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Аннотация 
Актуальность. Мутации в гене PIK3CA относятся к наиболее частым генетическим повреждениям при эстроген-рецеп-
тор-(ER)-позитивном раке молочной железы (РМЖ). Детекция мутаций PIK3CA приобрела особую значимость после не-
давнего внедрения в практику ингибитора PI3K алпелисиба. Частота и спектр обнаруживаемых соматических дефектов 
PIK3CA зависят от особенностей включенных в анализ случаев, в том числе распределения гистологических и экспрес-
сионных вариантов опухолей, возрастного и даже этнического состава изучаемой группы. 
Цель. Характеристика частоты и спектра мутаций PIK3CA у российских пациенток с РМЖ. 
Материалы и методы. Присутствие мутаций в 7, 9 и 20-м экзонах гена PIK3CA определено в выборке из 206 случаев рас-
пространенного ER+/HER2- РМЖ. Для поиска мутаций использовалась комбинация плавления ПЦР-продуктов с высоким 
разрешением, аллель-специфической полимеразной цепной реакции (ПЦР) и цифровой капельной ПЦР. 
Результаты. Мутации в гене PIK3CA детектированы в 62/206 (30%) случаев. Примечательно, что абсолютное большинство 
выявленных повреждений (59/62, 95%) представлено всего тремя частыми разновидностями миссенс-замен: p.E542K, 
p.E545K и p.H1047R. При анализе клинико-морфологических характеристик обнаружены тенденции к ассоциации мута-
ций PIK3CA со старшим возрастом и более частым метастатическим поражением легких. 
Заключение. Информация о частоте и спектре соматических аберраций PIK3CA может быть применена при организации 
молекулярно-генетического тестирования больных РМЖ и использовании ингибиторов PI3K в нашей популяции. 
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Abstract 
Relevance. PIK3CA belongs to the top three most frequently mutated genes in breast cancer (BC), especially in estrogen recep-
tor (ER) positive, HER2 negative BC subtype. With an approval of selective PI3K-alpha inhibitor, alpelisib, this alteration has beco-
me actionable in ER+HER2- tumors. The frequency and spectrum of PIK3CA alterations in various cohorts is affected by a number 
of factors, including the distribution of BC expression subtypes, histological types, patient age, and even ethnicity. 
Aim. Aim of the current study was to characterize the frequency and spectrum of PIK3CA alterations in Russian BC patients. 
Materials and methods. The analysis of PIK3CA exon 7, 9 and 20 mutations was performed in a cohort of Russian ER+HER2- BC 
patients by a combination of high-resolution melting analysis, allele-specific PCR, and digital droplet PCR. 
Results. PIK3CA lesions were identified in 62/206 (30%) patients. Noteworthy, 59/62 (95%) of the identified variants were repre-
sented by the three most common p.E542K, p.E545K, and p.H1047R substitutions. The analysis of clinical and morphological cha-
racteristics revealed the trends towards association of PIK3CA mutations with older age and more frequent metastatic lung in-
volvement. 
Conclusion. The obtained data on the frequency and spectrum of PIK3CA somatic aberrations can be helpful when organizing 
molecular genetic testing of breast cancer patients and using PI3K inhibitors in Russian population. 
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Введение 
В 2020 г. впервые рак молочной железы (РМЖ) занял 

1-е место по распространенности среди злокачественных опу-
холей человека во всем мире [1, 2]. Несмотря на то, что на мо-
мент диагноза менее 10% случаев РМЖ имеют отдаленные 
метастазы, распространенный РМЖ остается одной из веду-
щих причин смертности от рака у женщин. В течение послед-
него десятилетия разработаны новые эффективные подходы к 
терапии всех основных разновидностей РМЖ: внедрены инги-
биторы PARP для BRCA-ассоциированного рака и/или РМЖ с 
дефицитом гомологичной репарации ДНК; новые анти-HER2-
препараты для HER2-положительных новообразований; ком-
бинации эндокринной терапии и эверолимуса или ингибиторов 
CDK4/6 для распространенных эстроген-рецептор-(ER)-пози-
тивных РМЖ [3]. Значимым событием в этой области стал 
недавний успех исследования SOLAR-1, которое продемон-
стрировало преимущество добавления селективного ингиби-
тора изоформы PI3K-a, алпелисиба, к стандартной гормо-
нальной терапии ER+/HER2-PIK3CA-мутированного распро-
страненного РМЖ, в том числе после прогрессирования на 
схемах, включающих ингибиторы CDK4/6 [4]. Более того, до-
клинические и ранние клинические исследования свидетель-
ствуют об эффекте ингибиторов PI3K не только при ER-пози-
тивных карциномах, но и при других категориях РМЖ [5, 6]. 

