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   ÃËÀÂÀ 4
ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÎÅ È ÕÈÐÓÐÃÈ×ÅÑÊÎÅ 
ËÅ×ÅÍÈÅ ËÞÌÈÍÀËÜÍÎÃÎ ÐÀÊÀ 
ÌÎËÎ×ÍÎÉ ÆÅËÅÇÛ

4.1. ÝÑÒÐÎÃÅÍÎÂÛÅ È ÏÐÎÃÅÑÒÅÐÎÍÎÂÛÅ 
ÐÅÖÅÏÒÎÐÛ ËÞÌÈÍÀËÜÍÎÃÎ ÐÀÊÀ 
ÌÎËÎ×ÍÎÉ ÆÅËÅÇÛ

РЭ и РП являются белковыми молекулами, расположенными на 
поверхности клетки. После активации эстрогеном РЭ способны транс-
лоцироваться в ядро и связываться с ДНК для регуляции экспрессии 
различных генов. Именно их наличие на 10% и более в опухолевых 
клетках дает возможность эффективно применять ГТ при лечении 
РМЖ на различных этапах комбинированной и комплексной терапии.

Существует несколько видов гормональных препаратов:
 ■ селективные модуляторы РЭ —  фулвестрант;
 ■ аналоги гонадотропин-рилизинг-гормона (ГРГ) —  гозерелин;
 ■ ингибиторы ароматазы III поколения —  анастрозол, летрозол 
(нестероидные) и эксеместан (стероидный);

 ■ прогестины —  медроксипрогестерон;
 ■ андрогены и др.;
 ■ тамоксифен.

Опухоли с положительным гормональным рецепторным статусом 
хорошо отвечают на терапию аналогами гормонов 1, которые блокируют 
соответствующие рецепторы —  связываются с ними, но не вызывают акти-
вации внутриклеточных процессов и не дают рецептору впоследствии свя-
заться с гормоном. Определение наличия и уровня экспрессии РЭ и РП на 

1 Тамоксифен является нестероидным антиэстрогенным средством, обладающим также слабыми эстро-
генными свойствами. Его действие основано на способности блокировать рецепторы эстрогенов. Тамок-
сифен, а также некоторые его метаболиты конкурируют с эстрадиолом за места связывания с цитоплазма-
тическими рецепторами эстрогена в тканях молочной железы, матки, влагалища, передней доли гипофиза 
и опухолях с высоким содержанием рецепторов эстрогена. В противоположность рецепторному комплексу 
эстрогена рецепторный комплекс тамоксифена не стимулирует синтез ДНК в ядре, а угнетает деление клетки, 
что приводит к регрессии опухолевых клеток и их гибели.

4.1. Ýñòðîãåíîâûå è ïðîãåñòåðîíîâûå ðåöåïòîðû ëþìèíàëüíîãî ðàêà...
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сегодняшний день входит в диагностический стандарт при планировании 
лечения РМЖ. При интерпретации результатов иммуногистохимическо-
го определения рецепторного статуса стероидных гормонов (эстрогенов 
и прогестерона) в опухолях молочной железы следует оценивать не только 
процент окрашенных антителами клеток, но и интенсивность окраши-
вания. Оба эти параметра учитываются в шкале Allred, где процент пози-
тивных клеток оценивается от 0 до 5 баллов, а интенсивность окрашива-
ния —  от 0 до 3 баллов [21, 22]. Сумма двух показателей является итоговым 
баллом, по которому определяется позитивность опухоли по рецепторно-
му статусу: 0–2 —  негативная, 3–8 —  позитивная. Общий балл 3 по этой 
шкале соответствует 1–10% окрашенных клеток и является минимальным 
позитивным результатом, когда назначение гормональной терапии может 
иметь эффективность. Иногда рецепторный статус определяется исклю-
чительно по проценту клеток с окрашенными ядрами. В таких случаях 
Национальная комплексная онкологическая сеть (National Comprehensive 
Cancer Network, NCCN) рекомендует считать позитивными все опухоли, 
где есть более 1% позитивных клеток.

Около 75% пациенток с РМЖ имеют положительную экспрессию 
РЭ и/или РП на поверхности клеток опухоли (люминальный подтип). 
Взаимодействие данных рецепторов с эстрогеном и прогестероном 
потенцирует опухолевые клетки к росту и выживанию.

Кроме того, как было сказано выше, эстрогеновые рецепторы раз-
деляются на α- и β-подтипы, которые на данный момент имеют только 
прогностическое значение.

4.2. ÀÄÚÞÂÀÍÒÍÎÅ È ÍÅÎÀÄÚÞÂÀÍÒÍÎÅ 
ËÅ×ÅÍÈÅ ËÞÌÈÍÀËÜÍÎÃÎ ÐÀÊÀ ÌÎËÎ×ÍÎÉ 
ÆÅËÅÇÛ

Основные принципы
Лекарственная противоопухолевая терапия (адъювантная/неоадъю-

вантная) используется для снижения риска рецидива и смерти у боль-
ных РМЖ.

Общий алгоритм назначения адъювантной и неоадъювантной 
лекарственной терапии у больных РМЖ представлен на рис. 4.1 [23].

Адъювантная системная лекарственная терапия
Для назначения оптимальной адъювантной лекарственной тера-

пии необходимо учитывать прогноз заболевания, ожидаемую пользу, 
возможные побочные эффекты, сопутствующую патологию, а также 
предпочтения пациента. Возраст сам по себе не является ограничением 
для лекарственной терапии при отсутствии сопутствующей патологии. 

