 наблюдался мультицентриче-
ский рост опухоли (с учетом клинически невыяв-
ляемых случаев). У 11 женщин диагностированы 
метахронные опухоли, у 5 – синхронные опухоли 
в контралатеральной молочной железе. В семей-
ном анамнезе 116 женщин выявлены онкопато-
логии различной локализации у родственников 
1-3 степени родства, в том числе у 43 из них – на-
личие РМЖ в предыдущих поколениях (матери, 
бабушки) либо у сестер. Анализировались пер-
вичные документы – истории болезни и амбула-
торные карты больных. Сведения о сопутствую-
щих заболеваниях и отягощенности семейного 
анамнеза взяты со слов пациента или из выписки 
из истории болезни или справки о предыдущем 
лечении при их наличии у больного. Донорская 
группа из 300 женщин соответствовала иссле-
дуемой группе больных по возрасту и не имела 
в анамнезе онкологических заболеваний. 

Работа проведена с соблюдением принципов 
добровольности и конфиденциальности, получе-
но разрешение локального этического комитета 
НИИ онкологии ТНЦ СО РАМН. 

Однонуклеотидный полиморфизм (SNP – 
single nucleotide polymorphism) промоторного 
региона гена IL-4, IL-6 и IL-10 исследовался 
в позиции -590 С→T, -174 G→C и -592 А→С со-
ответственно. Генотипирование осуществляли 
методом рестриктного анализа продуктов ам-
плификации (RFLP – restriction fragment length 
polymorphism). Участки промоторного региона 
генов амплифицировали с использованием пары 
специфичных праймеров [9, 11, 16, 25], затем 
продукты амплификации подвергали гидроли-
зу эндонуклеазой рестрикции Bme18 для IL-4, 
SfaNI для IL-6 и RsaI для IL-10 («СибЭнзим», 
г. Новосибирск). Электрофорез проводили в 2% 
агарозном геле.

Статистическая обработка результатов вклю-
чала тестирование распределения частот ге-
нотипов на соответствие равновесию Харди–
Вайнберга, расчет частот аллелей и генотипов 
промоторного региона генов. Об ассоциации ге-
нотипов с предрасположенностью к развитию па-
тологии судили по величине отношения шансов 
(odds ratio, OR), достоверность различий между 
группами проводили методом точной оценки 
Фишера [7].

Результаты
Впервые проведен анализ распределения ге-

нотипов промоторного региона генов IL-4, IL-6 
и IL-10 в группе здоровых женщин и больных 
РМЖ. Распределение частот генотипов в об-
следуемых группах соответствует распределе-
нию, ожидаемому при соблюдении равновесия 
Харди–Вайнберга и частотам в европеоидных 

популяциях. Частота IL-4 (-590)*СС в группе 
с патологией снижена относительно донорской 
группы (OR = 0,86; p = 0,04) (табл. 1). Выявле-
но, что в группе больных РМЖ носительство ге-
нотипа IL-6 (-174)*GG с высокой промоторной 
активностью достоверно выше относительно 
контрольной группы (OR = 1,23; p = 0,03). На-
против, минорный генотип IL-6 (-174)*СС встре-
чается с меньшей частотой в группе больных 
(OR =  0,79; p = 0,04). При анализе распределе-
ния частот генотипов промоторного региона гена 
IL-10 показано, что у пациентов с РМЖ частота 
генотипа IL-10 (-592)*АА с низкой транскрипци-
онной активностью возрастает в три раза отно-
сительно группы здоровых женщин (OR = 3,06; 
p = 0,0047) и является потенциальным фактором 
риска развития патологического процесса.

Предполагая, что наследование определен-
ных аллельных вариантов генов цитокинов и, со-
ответственно, их сочетание в генотипах, может 
быть потенциальным фактором риска развития 
патологии, мы провели анализ распределения ге-
нотипов в группах пациенток с РМЖ с наличи-
ем наследственной отягощенности относительно 
пациенток, в семейном анамнезе которых онко-
патологий не выявлялось (табл. 2), и относитель-
но здоровых женщин (табл. 3). 