Ген PIK3CA кодирует каталитическую субъединицу p110-a 
киназы PI3K. Нарушения онкогенного сигнального каскада 
PI3K/Akt/mTOR встречаются практически при всех злокаче-
ственных новообразованиях человека, а соматические мута-
ции PIK3CA выявляются примерно в 1/3 опухолей молочной 
железы [7–9]. Повреждения PIK3CA приводят к разнообраз-
ным функциональным последствиям, например, влияют на 
пролиферацию и выживаемость клеток, метаболические осо-
бенности, иммуногенность, предпочтительные зоны метаста-
зирования и даже специфические паттерны роста опухоли, 
которые можно определить радиологически [10–14]. Мутации 
PIK3CA являются наиболее частым генетическим дефектом 
при ER+/HER2- РМЖ (28–47%); при этом они реже встре-
чаются при HER2-позитивных (22–40%) и трижды негатив-
ных опухолях (8–18%) [5, 7, 15–17]. Генетические поврежде-
ния PIK3CA чаще обнаруживаются в более старшем возрас-
те [18], и их частота варьирует в разных популяциях [19, 20]. 

Влияние мутаций PIK3CA на прогноз заболевания неодно-
значно. На ранних стадиях РМЖ они, вероятно, являются 
маркером хорошего прогноза, тогда как при распространен-
ных опухолях связаны с резистентностью к химиотерапии и 

сниженной выживаемостью [21, 22]. В то же время показано, 
что мутации PIK3CA ассоциируются с большей продолжи-
тельностью жизни при метастатических трижды негативных 
карциномах, что может быть связано с обогащением этой 
группы бывшими люминальными опухолями, утратившими 
экспрессию ER в результате эндокринной терапии [23]. При 
HER2-позитивном РМЖ генетические нарушения PIK3CA 
коррелируют с устойчивостью к цитостатической и таргетной 
терапии [21, 24, 25]. 

Большая часть повреждений PIK3CA (70–90%) локализу-
ется в нескольких «горячих точках» мутагенеза: в позициях 
C420 в экзоне 7 (C2-домен); E542, E545 и Q546 в экзоне 9 
(спиральный домен) и H1047 в экзоне 20 (киназный домен). 
Чаще всего встречаются замены p.E542K, p.E545K и 
p.H1047R [17]. Мутации, затрагивающие разные домены, 
имеют неодинаковые функциональные последствия и поэтому 
могут по-разному влиять на биологические свойства опухоли 
[9]. Так, повреждения в спиральном домене чаще обнаружи-
ваются в дольковых хорошо дифференцированных карцино-
мах, относящихся к люминальному А экспрессионному вари-
анту, в то время как мутации в киназном домене преобладают 
в других подгруппах РМЖ [26–28]. 

Необходимо отметить, что в ключевом исследовании 
 SOLAR-1 для детекции мутаций PIK3CA использовался 
имеющий статус сопутствующей диагностики набор PIK3CA 
RGQ PCR Kit, который обнаруживает только 11 наиболее ча-
стых вариантов мутаций PIK3CA [4]. Такой подход к геноти-
пированию может «упускать» до 25% менее распространен-
ных мутаций [17]. В настоящее время функциональное и про-
гностическое значение редких мутаций PIK3CA активно 
изучается [29]. Для мутаций PIK3CA характерна простран-
ственно-временная гетерогенность. Так, иногда отмечаются 
несоответствие статуса PIK3CA между первичной опухолью 
и метастатическими поражениями, а также отличия в частоте 
мутантного аллеля в различных участках первичной опухо-
ли [30]. При прогрессировании опухоли клеточный клон с 
мутациями PIK3CA может перестать детектироваться, а за-
тем снова появиться в том случае, если активация PIK3CA 
придает новообразованию лекарственную устойчи-
вость [31, 32]. Подобная гетерогенность делает тестирование 
PIK3CA технически сложным и может потребовать повторе-
ния генетического анализа в процессе лечения. 