Ãëàâà 4. Ëåêàðñòâåííîå è õèðóðãè÷åñêîå ëå÷åíèå ëþìèíàëüíîãî ðàêà...
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При опухолях небольших размеров (<0,5 см) в сочетании c N0, являю-
щихся прогностически благоприятными, адъювантная лекарственная 
терапия обладает минимальной эффективностью. Назначение адъю-
вантной ГТ (при гормонозависимых опухолях) в этой ситуации имеет 
целью профилактику вторых (контралатеральных) гормонозависимых 
опухолей [23, 24].

При проведении адъювантной лекарственной терапии необходимо 
соблюдать следующие принципы [23, 24].

 ■ План адъювантной лекарственной терапии основывать на при-
надлежности опухоли к одному из молекулярно-биологических 
подтипов.
 ■ Адъювантную лекарственную терапию начинать с ХТ, если 
таковая показана; ХТ таксанами рекомендуется проводить 
одновременно с анти-HER2-терапией , если таковая показана.
 ■ Адъювантную ГТ, если таковая показана, рекомендуется начи-
нать после завершения ХТ и проводить одновременно с анти-
HER2-терапией и лучевой терапией (ЛТ), если таковые показаны.
 ■ Адъювантную ЛТ, если таковая показана, рекомендуется начи-
нать после завершения ХТ и проводить одновременно с ГТ 
и анти-HER2-терапией , если таковые показаны.
 ■ При проведении ХТ использовать стандартные режимы с соблю-
дением рекомендуемой дозовой интенсивности и избегать 
необос нованной (в отсутствие токсичности) редукции доз пре-
паратов и увеличения интервалов между курсами.
 ■ При проведении ХТ использовать последовательное (а не одно-
временное!) введение антрациклинов и таксанов; при назна-
чении паклитаксела предпочтительно еженедельное введение, 
особенно при тройном негативном варианте РМЖ.

Рекомендуемый алгоритм назначения адъювантной системной терапии 
у больных люминальным РМЖ [23, 24]

1. Люминальный тип А.
В большинстве случаев рекомендуется только ГТ. Однако назначе-

ние адъювантной ХТ (в дополнение к адъювантной ГТ) должно быть 
рассмотрено при наличии одного из следующих факторов:

 ■ ≥4 пораженных метастазами регионарных лимфатических узлов;
 ■ ≥Т3.

В качестве ХТ рекомендуются режимы АС/ЕС (4 курса) или DC 
(доцетаксел + циклофосфамид) (4 курса).

2. Люминальный тип В (HER2/neu отрицательный).
Показана ХТ в большинстве случаев + ГТ.

 ■ При T1a (≤5 мм) и N0 —  только адъювантная ГТ.

Ãëàâà 4. Ëåêàðñòâåííîå è õèðóðãè÷åñêîå ëå÷åíèå ëþìèíàëüíîãî ðàêà...
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Для остальных больных (в дополнение к адъювантной ГТ):
 ■ при T1b-с и N0 —  рассмотреть назначение ХТ при G3, низком 
уровне РЭ, высоком уровне Ki67;

 ■ при Т2 и N0 —  АС/ЕС (4 курса), или DC (доцетаксел + циклофос-
фамид) (4 курса), или CMF (при противопоказаниях к назначе-
нию антрациклинов и таксанов) (6 курсов);

 ■ при T3 или N+ —  ХТ антрациклинами и таксанами (4 курса АС/ЕС 
4 курса доцетаксела / 12 еженедельных введений паклитаксела).

3. Люминальный тип В (HER2/neu положительный).
Показаны ХТ + анти-HER2-терапия + ГТ:

 ■ при T1a (≤5 мм) и N0 —  только адъювантная ГТ; ХТ и анти-HER2-
терапия не показаны;

 ■ при T1b, с (>5 мм, но ≤20 мм) и N0 —  возможна ХТ без антрацик-
линов (12 еженедельных введений паклитаксела или DC (доце-
таксел + циклофосфамид) (4 курса) в сочетании с трастузумабом 
в течение 6–12 мес (с последующей ГТ);

 ■ при Т2–Т3 (>20 мм) или N+ —  ХТ антрациклинами и таксанами 
(4 курса АС / ЕС 4 курса доцетаксела / 12 еженедельных введений 
паклитаксела) + анти-HER2-терапия (трастузумаб) или DCH 
(доцетаксел + карбоплатин) (6 курсов) + анти-HER2-терапия 
(трас тузумаб) (с последующей ГТ). После завершения ХТ продол-
жается анти-HER2-терапия в сочетании с ГТ.

Рекомендуемый алгоритм назначения адъювантной ГТ у больных 
люминальным РМЖ [23, 24]

Адъювантная ГТ рекомендуется всем пациентам с гормонозависи-
мыми опухолями независимо от возраста, функции яичников, стадии 
заболевания, HER2-статуса, проведения адъювантной ХТ или анти-
HER2-терапии. Гормонозависимыми считаются опухоли с опреде-
ляемой экспрессией РЭ и/или РП в ≥1% клеток инвазивного РМЖ 
(табл. 4.1).

Препараты [23, 24]
1.  Антиэстрогены.