Частота гетерозиготного варианта IL-6 
(-174) достоверно снижалась в группе с наслед-

Таблица 1. РаспРеделение геноТипов IL-4, IL-6 
и IL-10 у пациенТов с РМЖ и в конТРольной 
гРуппе (досТовеРносТь Различий опРеделяли 
ТочныМ МеТодоМ ФишеРа)

РМЖ Здоровые
OR

(колонка1/
колонка2)

1 2
IL-4
(-590) N = 295 % N = 291 %

CC 54,6 58,1 0,87*
CT 37,9 36,8 1,05
TT 7,5 5,1 1,48
IL-6
(-174) N = 287 % N = 293 %

CC 19,9 23,9 0,79*
CG 48,1 48,5 0,99
GG 32,0 27,6 1,23*
IL-10
(-592) N = 290 % N = 281 %

AA 7,2 2,5 3,06**
AC 31,7 34,1 0,90
CC 61,1 63,4 0,90

Примечание. * – р < 0,05; ** – p < 0,005
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Таблица 2. РаспРеделение геноТипов IL-4, IL-6 и IL-10 у пациенТов с наследсТвенной 
оТягощенносТью онкопаТологияМи и без онкооТягощенносТи (досТовеРносТь Различий 
опРеделяли ТочныМ МеТодоМ ФишеРа)

РМЖ с наслед-
ственной отяго-

щенностью
онкопатологиями

РМЖ с наслед-
ственной отяго-

щенностью
РМЖ

РМЖ без
наследственной 

онкоотягощенности

OR
(колонка 1/ 
колонка 3)

OR
(колонка 2/ 
колонка 3)

1 2 3
IL-4
(-590) N = 116 % N = 43 % N = 140 %

CC 50,0 44,2 56,4 0,77 0,61
CT 41,4 44,2 37,2 1,19 1,34
TT 8,6 11,6 6,4 1,37 1,91
IL-6
(-174) N = 115 % N = 42 % N = 134 %

CC 21,8 19,0 17,9 1,27 1,08
CG 45,2 52,4 53,7 0,71* 0,95
GG 33,0 28,6 28,4 1,25 1,01
IL-10
(-592) N = 115 % N = 43 % N = 136 %

AA 10,4 9,3 5,9 1,86 1,64
AC 28,7 32,6 33,1 0,81 0,98
CC 60,9 58,1 61,0 0,99 0,89

Примечание. * – р < 0,05

Таблица 3. РаспРеделение геноТипов IL-4, IL-6 и IL-10 у пациенТов с наследсТвенной 
оТягощенносТью онкопаТологияМи и без онкооТягощенносТи оТносиТельно конТРольной гРуппы 
(досТовеРносТь Различий опРеделяли ТочныМ МеТодоМ ФишеРа)

РМЖ с на-
следствен-
ной отяго-

щенностью
онкопатоло-

гиями

РМЖ 
с наслед-
ственной 
отягощен-

ностью
РМЖ

РМЖ без
наследственной 
отягощенности

онкопатологиями

Здоровые

OR
(колонка 1 /
колонка 4)

OR
(колонка 2 /
колонка 4)

OR
(колонка 3 /
колонка 4)

1 2 3 4
IL-4
(-590) N = 116 % N = 43 % N = 140 % N = 291 %

CC 50,0 44,2 56,4 58,1 0,72 * 0,57* 0,93
CT 41,4 44,2 37,2 36,8 1,21 1,36 1,02
TT 8,6 11,6 6,4 5,1 1,74 2,42 1,26
IL-6
(-174) N = 115 % N = 42 % N = 134 % N = 293 %

CC 21,8 19,0 17,9 23,9 0,89 0,75 0,70*
CG 45,2 52,4 53,7 48,5 0,88 1,17 1,23
GG 33,0 28,6 28,4 27,6 1,29 1,05 1,04
IL-10
(-592) N = 115 % N = 43 % N = 136 % N = 281 %

AA 10,4 9,3 5,9 2,5 4,56** 4,01* 2,45
AC 28,7 32,6 33,1 34,1 0,78 0,93 0,95
CC 60,9 58,1 61,0 63,4 0,90 0,80 0,91

Примечание. * – р < 0,05; ** – p < 0,005.
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ственными онкопатологиями до 45,2% отно-
сительно группы без наследственной онкоотя-
гощенности, где эта величина составила 53,7% 
(OR = 0,71; p = 0,04). Каких-либо различий в рас-
пределении генотипов IL-4 (-590) и IL-10 (-592) 
между группами нами выявлено не было.

Анализ распределения генотипов IL-4 (-590), 
IL-6 (-174) и IL-10 (-592) у пациентов с наслед-
ственной отягощенностью онкопатологиями 
и без онкоотягощенности относительно здоро-
вых женщин выявил снижение гомозиготного 
варианта IL-4*СС у больных РМЖ с наслед-
ственной отягощенностью онкопатологиями 
(OR = 0,72; p = 0,02) и с наличием РМЖ у бли-
жайших родственников (OR = 0,57; р = 0,03) 
относительно здоровых. Частота IL-10*АА, 
определяющего низкую экспрессию гена у па-
циентов с наследственными онкопатологиями, 
и в частности РМЖ, напротив, достоверно выше 
относительно здоровых (OR = 4,56; p = 0,001) 
и (OR = 4,01; р = 0,036) соответственно. Что ка-
сается IL-6, то выявлены достоверные различия 
в распределении генотипов между пациентами, 
близкие родственники которых не имели зло-
качественных новообразований, и здоровыми 
женщинами. Частота IL-6*СС генотипа с низ-
кой транскрипционной активностью у больных 
РМЖ без наследственной отягощенности сниже-
на (OR = 0,70; p = 0,03).