В нашем исследовании выполнен систематический анализ 
соматических мутаций PIK3CA при распространенном 
ER+HER2- РМЖ у российских пациенток. 
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Таблица 1. Методы детекции мутаций в гене PIK3CA 
Table 1. Mutation detection methods in the PIK3CA gene

Метод Последовательности  
праймеров и меток Состав ПЦР-смеси Условия реакции, оборудование

Плавление ПЦР-продукта 
с высоким разрешением 
(high resolution melting 
analysis)

PIK3CAex7F: tgttgaattttccttttgggg 
PIK3CAex7R: actggccaaagattcaaagc 
PIK3CAex9F: ctagagacaatgaattaagggaa 
PIK3CAex9R: cattttagcacttacctgtgac 
PIK3CAex20F: ttgcatacattcgaaagaccc 
PIK3CAex20R: tgctgtttaattgtgtggaaga

1 μl ДНК, 0,75 u ДНК-полимеразы 
hot-start, 1X ПЦР-буфер (pH 8,3), 
2,5 mM MgCl2, 1X EvaGreen, 200 μМ 
дНТФ, 0,3 μМ праймеров в общем 
объеме 20 μl

45 ПЦР-циклов: 95°C – 15 с,  
60°C – 30 с, 72°C – 30 с, 
высокоразрешающее плавление 
ДНК; CFX96 Thermal Cycler  
(Bio-Rad); CEQ 8000  
(Beckman-Coulter, USA)

АС-ПЦР (мутации PIK3CA 
p.E542K, p.E545K, 
p.H1047R, p.H1047L, 
p.H1047Y)

PIK3CA_E542Kwt: tttctcctgctcagtgatttc 
PIK3CA_E542Kmut: tttctcctgctcagtgatttt 
PIK3CA_E542com: tctgtaaatcatctgtgaatcc 
PIK3CA_E545Kwt: atagaaaatctttctcctgctc 
PIK3CA_E545Kmut: atagaaaatctttctcctgctt 
PIK3CA_E545com: ggaaaaatatgacaaagaaagc 
PIK3CA_H1047wt: tgttgaccagccaccttgat 
PIK3CA_H1047R: tgttgaccagccaccttgac 
PIK3CA_H1047L: tgttgaccagccaccttgaa 
PIK3CA_H1047Y: gttgaccagccaccttgata 
PIK3CA_H1047сom: ctggaatgccagaactacaat

1 μl ДНК, 0,75 u ДНК-полимеразы 
hot-start, 1X ПЦР-буфер (pH 8,3), 
2,5 mM MgCl2, 0.2X Sybr Green, 
200 μМ дНТФ, 0,3 μМ праймеров 
в общем объеме 20 μl

45 ПЦР-циклов: 95°C – 15 с,  
60°C – 30 с, 72°C – 30 с,  
плавление ДНК; CFX96 Thermal 
Cycler (Bio-Rad)

Цифровая капельная ПЦР 
(digital droplet PCR)

Набор Bio-Rad PrimePCR ddPCR Mutation 
detection assays (Bio-Rad) для мутаций 
PIK3CA p.E542K, p.E545K и p.H1047R 

В соответствии с рекомендациями 
производителя набора

В соответствии с рекомендациями 
производителя набора; 
оборудование QX100 droplet 
digital PCR system (Bio-Rad)
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Таблица 2. Клинико-морфологические характеристики исследованной выборки РМЖ 
Table. 2. Clinical and morphological characteristics of the BC sample studied

Характеристика PIK3CA WT 
(n=144)

PIK3CA 
MUT(n=62)

Значение p 
(PIK3CA WT  

vs MUT)

PIK3CA MUT 
(экзон 9, n=21) 

PIK3CA MUT 
(экзон 20, n=41)

Значение p 
(мутации  
в экзоне 9  

vs мутации  
в экзоне 20)

Возраст (медиана, диапазон) 53 (27–77) 59 (31–74) 0,184 61 (31–72) 58 (37–74) 0,897
Гистологический тип

Протоковый рак (n=48) 35 (73%) 13 (27%)
0,237  

(Протоковый 
vs дольковый)

4 (31%) 9 (69%)
1,000  

(Протоковый vs 
дольковый)

Дольковый рак (n=18) 10 (56%) 8 (44%) 2 (25%) 6 (85%)
Другие (n=7) 6 (86%) 1 (14%) 1 (100%) 0 (0%)
ND (n=133) 93 (70%) 40 (30%) 14 (35%) 26 (65%)

Размер первичной опухоли (T)
T1 (n=26) 18 (69%) 8 (31%)

1,000  
(T1–T2 vs  

T3–T4)

3 (38%) 5 (62%)