Тамоксифен в дозе 20 мг/сут внутрь ежедневно. Может исполь-
зоваться независимо от функции яичников; овариальная супрессия 
в дополнение к антиэстрогенам рекомендуется пациентам с сохранной 
функцией яичников при наличии факторов высокого риска рецидива: 
Т3–4, N+, G3, гиперэкспрессия/амплификация HER2, высокий Ki67, 
выраженная лимфоваскулярная инвазия; определение мутации гена 
CYP2D6 для решения вопроса о назначении тамоксифена в рутинной 
практике не рекомендуется.
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Òàáëèöà 4.1. Ðåæèìû è ïðåïàðàòû äëÿ àäúþâàíòíîé ãîðìîíîòåðàïèè ðàêà 
ìîëî÷íîé æåëåçû â çàâèñèìîñòè îò ôóíêöèè ÿè÷íèêîâ

Ïðåìåíîïàóçà

Òàìîêñèôåí2 2–3 ãîäà, èíãèáèòîðû 
àðîìàòàçû 2–3 ãîäà (ñóììàðíî 5 ëåò)

Äëÿ ïàöèåíòîâ, äîñòèãøèõ ñòîéêîé 
ìåíîïàóçû ê ìîìåíòó îêîí÷àíèÿ ïðè-
åìà òàìîêñèôåíà2

Òàìîêñèôåí2 10 ëåò Ïðè íàëè÷èè ïî êðàéíåé ìåðå îäíîãî 
ôàêòîðà íåáëàãîïðèÿòíîãî ïðîãíîçà1

Òàìîêñèôåí2 5 ëåò, èíãèáèòîðû àðîìà-
òàçû 2 ãîäà

Äëÿ ïàöèåíòîâ, äîñòèãøèõ ñòîéêîé 
ìåíîïàóçû ê ìîìåíòó îêîí÷àíèÿ ïðè-
åìà òàìîêñèôåíà2, ïðè íàëè÷èè ïî 
êðàéíåé ìåðå îäíîãî ôàêòîðà íåáëàãî-
ïðèÿòíîãî ïðîãíîçà1

Îâàðèàëüíàÿ ñóïðåññèÿ1, 2, 3, 4 + òàìîêñè-
ôåí2 èëè èíãèáèòîðû àðîìàòàçû 5 ëåò

Ïðè íàëè÷èè ïî êðàéíåé ìåðå îäíîãî 
ôàêòîðà íåáëàãîïðèÿòíîãî ïðîãíîçà1, 2, 3, 4

Ïîñòìåíîïàóçà

Òàìîêñèôåí2 5 ëåò  –

Èíãèáèòîðû àðîìàòàçû 5 ëåò –

Èíãèáèòîðû àðîìàòàçû 2–3 ãîäà, äàëåå 
òàìîêñèôåí2 2–3 ãîäà

Ïðè èñïîëüçîâàíèè ðåæèìîâ ïåðå-
êëþ÷åíèÿ ïðåäïî÷òèòåëüíî íà ïåðâîì 
ýòàïå èñïîëüçîâàòü èíãèáèòîðû àðî-
ìàòàçû

Òàìîêñèôåí2 2–3 ãîäà, èíãèáèòîðû 
àðîìàòàçû 2–3 ãîäà (ñóììàðíî 5 ëåò)

–

Èíãèáèòîðû àðîìàòàçû 7 ëåò Ïðè íàëè÷èè ïî êðàéíåé ìåðå îäíîãî 
ôàêòîðà íåáëàãîïðèÿòíîãî ïðîãíîçà1

Òàìîêñèôåí2 10 ëåò Ïðè íàëè÷èè ïî êðàéíåé ìåðå îäíîãî 
ôàêòîðà íåáëàãîïðèÿòíîãî ïðîãíîçà1

Òàìîêñèôåí2 5 ëåò, èíãèáèòîðû àðîìà-
òàçû 2 ãîäà

Ïðè íàëè÷èè ïî êðàéíåé ìåðå îäíîãî 
ôàêòîðà íåáëàãîïðèÿòíîãî ïðîãíîçà1

1 Ê ôàêòîðàì íåáëàãîïðèÿòíîãî ïðîãíîçà îòíîñÿòñÿ Ò3–4, N+, G3, ãèïåðýêñ-
ïðåññèÿ/àìïëèôèêàöèÿ HER2, âûñîêèé Ki67, âûðàæåííàÿ ëèìôîâàñêóëÿðíàÿ 
èíâàçèÿ.
2 Ðåêîìåíäóåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü îâàðèàëüíîé ñóïðåññèè ñîñòàâëÿåò 
5 ëåò.
3 Îâàðèàëüíàÿ ñóïðåññèÿ íåîáõîäèìà â òå÷åíèå âñåãî ñðîêà ïðèåìà èíãèáè-
òîðîâ àðîìàòàçû.
4 Ïðè ïðîìåæóòî÷íîì ïðîãíîçå (T2N0 è G2) â ñëó÷àå íàçíà÷åíèÿ îâàðèàëü-
íîé ñóïðåññèè (â ñî÷åòàíèè ñ òàìîêñèôåíîì èëè èíãèáèòîðàìè àðîìàòàçû) 
âîçìîæåí îòêàç îò àäúþâàíòíîé  ÕÒ.
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Тамоксифен может использоваться как у пациентов в менопаузе, так 
и при сохранной функции яичников.
2. Ингибиторы ароматазы:

 ■ летрозол по 2,5 мг/сут внутрь ежедневно;
 ■ анастрозол по 1 мг/сут внутрь ежедневно;
 ■ эксеместан по 25 мг/сут внутрь ежедневно.

Показано использовать только пациентам в менопаузе; у пациентов 
с сохранной функцией яичников для назначения ингибиторов арома-
тазы требуется овариальная супрессия. Ингибиторы ароматазы III поко-
ления (летрозол, анастрозол, эксеместан) равно эффективны. Терапия 
ингибиторами ароматазы ассоциируется с меньшей частотой тромбоэм-
болических осложнений и рака эндометрия и с большей частотой остео-
пороза (и связанных с ним переломов костей) и осложнений со стороны 
сердечно-сосудистой системы по сравнению с тамоксифеном.

