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Предоперационная лекарственная терапия рака молочной железы (РМЖ) является одним из наиболее перспективных и ак-
тивно развивающихся направлений современной онкологии. Эффективное предоперационное системное лечение модифи-
цирует последующий хирургический этап, способствует элиминации субклинических микрометастазов, оценке чувствитель-
ности карциномы к данному виду терапии. Однако основной целью является достижение полной морфологической регрес-
сии как предиктора благоприятного прогноза течения заболевания. Доля пациенток, достигших полного ответа опухоли на
проводимое эффективное предоперационное лекарственное лечение, неуклонно растет, что создает определенные сложно-
сти на всех этапах хирургического лечения ввиду потери макроскопического опухолевого очага. Маркировка первичной опу-
холи и качественная оценка статуса регионарных лимфатических узлов до начала лекарственной терапии, предоперацион-
ная разметка остаточной опухоли, планирование объема удаляемых тканей, оценка краев резекции и клипирование «ложа»
удаленной опухоли для проведения адъювантной лучевой терапии с «бустом» являются непрерывной цепью современного
мультидисциплинарного подхода в терапии РМЖ, необходимость внедрения которого в клиническую практику становится
очевидным.
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фатических узлов, биопсия сторожевого лимфатического узла, оценка краев резекции, клипирование «ложа» удаленной
опухоли для подведения «буста».
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Preoperative systemic therapy of breast cancer is one of the most promising and rapidly developing areas of modern oncology. Ef-
fective preoperative systemic treatment modifies the subsequent surgical step, contributes to the elimination of subclinical mi-
crometastases and carcinoma sensitivity assessment for this type of therapy. However, the main goal is to achieve complete mor-
phological regression, as a predictor of favorable prognosis of the disease. The proportion of patients who achieved a complete tu-
mor response to preoperative effective systemic therapy is steadily growing, which creates certain difficulties at all steps of surgical
treatment due to loss of macroscopic tumor area. Placement of image-detectable marker into the primary tumor and assessment of
the status of regional lymph nodes before the start of systemic therapy, preoperative demarcate the residual tumor, planning volume
of removed tissue, evaluation of resection margins and clipping the tumor bed for adjuvant radiation therapy with boost is a continu-
ous chain of modern multidisciplinary approach in the treatment of breast cancer, the need to implement in clinical practice becomes
apparent.
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Неоадъювантная лекарственная терапия рака мо-
лочной железы (РМЖ) является одним из наиболее
динамично развивающихся направлений совре-

менной онкологии. Актуальность применения лекарст-
венной терапии как инициирующего этапа в комплекс-

ном лечении заболевания обусловлена высокой долей па-
циенток с РМЖ II–III стадии (68,5%) в нашей стране, а так-
же глубокой научной основой и реальными практически-
ми результатами такого лечебного подхода [1, 2]. Доля па-
циенток с местнораспространенным РМЖ III стадии в
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России высока (23,2%); необходимость применения 
неоадъювантной лекарственной терапии в данной кли-
нической ситуации обусловлена первично-неоперабель-
ным опухолевым процессом. Кроме того, у 45,3% женщин
с РМЖ в нашей стране опухоль диагностируется на II ста-
дии (T1-3N0-1); данные больные могут стать кандидатами
для успешной предоперационной лекарственной тера-
пии [1, 2].