0,094 
(T1–T2 vs T3–T4)

T2 (n=71) 47 (66% ) 24 (34%) 11 (46%) 13 (54%)
T3 (n=14) 12 (76%) 2 (14%) 0 (0%) 2 (100%)
T4 (n=32) 21 (66%) 11 (34%) 2 (18%) 9 (82%)
ND (n=63) 46 (73%) 17 (27%) 5 (29%) 12 (71%)

Вовлеченность лимфоузлов (N)
N0 (n=29) 21 (72%) 8 (28%)

0,659 
(N0 vs N1–N3)

3 (38%) 5 (62%)

1,000 
(N0 vs N1–N3)

N1 (n=52) 39 (75%) 13 (25%) 6 (46%) 7 (54%)
N2 (n=29) 19 (66%) 10 (34%) 3 (30%) 7 (70%)
N3 (n=31) 17 (55%) 14 (45%) 4 (29%) 10 (71%)
ND (n=65) 48 (74%) 17 (26%) 5 (29%) 12 (71%)

Стадия заболевания
I (n=9) 7 (78%) 2 (22%)

1,000  
(I–II vs III–IV)

0 (0%) 2 (100%)

0,211 
(I–II vs III–IV)

II (n=51) 35 (69%) 16 (31%) 9 (56%) 7 (44%)
III (n=65) 43 (66%) 22 (34%) 7 (32%) 15 (68%)
IV (n=25) 18 (72%) 7 (28%) 1 (14%) 6 (86%)
Неизвестно (n=56) 41 (73%) 15 (27%) 4 (27%) 11 (73%)

Рекуррентный/первично-метастатический рак
Рекуррентный (n=181) 126 (70%) 55 (30%) 1,000  

(Рекуррент-
ный vs пер-
вично-мета-
статический 

 
1,000  

(ВДП менее 
или  

более 5 лет)

20 (37%) 35 (63%)
0,405 

(рекуррентный vs 
первично-

метастатический 
 

1,000  
(ВДП менее  

или  
более 5 лет

ВДП <1 года (n=49) 34 (69%) 15 (31%) 6 (40%) 9 (60%)
ВДП 1–3 года (n=33) 23 (70%) 10 (30%) 4 (40%) 6 (60%)
ВДП 3–5 лет (n=6) 5 (83%) 1 (17%) 0 (0%) 1 (100%)
ВДП >5 лет (n=22) 16 (73%) 6 (27%) 2 (33%) 4 (67%)
ND (n=71) 48 (68%) 23 (32%) 8 (35%) 15 (65%)

Первично-метастатический рак 
(n=25) 18 (72%) 7 (28%) 1 (14%) 6 (86%)

Степень дифференцировки опухоли
G1 (n=1) 1 (100%) 0 (0%)

0,676 
(G1–G2 vs G3)

0 (0%) 0 (0%)

1,000 
(G1–G2 vs G3)

G2 (n=23) 13 (57%) 10 (43%) 4 (40%) 6 (60%)
G3 (n=8) 6 (75%) 2 (25%) 1 (50%) 1 (50%) 
ND (n=174) 124 (71%) 50 (29%) 16 (32%) 34 (68%)

Индекс Ki67
Низкий (<20%) (n=53) 35 (66%) 18 (34%) 0,547  

(Низкий vs 
высокий)

6 (33%) 12 (67%) 1,000  
(Низкий vs 
высокий)

Высокий (≥20%) (n=66) 48 (73%) 18 (27%) 7 (39%) 11 (61%)
ND (n=87) 61 (69%) 26 (30%) 8 (31%) 18 (69%)

Менопаузальный статус
Пременопауза (n=41) 31 (76%) 10 (24%) 0,564  

(Пре- vs 
пост-

менопауза)

4 (40%) 6 (60%)
1,000 (Пре- vs 

постменопауза)Постменопауза (n=149) 105 (70%) 44 (30%) 16 (36%) 28 (64%)
Другое/ND (n=16) 8 (50%) 8 (50%) 1 (17%) 7 (83%)

Зоны метастазирования (n=72)
Только кости (n=22) 14 (64%) 8 (36%)

0,117 
(Легкие vs  

другие зоны)

3 (38%) 5 (62%)

0,642 
(Легкие vs  

другие зоны)