Ингибиторы ароматазы противопоказаны при сохранной функ-
ции яичников и могут назначаться только пациентам, получающим 
овариальную супрессию или достигшим стойкой физиологической 
менопаузы.
3. Аналоги ГРГ:

 ■ гозерелин в дозе 3,6 мг подкожно 1 раз в 28 дней ;
 ■ трипторелин в дозе 3,75 мг внутримышечно 1 раз в 28 дней ;
 ■ бусерелин в дозе 3,75 мг внутримышечно 1 раз в 28 дней ;
 ■ лейпрорелин в дозе 3,75 мг внутримышечно 1 раз в 28 дней.

Показано использовать только пациентам с сохранной функцией 
яичников при необходимости овариальной супрессии; назначаются 
в сочетании с антиэстрогенами или ингибиторами ароматазы; аналоги 
ГРГ рекомендуется вводить 1 раз в 28 дней .

Критерии менопаузы:
 ■ билатеральная овариэктомия;
 ■ возраст ≥60 лет;
 ■ возраст <60 лет, в отсутствие ХТ, ГТ тамоксифеном или торе-
мифеном и овариальная супрессия: аменорея в течение ≥12 мес 
в сочетании с постменопаузальными уровнями фолликулостиму-
лирующего гормона и эстрадиола;

 ■ возраст <60 лет, в процессе терапии тамоксифеном или тореми-
феном: постменопаузальные уровни фолликулостимулирующего 
гормона и эстрадиола.

При сохранной функции яичников на момент начала ХТ (нео-/
адъювантной ) аменорея не является достаточным признаком достиже-
ния менопаузы. Для назначения препаратов, разрешенных к примене-
нию только пациентам в менопаузе, необходима овариальная супрессия 
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с помощью любого доступного способа либо регулярное определение 
уровней фолликулостимулирующего гормона и эстрадиола.

Для достижения овариальной супрессии могут быть использованы 
следующие методы.

 ■ Лекарственный метод (аналоги ГРГ); вызывает обратимое пода-
вление функции яичников. Однако у женщин молодого возраста 
не всегда обеспечивает полное подавление функции яичников. 
Для подтверждения полной овариальной супрессии необходимо 
определение эстрадиола в сыворотке крови, особенно у женщин, 
получающих ингибиторы ароматазы. Определение только фол-
ликулостимулирующего гормона в период лечения аналогами 
ГРГ неинформативно. Прием ингибиторов ароматазы следует 
начинать через 6–8 нед после первого введения аналогов ГРГ. 
Аналоги ГРГ рекомендуется вводить ежемесячно.

 ■ Хирургический метод (билатеральная овариэктомия); вызывает 
необратимое выключение функции яичников.

 ■ Лучевой метод; вызывает необратимое выключение функции яич-
ников (наименее предпочтительный вариант).

Оптимальный метод овариальной супрессии не определен. Для 
сохранения функции яичников и фертильности у молодых женщин, не 
завершивших репродуктивную функцию, с целью овариальной супрес-
сии рекомендуется использовать аналоги ГРГ, обратимо подавляющие 
функцию яичников.

Неоадъювантная системная лекарственная терапия [23, 24].
Рекомендуется для оптимального локального и системного контро-

ля заболевания и проводится при соблюдении всех следующих условий .
 ■ Доказанный инвазивный первично операбельный РМЖ (T2N0M0, 
T2N1M0, T3N0M0, T3N1M0):

 – трой ной негативный фенотип или HER2-положительный 
статус, с целью выполнения органосохраняющей операции, 
а также определения прогноза и проведения дополнительной 
адъювантной терапии в случае наличия резидуальной опухоли;

 – может быть рассмотрен у пациентов с люминальным В РМЖ 
высокого риска (G3, высокий Ki67) при наличии четких пока-
заний для проведения ХТ данного объема и желании пациента 
выполнить органосохраняющую операцию.

 ■ Наличие всех критериев, за исключением размеров опухолевого 
узла, свидетельствующих о возможности выполнения органосох-
раняющей операции.

 ■ Согласие пациента на выполнение органосохраняющей операции; 
с пациенткой следует обсудить необходимость ЛТ в случае выполне-
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ния органосохраняющего лечения, а также вероятность повторной 
операции при обнаружении резидуальной опухоли в краях резекции.

 ■ Абсолютные показания к проведению данного вида лекарствен-
ной терапии по результатам дооперационного обследования; при 
отсутствии достаточной информации (например, о размерах опу-
холевого узла, состоянии подмышечных лимфатических узлов, 
наличии инвазивного компонента при внутрипротоковом РМЖ) 
на первом этапе рекомендуется оперативное лечение с изучением 
удаленной опухоли и патоморфологическим стадированием.

Перед началом неоадъювантной лекарственной терапии рекоменду-
ется выполнить разметку опухоли для возможности визуализации при 
последующем хирургическом лечении, в качестве разметки возможно 
использование рентегеноконтрастных и/или радиоактивных меток или 
татуаж.

Для проведения оптимальной системной неоадъювантной тера-
пии РМЖ рекомендуется использовать алгоритмы лечебно-диаг-
ностических мероприятий , представленных на рис. 4.2–4.4 [23, 24]. 
Неоадъювантная лекарственная терапия при первично операбельном 
РМЖ позволяет [23, 24]:

 ■ выполнить органосохраняющую операцию и улучшить космети-
ческий эффект;

 ■ выявить пациентов с более благоприятным прогнозом (в случае 
достижения полного патоморфологического ответа) и индивидуа-
лизировать адъювантную терапию;

 ■ оценить эффект лекарственной терапии и своевременно прекра-
тить ее в случае прогрессирования заболевания (с выполнением 
хирургического лечения).