Цели неоадъювантной системной терапии многогран-
ны: у пациенток с местнораспространенными опухолями
индукционное лекарственное лечение позволяет умень-
шить объем опухолевой массы (первичной опухоли и ре-
гионарных метастазов) и выполнить радикальную опера-
цию (мастэктомию) в качестве II этапа лечебного алго-
ритма. У больных с первично-операбельными стадиями
(IIA-B и IIIA – T3N1M0) предоперационная лекарственная
терапия позволяет уменьшить размеры первичной опухо-
ли и выполнить последующее органосохраняющее лече-
ние. Кроме того, применение лекарственной терапии на 
I этапе лечебного алгоритма при РМЖ II–III стадии позво-
ляет элиминировать субклинические микрометастазы,
оценить гетерогенность опухолевого клона и определить
чувствительность карциномы к данному виду системного
лечения, а в случае его неэффективности провести кор-
рекцию в соответствии с данными о биологии опухоли.
Важнейшей целью неоадъювантной лекарственной тера-
пии является достижение полного эффекта – регресса
первичной опухоли и регионарных метастазов как пре-
диктора благоприятного прогноза течения заболевания.
Именно достижение полного лекарственного патомор-
фоза при агрессивных биологических подтипах РМЖ ас-
социируется с высокими показателями отдаленной выжи-
ваемости [2, 3].

Современное неоадъювантное лекарственное лечение
планируется с учетом биологических характеристик опу-
холи, потенциальной чувствительности опухолевого кло-
на к системной терапии, особенностей клинической си-
туации и, что немаловажно, – предпочтений больных. До-
стижение полной морфологической регрессии опухоли
стало возможным в рутинной практике благодаря персо-
нификации лечебной стратегии с учетом характеристик
опухоли (биологический подтип, маркеры пролифера-
ции) и совершенствованию самой системной терапии
(увеличение количества циклов химиотерапии, добавле-
ние таксанов в схемы лечения, применение таргетных
агентов). Предоперационная лекарственная терапия мо-
дифицирует последующий хирургический этап лечения:
больные с крупными размерами карцином (T2-3), изна-
чально являющиеся кандидатами для радикальной ма-
стэктомии, после эффективного системного лечения ста-
новятся претендентами для современной органосохра-
няющей операции. При этом достижение полного клини-
ко-рентгенологического ответа опухоли создает опреде-
ленные сложности на этапе планирования и выполнения
органосохраняющей операции ввиду потери визуализа-
ции опухолевого очага. Целесообразной является размет-
ка опухоли перед началом предоперационной лекарст-
венной терапии с помощью рентгеноконтрастных марке-
ров с целью мониторинга зоны первичной опухоли для
последующей ее визуализации на этапе планирования
операции.

Маркировка первичной опухоли и регионарных
метастазов перед проведением предоперационной
лекарственной терапии является необходимой для эф-
фективного контроля опухолевого очага и планирования
дальнейшего хирургического этапа. Следует отметить,
что установка рентгеноконтрастного маркера в первич-
ную опухоль (± маркировка метастатически измененных
регионарных лимфатических узлов – ЛУ) перед началом
предоперационной лекарственной терапии является обя-
зательной и включена в рекомендации ведущих онколо-
гических сообществ (NCCN, ESMO, AGO). Полный клини-
ко-рентгенологический ответ на проведенное лекарст-
венное лечение и отсутствие остаточной опухоли соз-
дают сложности на всех этапах последующего хирургиче-

Рис. 1. Вид троакара-стилета с рентгеноконтрастным биологически инертным
маркером для длительного мониторинга опухоли: а – титановый маркер; 
б – золотой маркер.

Рис. 2. Техника установки и контроля локализации маркера в опухоли: 
а – установка маркера под контролем УЗИ; б – контроль локализации маркера
в опухоли (при УЗИ); в – контроль маркера при маммографии.

Рис. 3. Маркировка резидуальной опухоли МЖ: а – якорные иглы – гарпуны
со стилетами-проводниками; б – введение стилета в опухоль под контролем
УЗИ; в – контроль локализации стилета; г – стилет удален, в ткани МЖ оста-
лась якорная игла, введенная в опухоль.
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ского лечения: на этапе предоперационной рентгеноло-
гической разметки отсутствует зона первичного опухоле-
вого поражения; на этапе хирургического лечения те-
ряются визуальные и пальпаторные ориентиры для адек-
ватной оценки необходимого объема удаляемых тканей и
определения границ резекции. Определенные сложности
возникают и на этапе морфологической оценки лечебно-
го патоморфоза ввиду отсутствия макроскопического
опухолевого узла. Таким образом, рентгеноконтрастный
маркер, установленный в зону опухолевого поражения до
начала системной терапии, является необходимым ори-
ентиром для всей мультидисциплинарной команды –
рентгенолога, хирурга, морфолога.