Обсуждение
Ключевая роль интерлейкинов в межклеточ-

ных взаимодействиях и разнообразие их био-
логических функций не ставит под сомнение 
их значение в патогенезе неоплазий. Патогенез 
заболевания может быть обусловлен в том чис-
ле и нарушением баланса в системе цитокинов. 
Так, имеются данные о дисбалансе интерлей-
кинов и изменении профиля цитокинов, про-
дуцируемых как Th1, так и Th2 при различных 
злокачественных новообразованиях [4, 23, 32]. 
IL-4, IL-6 и IL-10 – цитокины, играющие важ-
ную роль в патогенезе рака молочной железы [6]. 
При определении продукции целого ряда пато-
генетически значимых цитокинов у российских 
пациентов c РМЖ показано, что лишь высокий 
уровень продукции IL-4 связан с неблагоприят-
ным исходом. При этом более высокий уровень 
продукции IL-4 не ассоциирован с лимфогенным 
метастазированием, что косвенно свидетельству-
ет о различных путях вовлечения IL-4 в процессы 
лимфогенного и гематогенного метастазирова-
ния [5]. Исследования по полиморфизму промо-
торного региона гена, ответственного за уровень 
продукции IL-4 у пациентов с неопластическими 
процессами показали увеличение частоты *Т IL-4 
(-590) аллельного варианта с высокой промотор-

ной активностью у пациентов с колоректальной 
аденокарциномой [33], метастазирующим раком 
почки [22], и увеличенную частоту *ТТ-генотипа 
у Тайваньских пациентов с лейомиомой [21]. 
Противоположный результат – с достоверным 
снижением *ТТ-генотипа показан греческими 
исследователями у группы европейских пациен-
тов с плоскоклеточным раком ротовой полости 
[31]. Однако авторы ссылаются на то, что резуль-
таты их анализа противоречат полученным ранее 
на других популяционных группах. Анализ по-
лиморфизма промоторного региона IL-4 у паци-
енток с РМЖ до настоящего времени не прово-
дился, поэтому результаты наших исследований, 
выявивших снижение IL-4 (-590)*СС генотипа 
у больных женщин относительно здоровых и со-
хранение этой ассоциации при анализе геноти-
па пациенток, родственники которых в этом или 
предыдущих поколениях страдали онкопатоло-
гиями различной локализации, включая РМЖ, 
можно считать пилотными и практически кор-
релирующими с данными для злокачественных 
новообразований других локализаций.

IL-6 – плейотропный провоспалительный 
цитокин, участию которого в процессе ангиоге-
неза отводят существенную роль. Исследования 
in vitro показали, что под действием IL-6 проис-
ходит стимуляция роста клеточных линий рака 
молочной железы. Высокие сывороточные уров-
ни связывают с большим метастатическим по-
ражением, плохим клиническим прогнозом [35], 
недостаточным ответом на проводимую терапию 
[34], в том числе на химиотерапию [12] и гормо-
нальную терапию [27]. 

Поскольку на сывороточные уровни кон-
кретного цитокина в процессе иммунного отве-
та влияет множество факторов, сделаны попыт-
ки связать с патологией не уровень продукции 
белка, а функциональный полиморфизм про-
моторного региона гена, ответственного за экс-
прессию. Наиболее изученный полиморфный 
сайт промоторного региона гена IL-6 располо-
жен в позиции (-174) с заменой G→C. Показано, 
что *С-аллельный вариант ассоциирован с более 
низким уровнем продукции. В ряде исследований 
показано, что наличие у женщин *С-аллельного 
варианта гена значительно снижает риск раз-
вития рака молочной железы [29]. У женщин, 
имеющих в генотипе *С-аллельный вариант, 
наблюдается высокая чувствительность и хоро-
ший прогноз после высоких доз химиотерапии 
[13, 14]. Присутствие по крайней мере одного 
*C-аллельного варианта в промоторном регионе 
гена IL-6 (-174) связывают с низким риском раз-
вития заболевания. У пациенток с гомозиготным 
генотипом *GG, страдающих РМЖ, быстрее по-
ражаются лимфоузлы, развивается процесс ме-
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тастазирования, выше риск летального исхода 
по сравнению с пациентками с *СС гомозигот-
ным генотипом [15]. Однако в ряде сообщений 
указано на отсутствие каких-либо ассоциаций 
полиморфизма промоторного региона гена IL-6 
с риском развития РМЖ, ответом на терапию 
[2, 30]. Нами подтверждена ассоциация *GG ге-
нотипа с высоким риском развития РМЖ. При 
сравнении группы пациенток с РМЖ без наслед-
ственной отягощенности относительно здоровых 
женщин нами выявлено достоверное снижение 
частоты гомозиготного генотипа у пациенток 
с РМЖ относительно контрольной группы, что 
свидетельствует об участие полиморфизма иссле-
дуемого цитокина в развитии патологии, но ско-
рее через сложные сети межклеточных взаимо-
действий. 