Основные аспекты неоадъювантной лекарственной терапии [23, 24]:
 ■ Для проведения оптимальной неоадъювантной лекарственной 
терапии рекомендуется использовать стандартные режимы ХТ 
с включением антрациклинов, таксанов и анти-HER2-терапии.

 ■ Не рекомендуется неоадъювантная ХТ при первично операбель-
ном люминальном — А РМЖ.

 ■ Следует использовать препараты и режимы с наибольшей ожида-
емой эффективностью.

 ■ Все необходимые курсы ХТ рекомендуется проводить до опера-
ции, так как это повышает вероятность достижения полной мор-
фологической регрессии.

 ■ Оптимальный интервал времени от начала лечения до оценки эффек-
та зависит от вида лечения, но не должен превышать 6–8 нед. Оценку 
эффекта рекомендуется проводить с помощью осмотра и инстру-
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Рис. 4.2. Ðåêîìåíäóåìàÿ òàêòèêà ëå÷åíèÿ ïåðâè÷íî îïåðàáåëüíîãî ðàêà ìîëî÷íîé 
æåëåçû (T2N0M0, T2N1M0, T3N0M0, T3N1M0) â ñëó÷àå íåîàäúþâàíòíîé ëåêàð-
ñòâåííîé òåðàïèè. 
1 Àäúþâàíòíàÿ õèìèîòåðàïèÿ íå ðåêîìåíäóåòñÿ ïàöèåíòàì, ïîëó÷èâøèì íåîàäúþâàíò-
íóþ õèìèîòåðàïèþ â ïîëíîì îáúåìå; â îòäåëüíûõ ñëó÷àÿõ, êîãäà íà äîîïåðàöèîííîì 
ýòàïå õèìèîòåðàïèÿ ïî êàêèì-ëèáî ïðè÷èíàì íå áûëà ïîëíîñòüþ çàâåðøåíà, ðåêî-
ìåíäóåòñÿ ïðîâåäåíèå íåäîñòàþùèõ öèêëîâ â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå. 
2 Ïàöèåíòàì ñ HER2-ïîëîæèòåëüíûì ÐÌÆ, ïîëó÷èâøèì íåîàäúþâàíòíóþ ëåêàðñòâåí-
íóþ òåðàïèþ àíòðàöèêëèíàìè è/èëè òàêñàíàìè â ñî÷åòàíèè ñ òðàñòóçóìàáîì (± ïåð-
òóçóìàá), ïðè íàëè÷èè ðåçèäóàëüíîé  îïóõîëè â êà÷åñòâå àäúþâàíòíîé  òåðàïèè ìîæåò 
áûòü íàçíà÷åí òðàñòóçóìàá ýìòàíçèí â äîçå 3,6 ìã/êã âíóòðèâåííî â 1-é  äåíü 1 ðàç â 
3 íåä, äî 14 öèêëîâ. 
3 Ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå äîëæíî âêëþ÷àòü îöåíêó ñòåïåíè âûðàæåííîñòè 
ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîãî îòâåòà ïî êðèòåðèÿì residual cancer burden (RCB). 
4 Æåëàòåëüíî âûïîëíèòü ÈÃÕ-èññëåäîâàíèå ðåçèäóàëüíîé îïóõîëè ñ êîððåêöèåé àäú-
þâàíòíîé òåðàïèè ïðè íåîáõîäèìîñòè
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Рис. 4.4. Ðåêîìåíäóåìàÿ ïîñëåäîâàòåëüíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ðàçëè÷íûõ 
âèäîâ ëå÷åíèÿ â ñëó÷àå íåîàäúþâàíòíîé òåðàïèè

Химиотерапия

Антрациклин-
содержащий 

режим

Таксан-
содержащий

режим

Анти-HER2-терапия
(трастузумаб ±

пертузумаб) при HER2-
положительном РМЖ

О
П
Е
Р
А
Ц
И
Я

Лучевая терапия (по показаниям)

Гормонотерапия 
при люминальном РМЖ

Капецитабин
при тройной негативном

РМЖ и резидуальной опухоли

Трастузумаб-эмтанзин
при HER2-положительном

РМЖ и резидуальной опухоли

АНТИ-HER2-терапия (трастузумаб)
при HER2-положительном 

РМЖ и полном 
патоморфологическом ответе 

ментальных методов, зафиксировавших патологические изменения 
в молочной железе и регионарных зонах до начала лечения.

 ■ При получении «быстрого» (в результате 2–4 курсов ХТ) клиниче-
ского эффекта не рекомендуется сокращать объем ХТ менее чем 
до 6–8 курсов.

 ■ При отсутствии достаточных материальных ресурсов, гарантирующих 
проведение стандартной неоадъювантной лекарственной терапии 
[антрациклины и родственные соединения, таксаны, трастузумаб, 
пертузумаб, рекомбинантный гранулоцитарный колониестимулиру-
ющий фактор человека (рчГ-КСФ), если таковые показаны], реко-
мендуется на первом этапе выполнить хирургическое лечение.

4.3. ÕÈÐÓÐÃÈ×ÅÑÊÎÅ ËÅ×ÅÍÈÅ ÐÀÊÀ 
ÌÎËÎ×ÍÎÉ ÆÅËÅÇÛ

Оперативное лечение РМЖ на данный момент остается основным 
методом лечения этого заболевания, которое входит практически 
в любую схему комплексного лечения РМЖ (рис. 4.5).