В клинической практике маркировка зоны первичной
опухоли перед началом предоперационной лекарствен-
ной терапии необходима у пациенток с T1-3N0-1 стадия-
ми РМЖ, у которых в дальнейшем планируется органосо-
храняющая операция. Для введения маркера используется
металлический стилет-проводник, содержащий в себе

рентгеноконтрастный и биологически инертный метал-
лический маркер (золотой или титановый); рис. 1. Введе-
ние маркера в зону первичной опухоли проводится под
контролем маммографии и ультразвукового исследова-
ния (УЗИ) в асептических условиях (рис. 2).

Оценка статуса регионарных ЛУ перед проведе-
нием системной химиотерапии необходима для адек-
ватного стадирования РМЖ и в дальнейшем – оценки эф-
фективности проведенного лекарственного лечения.
Именно поэтому необходима верификация диагноза у па-
циенток с признаками поражения регионарного лимфо-
коллектора (пункционная или core-биопсия ЛУ при нали-
чии подозрительной ультразвуковой картины). При от-
сутствии клинических признаков метастатического пора-
жения наиболее оптимальным методом оценки статуса
регионарного лимфоколлектора является биопсия сторо-
жевого ЛУ, выполненная до начала системной терапии.
Важно, что биопсия сторожевого ЛУ, выполненная после 
неоадъювантного лекарственного лечения, характеризу-

Рис. 4. Маркировка зоны первичной опухоли при полном морфологическом
регрессе: а – рентгенологический контроль до начала предоперационной ле-
карственной терапии (маркер в опухоли); б – полный рентгенологический эф-
фект (опухоль не определяется, виден только маркер); в – подготовка к рент-
генологической разметке; г – маммограмма с маркером; д – подведение якор-
ной иглы к зоне маркера; е – рентгенологический контроль установки якор-
ной иглы в зону маркера.

Рис. 5. Хирургический этап лечения при наличии резидуальной опухоли: а – в
остаточную опухоль введена якорная игла перед операцией; б – вид удален-
ного сектора с якорной иглой; в – контроль краев резекции от резидуальной
опухоли.
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ется высокой долей ложноотрицательных результатов
(более 10%) [4]. Причем вероятность ложноотрицательно-
го результата биопсии напрямую зависит от размера ис-
ходной первичной опухоли и ее биологического подтипа.
Так, при отсутствии исходных клинических признаков
поражения регионарного лимфоколлектора (сN0) у па-
циенток с размером карциномы T1a вероятность «пропу-
стить» метастатический ЛУ после неоадъювантной ле-
карственной терапии составляет 0,7%; при размерах опу-
холи T1b – 1,5%; при T1c – 3%; при опухоли размером T2 –
7%, а при карциноме размером T3 достигает уже 18%. 
У больных с исходными клинически измененными ЛУ
(сN+) вероятность ложноотрицательного результата био-
псии сторожевого ЛУ после неоадъювантной системной
терапии зависит от биологического подтипа РМЖ: при
HER2+ карциномах составляет 8%, при тройном негатив-
ном раке – 15%, а у женщин с люминальными подтипами
(ER+PR+HER2-) достигает 45% [5, 6]. Возможным решени-
ем данной проблемы является маркировка метастатиче-
ски измененного ЛУ перед началом лекарственного лече-
ния рентгеноконтрастным маркером под контролем УЗИ
(методика аналогична маркировке первичной опухоли)
для его последующей точной визуализации при проведе-
нии хирургического лечения. Результаты использования
данной методики подробно изучены в крупном проспек-
тивном исследовании ACOSOG Z1071 (American College of
Surgeons Oncology Group); маркировка опухолево изме-
ненных ЛУ до начала лекарственного лечения позволила
снизить вероятность ложноотрицательного результата
биопсии сторожевого ЛУ в 2 раза (с 13,4 до 6,8%) [7]. В ру-
тинной практике при отсутствии возможности оценки
статуса регионарного лимфоколлектора до начала си-
стемной терапии целесообразно увеличить количество
удаляемых сторожевых ЛУ или выполнить аксиллярную
лимфодиссекцию (рекомендации NССN и St. Gallen, 2015)
[4, 8].