Только легкие (n=15) 7 (47%) 8 (53%) 2 (25%) 6 (75%%)
Только плевра (n=9) 7 (78%) 2 (22%) 1 (50%) 1 (50%)
Только мягкие ткани (n=5) 5 (100%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Только отдаленные лимфоузлы 
(n=1) 1 (100%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Только печень (n=4) 3 (75%) 1 (25%) 1 (100%) 0 (0%)
Только брюшина (n=1) 0 (0%) 1 (100%) 0 (0%) 1 (100%)
Множественные зоны (n=15) 9 (60%) 6 (40%) 2 (33%) 4 (67%)

Признаки наследственного рака (молодой возраст, множественные опухоли, семейный анамнез)
Есть (n=66) 52 (79%) 14 (21%)

0,073
6 (43%) 8 (57%)

0,524
Нет или ND (n=140) 92 (66%) 48 (34%) 15 (11%) 33 (69%)
Примечание. ВДП – время до прогрессирования, ND – нет данных, WT – опухоли без мутаций, MUT – опухоли с мутациями.
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Материалы и методы 
В исследование вошли 206 случаев ER+/HER2- опухолей 

от пациенток с распространенным РМЖ, получавших лече-
ние в 25 разных городах России. После микродиссекции опе-
рационного или биопсийного материала ДНК из него выде-
лялась по опубликованному ранее протоколу [33]. Генотипи-
рование экзона 7 (фрагмент, включающий кодон 420), 
экзона 9 и экзона 20 PIK3CA выполнялось при помощи плав-
ления ПЦР-продуктов с высоким разрешением (high resolu-
tion melting analysis – HRMA). Одновременно пять наиболее 
распространенных мутаций (p.E542K, p.E545K, p.H1047R, 
p.H1047L, p.H1047Y) оценивались с помощью аллель-специ-
фической полимеразной цепной реакции  ( АС-ПЦР). Если 
АС-ПЦР не обнаруживала мутаций при наличии аномалий в 
кривых плавления, образцы подвергались секвенированию 
по Сэнгеру. Если при АС-ПЦР наблюдался неоднозначный 
результат в отношении одной из трех наиболее частых замен 
PIK3CA (p.E542K, p.E545K или p.H1047R), образцы анали-
зировались с помощью цифровой капельной ПЦР (digital 
droplet PCR, ddPCR). Последовательности праймеров и усло-
вия реакций приведены в табл. 1. 

Сравнение частоты мутаций в разных подгруппах РМЖ вы-
полнено с помощью точного критерия Фишера. U-критерий 
Манна–Уитни применялся для сравнения возраста на момент 
постановки диагноза у пациентов с различным статусом 
PIK3CA. 

 
Результаты 

Статус PIK3CA определен в 206 ER+/HER2- РМЖ. 
У 25 женщин выявлен первично метастатический РМЖ, а в 
181 случае прогрессирование заболевания зафиксировано уже 
после постановки диагноза. Девять (6%) пациентов имели I, 
51 (34%) – II, 65 (43%) – III и 25 (17%) – IV стадию заболева-
ния на момент диагноза РМЖ. Средний возраст в когорте со-
ставлял 55 лет (от 27 до 77 лет). 

Мутации PIK3CA выявлены в 62/206 (30%) случаях. 
Большая часть мутаций локализовалась в киназном домене 
(41/62, 66%), а оставшиеся повреждения – в спиральном до-
мене гена (21/62, 34%). Самыми частым вариантами оказа-
лись замены PIK3CA p.H1047R (40/62, 65%), p.E545K 
(11/62, 18%) и p.E542K (8/62, 13%). Также обнаружены три 
более редких мутации: p.Q546K, p.E545G и p.H1047L. Ме-
тодом цифровой капельной ПЦР подтверждено присутствие 
мутаций в 9-м экзоне в 8 случаях и замены p.H1047R в 3 из 
4 случаев c пограничными результатами, полученными с по-
мощью АС-ПЦР. 

Анализ ассоциаций между наличием, локализацией мутаций 
PIK3CA и клинико-морфологическими особенностями РМЖ 
(возраст на момент постановки диагноза, гистология опухоли, 
стадия, степень дифференцировки, экспрессия Ki67 и т.д.; 
табл. 2) не выявил каких-либо статистически значимых зако-
номерностей. Тем не менее можно отметить, что мутации 
PIK3CA обнаруживались чаще у более пожилых пациентов 
(средний возраст составлял 53 года при отсутствии мутации и 
59 лет при наличии замен PIK3CA; p=0,184), а также в слу-
чаях без клинических признаков наследственного РМЖ и рака 
яичников [48/140 (34%) против 14/66 (21%); p=0,073]. Часто-
та мутации PIK3CA была несколько выше в случаях с единич-
ными метастазами в легкое (8/15, 53%), чем в опухолях с ме-
тастазами в другие зоны (12/42, 29%; p=0,117). Генетические 
дефекты в спиральном домене PIK3CA чаще выявлялись в 
опухолях меньших размеров: их встречаемость достигла 
4/32 (44%) в опухолях T1–T2 в сравнении с 2/13 (15%) в кар-
циномах T3–Т4 (р=0,094). 