Для опухолей относительно небольшого размера (до 2 см при молоч-
ных железах среднего размера) предпочтительны лампэктомия, секто-
ральная или онкопластическая резекция. Конкретная методика зависит 
от выбора хирурга. При лампэктомии традиционно использование 
дугообразных разрезов, сориентированных по линиям Лангера, при 
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Рис. 4.5. Âàðèàíòû õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû. Transverse 
Rectus Abdominis Myocutaneous (TRAM), deep inferior epigastric perforators 

(DIEP), áèîïñèÿ ñòîðîæåâîãî ëèìôàòè÷åñêîãî óçëà (ÁÑËÓ)

Хирургическое лечение

Органсохранное Не органсохранное

Секторальная
резекция/радикальная

резекция БСЛУ/
лимфоадеэктомия

Лапмэктомия
БСЛУ/

лимфоаденэктомия

Онкопластическая
резекция БСЛУ/

лимфоаденэктомия

Мастэктомия
БСЛУ/

лимфоаденэктомия
Кожесохранная 

мастэктомия
БСЛУ/

лимфоаденэктомия

Подкожная мастэктомия
БСЛУ/

лимфоаденэктомия

Варианты реконструкции молочных желез

Отсроченная реконструкция Одномоментная реконструкция

Комбинированная пластика
(аутотрансплантат+имплант/

экспандер)

Аутопластика
(TRAM, TAG, DIEP,

ягодичный)

Аллопластика
(одно- или двух- 

этапная)

Мышечное покрытие Диэпидермизированный 
лоскут

Сетчатые импланты
Сетчатые импланты
из полипропилена
Комбинированные сетчатые
имплантаты из пролена
и викрила
Имплантаты из
политетрафторэтилена
Полиэстеровые сетчатые
имплантаты

Дермальные матриксы
Матрикс крупного
рогатого скота
Свиной матрикс
Человеческий матрикс

Варианты укрытия нижнего полюса импланта

После выполнения различных видов мастэктомии требуется реконструкция

•

•
••

•

•

•
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секторальной резекции —  радиальных разрезов. Кожу над опухолью 
рекомендуется удалять вместе со всем образцом ткани, если опухоль 
подрастает к коже, или вызывает втяжение кожи, или выходит из желе-
зистой ткани в подкожную клетчатку.

Онкопластическая резекция подразумевает резекцию молочной 
железы по поводу рака с использованием методов пластической хирур-
гии для восстановления ее формы, при необходимости —  с одно-
моментной симметризирующей операцией на контралатеральной 
молочной железе. В настоящее время имеется много вариантов онко-
пластических резекций. Техника и ход операции зависят от онколо-
гической ситуации, формы молочных желез, особенностей состояния 
тканей, основных приемов хирурга.

Показания к радикальной подкожной/кожесохранной мастэктомии 
с одномоментной реконструкцией

1. Преинвазивная карцинома DCIS.
2. РМЖI стадии сТ1N0M0; IIA стадии сТ2N0M0, cT1N1M0; IIB 

стадии сT2N1M0.
3. РМЖ IIB стадии сT3N0M0, IIIA стадии cT1N2M0, cT2N2M0, 

cT3N1M0 после неоадъювантного лечения с частичной или полной 
регрессией [PR, complete response (CR) —  полный ответ].

4. Расстояние опухоли до проекционного кожного лоскута менее 1 см.
5. Наличие птоза молочной железы.
6. Близкая локализация опухоли до сосково-ареолярного комплекса 

(САК), наличие опухолевых клеток в подсосковой области при сроч-
ном интраоперационном морфологическом исследовании.

Противопоказания к радикальной подкожной/кожесохранной мастэк-
томии с одномоментной реконструкцией

1. РМЖ сT4bN0–3M0–1.
      2. РМЖ IIB стадии сT3N0M0, IIIA стадии cT1N2M0, cT2N2M0, 
cT3N1M0 после неоадъювантного лечения при отсутствии эффекта no 
responce (NR)
          3. Поражение кожного покрова (хронические дерматиты, рубцовые 
деформации, наличие келоидных рубцов).

4. Тяжелые сопутствующие заболевания.
5. Психические расстройства.

Варианты реконструктивно-пластических операций при РМЖ
I. Одноэтапные реконструкции —  подкожные/кожесохранные 
радикальные мастэктомии с одномоментной реконструкцией. По 
данным конференции International Plastic Reconstructive Aestetic 
Surgery, оптимальным материалом для реконструкции являются 
аутологичные ткани, хотя технически операция протекает слож-
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нее. Однако 80% реконструкций молочной железы выполняют 
с применением эндопротезов, в связи с тем что методика эндо-
протезирования проще в техническом плане, менее травматична, 
имеет более короткий период послеоперационного восстановле-
ния больных.
II. Одноэтапные реконструкции —  подкожные/кожесохранные 
радикальные мастэктомии с одномоментной реконструкцией сили-
коновым эндопротезом с текстурированным или полиуретановым 
покрытием; использование силиконового эндопротеза возможно 
в комбинации с применением тканевого экспандера и последующей 
заменой на силиконовый эндопротез/аутологичный лоскут.
III. Двухэтапные реконструкции —  подкожные/кожесохранные 
радикальные мастэктомии с одномоментной реконструкцией тка-
невым экспандером и последующей заменой на силиконовый 
эндопротез с текстурированным или полиуретановым покрытием 
или аутологичный лоскут.

Замена на силиконовый эндопротез возможна в следующих случаях:
1) в комбинации с аутологичным лоскутом;
2) с сетчатым имплантатом;
3) с биологическим имплантатом —  ацеллюлярным дермальным 
матриксом.

Комментарий: при наличии противопоказаний к подкожной/кожесо-
хранной мастэктомии, отказе пациентки от одномоментной рекон-
струкции молочной железы, наличии показаний к послеоперационной луче-
вой терапии и отказе от двухэтапной реконструкции предпочтение 
следует отдавать отсроченной реконструкции молочной железы.