Двойственные особенности биологической 
функции IL-10 в развитии РМЖ вызывают осо-
бенный интерес. С одной стороны, это противо-
воспалительный, потенциально способствую-
щий развитию злокачественных процессов 
цитокин, с другой стороны – участвующий в ин-
гибиции неоангиогенеза [8]. Анализ экспрессии 
mRNA IL-10 у пациентов с РМЖ показал, что 
высокий уровень экспрессии коррелирует с вы-
соким сывороточным уровнем IL-10 и достовер-
но ассоциируется с развитием заболевания и с 
клинической стадией [18]. С другой стороны, 
специфический генотип, характеризующийся 
низкой экспрессией IL-10 (*АА генотип) связан 
с более неблагоприятным клиническим течением 
заболевания [10]. 

Ассоциированность с онкопатологиями 
функционального полиморфизма IL-10 исследу-
ется сравнительно недавно. Генотип, связанный 
с низким уровнем экспрессии белка как фак-
тор риска для развития и прогрессии, показан 
при меланоме, определенных гистологических 
формах рака желудка, почечной карциноме. Для 
ряда других онкопатологий – гепатоцеллюляр-
ная карцинома после перенесенного гепатита В, 
эпителиально-клеточная карцинома кожи, мно-
жественная миелома – фактором риска является 
противоположный генотип [20]. Результаты ис-
следований у пациентов с РМЖ противоречивы.
Показано, что у женщин с более высокой экс-
прессией IL-10, обусловленной генетическим 
полиморфизмом, риск развития рака молочной 
железы значительно ниже [8, 24]. Есть сообще-
ния о риске развития РМЖ у женщин с геноти-
пом, отвечающим за низкую транскрипцион-
ную активность гена, но не найдено ассоциаций 
с размером опухоли и возрастом пациенток, ги-
стологическими характеристиками и уровнями 
эстрогена и прогестерона. По другим данным, 
гаплотип с низкой промоторной активностью, 

включающий 5 полиморфных позиций, являет-
ся протективным в отношении развития РМЖ, 
но не является сдерживающим прогрессию забо-
левания в случае развития патологии [20].

По результатам нашего исследования, имен-
но генотип *АА IL-10 (-592) достоверно выше 
в группе пациенток с РМЖ относительно здо-
ровых женщин (доверительный интервал 
OR 1,21 < 3,06  < 8,05). Кроме того, эта ассоцииро-
ванность сохраняется при анализе распределения 
частот генотипов у пациентов с наследственной 
отягощенностью онкопатологиями относитель-
но здоровых женщин (доверительный интервал 
OR 1,62 < 4,56 < 13,22) и при наследственной отя-
гощенности РМЖ у пациенток с заболеванием 
относительно здоровых (доверительный интер-
вал OR 1,49 < 4,01 < 10,62).

Очевидно, противоречивые данные отражают 
особенности двойственной биологической функ-
ции IL-10, кроме того, ассоциация между геноти-
пом IL-10 и продукцией IL-10 может отличаться 
в опухолевых тканях и зависеть от антигенных 
и неантигенных стимулов [8].

Полученные нами результаты являются пи-
лотными в популяции Западной Сибири и пред-
полагают дальнейшее исследование с учетом 
клинических особенностей развития неопласти-
ческого процесса в данной группе. Учитывая вы-
явленные в ряде исследований закономерности 
ответа на терапию, ассоциированные с геноти-
пами IL-4, IL-6 и IL-10 с разной промоторной 
активностью, полученные нами результаты сви-
детельствуют об актуальности дальнейших ис-
следований с целью выявления информативных 
маркеров, ассоциированных с риском заболева-
ния и чувствительностью к химиотерапии рака 
молочной железы при многофакторном расчете 
прогноза развития заболевания.
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