 

Обсуждение 
В нашей когорте РМЖ мутации в гене PIK3CA обнаружены 

в 30% случаев. Эти цифры согласуются с опубликованными 
данными о частоте повреждений PIK3CA при ER+/HER2- РМЖ 
(диапазон – 13–62%, среднее значение – 36%, межквартильный 
интервал – 31–46%) [7]. Спектр выявленных изменений 
PIK3CA ограничен каноническими «горячими точками» мута-
ций, при этом абсолютное большинство идентифицированных 
вариантов (59/62, 95%) пришлось всего на три замены: 
p.E542K, p.E545K и p.H1047R. Все они могут быть идентифи-
цированы с помощью набора для ПЦР therascreen PIK3CA 
RGQ, одобренного Управлением по санитарному надзору за ка-
чеством пищевых продуктов и медикаментов США в качестве 
сопутствующей диагностики для алпелисиба. Между тем в на-
шей выборке в 12 случаях помимо стандартных ПЦР-тестов 
для подтверждения наличия мутаций пришлось использовать 
технологию ddPCR. Преобладание исключительно «канониче-
ских» мутаций выглядит несколько неожиданным, так как по 
данным других работ около 8–33% повреждений PIK3CA обыч-
но представлены редкими вариантами, в основном сгруппиро-
ванными в тех же 7, 9 и 20-м экзонах гена. Выявленный спектр 
мутаций может отражать соотношение различных подтипов 
РМЖ в нашей когорте. Опухоли, относящиеся к люминально-
му B экспрессионному подтипу, характеризуются меньшей ча-
стотой и разнообразием мутаций PIK3CA по сравнению с лю-
минальными А новообразованиями [17, 27]. 

При использовании высокого индекса пролиферации Ki67 
(≥20%) в качестве суррогатного маркера для дифференциации 
люминальных А и B карцином оказалось, что в исследуемой 
выборке содержится не менее 66/206 (32%) случаев люми-
нального B РМЖ. 

В нашей работе обнаружена тенденция к ассоциации между 
мутациями PIK3CA и метастазами в легкие, о которой недав-
но сообщалось в исследовании L. Gerratana и соавт. (2020 г.) 
[14]. Также известно, что мутации PIK3CA ассоциированы со 
старшим возрастом [18]. Меньшую частоту повреждений 
PIK3CA у пациентов с признаками наследственного рака в на-
шей выборке, вероятно, можно объяснить увеличенной долей 
молодых женщин в этой подгруппе. Связь мутаций в спираль-
ном домене гена с меньшим размером первичной опухоли опи-
сана в работе G. Papaxoinis и соавт. (2015 г.) [28]. 

К ограничениям выполненного исследования можно отнес-
ти неполный объем доступных клинико-морфологических 
данных: например, отсутствие информации об экспрессии 
Ki67 не позволило дифференцировать люминальный А и лю-
минальный B экспрессионный варианты РМЖ в большей ча-
сти выборки. Кроме того, проанализирована не вся кодирую-
щая последовательность PIK3CA, и, следовательно, могли 
быть не обнаружены редкие соматические варианты, локали-
зующиеся за пределами «горячих точек» мутагенеза. 

Определение мутации PIK3CA в настоящее время входит в 
российские и международные стандарты лечения РМЖ и ре-
комендуется всем пациентам с гормонозависимым HER2-от-
рицательным распространенным РМЖ при обнаружении пер-
вых признаков метастазирования [34, 35]. 

 
Заключение 

Полученные данные о спектре соматических аберраций 
PIK3CA могут быть использованы при планировании клини-
ческих исследований ингибиторов PI3K в нашей популяции и 
организации молекулярно-генетического тестирования боль-
ных РМЖ. Знание о наличии мутации PIK3CA позволит пла-
нировать последующую терапию с применением таргетного 
препарата алпелисиб, блокирующего PI3K. 
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