Преимущество онкопластических резекций заключается в возможно-
сти удаления больших объемов железистой ткани при наличии больших 
размеров молочных желез и воссоздания формы железы с использо-
ванием различных методик редукционной маммопластики, что может 
быть применимо также у больных с местно-распространенным РМЖ 
после неоадъювантной лекарственной терапии с эффектами частичной 
или полной регрессии при желании пациентки выполнить органосохра-
няющее лечение. В основе каждой методики онкопластической резек-
ции —  предоперационная разметка с нанесением на кожный покров 
вертикальной оси, латерального и медиального меридианов, нового 
расположения САК, гландулярной ножки. При всех методах через 
дополнительный разрез выполняют лимфодиссекцию по общепринятой 
методике и вакуумное дренирование раны. Объем лимфаденэктомии 
определяют в зависимости от наличия или отсутствия метастатически 
измененных лимфатических узлов.
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Рекомендуемые типы онкопластических резекций при РМЖ в зави-
симости от локализации опухоли и размера молочной железы приведе-
ны в табл. 4.2.

Рекомендуемые варианты реконструктивно-пластических операций 
при РМЖ

Одноэтапные реконструкции аутологичными тканями:
 ■ онкопластическая резекция молочной железы в модифика-
ции Лежюр;

 ■ онкопластическая резекция молочной железы по типу инвертиро-
ванного Т;

 ■ онкопластическая резекция молочной железы в модификации 
Е. Hall-Findlay;

 ■ онкопластическая резекция молочной железы по типу 
раунд-блок (round-block);

 ■ онкопластическая резекция молочной железы по методике Бэтвинг;
 ■ онкопластическая резекция молочной железы по методике 
Гризотти;

 ■ онкопластическая резекция молочной железы с использованием 
торакодорзального лоскута;

 ■ онкопластическая резекция молочной железы по S-методике.

Òàáëèöà 4.2. Òèï îíêîïëàñòè÷åñêîé ðåçåêöèè ïðè ðàêå ìîëî÷íîé æåëåçû 
â çàâèñèìîñòè îò ëîêàëèçàöèè îïóõîëè è ðàçìåðà ìîëî÷íîé æåëåçû

Êâàäðàíò 
(ëîêà-

ëèçàöèÿ 
îïóõîëè)

Ðàçìåð ìîëî÷íîé æåëåçû

ìàëûé ñðåäíèé áîëüøîé/ïòîçèðî-
âàííûé

Öåíòðàëü-
íûé

• S-ìåòîäèêà. 
• Ìîäèôèöèðîâàííûé 

Batwing

• Grisotti. 
• Benelli.
• Íèæíÿÿ íîæêà.
• S-ìåòîäèêà.
• Ìîäèôèöèðîâàí-

íûé Batwing

• Íèæíÿÿ íîæêà.
• Grisotti.
• Èíâåðòèðîâàííûé Ò

Âåðõíå-
íàðóæíûé

• Ðàóíä-áëîê.
• S-ìåòîäèêà.
• Òîðàêîäîðçàëüíûé 

ëîñêóò

• Ðàóíä-áëîê.
• S-ìåòîäèêà.
• Íèæíÿÿ íîæêà
• Òîðàêîäîðçàëüíûé 

ëîñêóò

• Íèæíÿÿ íîæêà. 
• Âåðõíÿÿ íîæêà.
• S-ìåòîäèêà.
• Ðàóíä-áëîê.
• Ìåòîäèêà H-Findlay

Ãðàíèöà 
âåðõíèõ

• Ðàóíä-áëîê.
• Batwing.
• S-ìåòîäèêà

• Ðàóíä-áëîê.
• S-ìåòîäèêà.
• Íèæíÿÿ íîæêà.
• Âåðõíÿÿ/íèæíÿÿ 

íîæêè

• Íèæíÿÿ íîæêà.
• Âåðõíÿÿ/íèæíÿÿ 

íîæêè.
• Ðàóíä-áëîê.
• S-ìåòîäèêà
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Êâàäðàíò 
(ëîêà-

ëèçàöèÿ 
îïóõîëè)

Ðàçìåð ìîëî÷íîé æåëåçû

ìàëûé ñðåäíèé áîëüøîé/ïòîçèðî-
âàííûé

Âåðõíå-
âíóòðåí-
íèé

• Ðàóíä-áëîê.
• S-ìåòîäèêà

• Ðàóíä-áëîê.
• S-ìåòîäèêà.
• Íèæíÿÿ íîæêà.
• Âåðõíÿÿ/íèæíÿÿ 

íîæêè

• Íèæíÿÿ íîæêà.
• S-ìåòîäèêà.
• Âåðõíÿÿ/íèæíÿÿ 

íîæêè.
• Ðàóíä-áëîê.
• Ìåòîäèêà H-Findlay 

íà ëàòåðàëüíîé 
íîæêå

Íèæíå-
íàðóæíûé

• Òîðàêîýïèãà-
ñòðàëüíûé ëîñêóò.

• Òîðàêîäîðçàëüíûé 
ëîñêóò.

• Ìîäèôèöèðî-
âàííàÿ ìåòîäèêà 
Grisotti

• Âåðõíÿÿ íîæêà 
Âåðõíÿÿ/íèæíÿÿ 
íîæêè.

• Ìîäèôèöèðî-
âàííàÿ ìåòîäèêà 
Grisotti.

• Òîðàêîäîðçàëü-
íûé ëîñêóò

• Òîðàêîäîðçàëüíûé 
ëîñêóò

• Âåðõíÿÿ íîæêà.
• Âåðõíÿÿ/íèæíÿÿ 

íîæêè.
• Íèæíÿÿ íîæêà.
• Ìåòîäèêà H-Findlay

Ãðàíèöà 
íèæíèõ

• Òîðàêîýïèãà-
ñòðàëüíûé ëîñêóò.

• Âåðõíÿÿ íîæêà.
• Ìîäèôèöèðî-

âàííàÿ ìåòîäèêà 
Grisotti

• Âåðõíÿÿ íîæêà.
• Âåðõíÿÿ/íèæíÿÿ 

íîæêè.
• Ìîäèôèöè-

ðîâàííàÿ ìåòîäè-
êà Grisotti.

• Òîðàêîýïèãàñò-
ðàëüíûé ëîñêóò

• Âåðõíÿÿ íîæêà.
• Ìîäèôèöèðîâàí-

íàÿ ìåòîäèêà 
Grisotti.

• Ìåòîäèêà H-Findlay

Íèæíå-
âíóòðåí-
íèé

• Òîðàêîýïèãàñò-
ðàëüíûé ëîñêóò/

• Ìîäèôèöèðîâàí-
íàÿ ìåòîäèêà Grisotti

• Òîðàêîýïèãàñò-
ðàëüíûé ëîñêóò.

• Ìîäèôèöèðîâàí-
íàÿ ìåòîäèêà 
Grisotti

• Âåðõíÿÿ íîæêà.
• Âåðõíÿÿ/íèæíÿÿ 

íîæêè.
• Íèæíÿÿ íîæêà.
• Ìåòîäèêà H-Findlay

Окончание табл. 4.2

Технические трудности и особые случаи
Мультифокальный или мультицентричный рост опухоли. 

Органосохраняющая операция возможна при условиях удаления каж-
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дого из фокусов опухоли с достижением чистоты краев резекции и фор-
мирования молочной железы приемлемой эстетической формы.

Патологические микрокальцинаты, выходящие за пределы опухолевого 
узла, или другие признаки распространенного внутрипротокового роста 
опухоли по данным маммографии и/или МРТ. Органосохраняющая 
операция возможна при условиях удаления всей зоны внутрипротоко-
вого роста опухоли с достижением чистоты краев резекции с запасом не 
менее 2 мм и формирования молочной железы приемлемой эстетиче-
ской формы.

Рак Педжета без формирования узла или с формированием узла 
в молочной железе. Не рекомендуется органосохраняющая операция, 
за исключением исследовательских программ, рекомендована мастэк-
томия. Мастэктомия может выполняться как без реконструкции, так 
и с первичной реконструкцией. В случае первичной реконструкции 
мастэктомию выполняют в варианте кожесохранной мастэктомии 
(с удалением соска и ареолы).

Расположение опухоли близко к соску или за соском. Возможна орга-
носохраняющая операция, в том числе и с удалением САК и последую-
щей пластикой молочной железы, например, по Гризотти [25].

Биопсия сигнальных/сторожевых лимфатических узлов
На сегодняшний день одним из обсуждаемых вопросов хирур-

гического лечения первично операбельного РМЖ является целе-
сообразность выполнения лимфаденэктомии в различных объемах. 
Проведение маммографического скрининга способствует увеличению 
доли пациенток с минимальным РМЖ, у которых стандартная лим-
фаденэктомия в подавляющем большинстве случаев является избы-
точной и калечащей процедурой. Было опубликовано революционное 
исследование Z0011, в котором звучал главный вопрос: «А может быть, 
даже наличие ограниченного числа пораженных лимфатических узлов 
не влияет на выживаемость?» При среднем сроке наблюдения 6,3 года 
показатели общей выживаемости и специфической выживаемости 
оказались практически одинаковыми, также как и выживаемость без 
регионарного рецидива. Лимфодиссекция не оказывает существен-
ного влияния на общую и специфическую выживаемость пациентов 
РМЖ с Т1–2 и позитивными сигнальными лимфатическими узлами, 
которым выполнялась лампэктомия, адъювантная системная терапия 
и ЛТ на молочную железу. Результаты данного исследования легли 
в основу последних рекомендаций St. Gallen. Но следует подчеркнуть, 
что ряд экспертов настоятельно не рекомендуют ограничиваться толь-
ко удалением сторожевых лимфатических узлов в случае более чем 
двух пораженных сигнальных лимфатических узлов, если пациентке 
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выполнена мастэктомия, не планируется проведение лучевой терапии 
или пациентка получала неоадъювантную терапию вследствие отсут-
ствия исследований, доказывающих обоснованность такого подхода. 
В настоящий момент все более активно в клиническую практику 
внедряется такая процедура, как биопсия сторожевого (сигнального) 
лимфатического узла/узлов —  хирургическое удаление лимфатических 
узлов после введения в параареолярную область контраста, который, 
накапливаясь в первых лимфатических узлах на пути лимфооттока 
от молочной железы, позволяет при помощи специального датчи-
ка определить их локализацию и удалить с последующим срочным 
гистологическим исследованием. Данная манипуляция позволяет 
определить наиболее подходящий объем операции для конкретного 
клинического случая. При отсутствии опухолевых клеток в сигналь-
ном лимфатическом узле регионарная лимфодиссекция не будет 
показана, при наличии опухолевых клеток —  будет. Показаниями 
к биопсии сторожевых узлов являются ранние (I–II) стадии РМЖ без 
признаков поражения регионарных лимфатических узлов. На сегод-
няшний день в России доступны два метода определения сигнальных 
лимфатических узлов:

 ■ флуоресцентный метод с красителем;
 ■ радиоактивный метод с использованием радиоизотопа.
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