Определение зоны исходного опухолевого пора-
жения  при планировании хирургического этапа яв-
ляется важным. Выраженный или полный ответ опухоли
на проведенное системное лечение создает определенные
сложности на этапе планирования операции ввиду потери
явного макроскопического ориентира для удаления не-
обходимого объема тканей. При наличии резидуальной
карциномы предпочтительна ее разметка под инструмен-
тальным контролем (УЗИ или маммографии) путем интра-
туморального введения металлического проводника-сти-
лета с содержащейся внутри якорной иглой (гарпуном).
Для предупреждения повреждения опухолевого узла при
его маркировке и предотвращения смещения якорной иг-
лы за пределы опухоли наиболее целесообразными яв-
ляются проведение проводника-стилета через всю толщу
опухолевого узла и раскрытие якорной иглы за дисталь-
ным краем карциномы (рис. 3).

При полном регрессе опухоли единственным точным
ориентиром для определения необходимой зоны резек-
ции МЖ является рентгеноконтрастный маркер, установ-
ленный непосредственно в опухоль до начала лекарствен-
ной терапии. Разметка данной зоны осуществляется под
рентгенологическим контролем; проводник-стилет с якор-
ной иглой подводится непосредственно к рентгеноконт-
растному маркеру под контролем маммографии (рис. 4).

Определение необходимого объема удаляемых
тканей и границ резекции МЖ. Важными условиями
современного органосохраняющего лечения являются
«чистота» краев резекции (отсутствие инвазивного рака и
рака in situ по краю резекции) и выполнение послеопера-
ционной лучевой терапии на оставшуюся часть МЖ ±
«буст» на ложе удаленной опухоли. Причем безопасность
минимизации объема удаляемых тканей вокруг первич-
ного опухолевого очага и отсутствие дополнительного
выигрыша в показателях выживаемости при более широ-
ком иссечении тканей убедительно доказаны данными
метаанализа [9]. Большинство мировых экспертов счи-
тают достаточным отсутствие опухолевых клеток в крае
резекции (отсутствие красителя на инвазивной опухоли

или протоковой карциноме in situ – «no ink on invasive tu-
mor or DCIS»). Причем данный подход правомочен в раз-
ных возрастных группах (включая молодых пациенток), а
также при неблагоприятных биологических подтипах
карциномы и массивном внутрипротоковом компоненте
[4, 8, 10].

У женщин с РМЖ T1-3N0-1 стадий, получивших эф-
фективную системную терапию на I этапе лечения, про-
исходит полная или частичная регрессия первичного
опухолевого очага; планирование объема удаляемых
тканей в данном случае должно учитывать такое измене-
ние размера карциномы. Учитывая доказанную безопас-
ность удаления опухоли с минимальным захватом окру-
жающих тканей, ведущие мировые сообщества рекомен-
дуют соблюдать правило «no ink on invasive tumor or
DCIS» и у пациенток, получивших эффективную пред-
операционную системную терапию. В этой ситуации
границы резекции определяются именно резидуальной
опухолью и ее размерами, но не исходным опухолевым
очагом (рис. 5).

После неоадъювантной системной терапии эксперты
считают нецелесообразным удалять всю зону исходной
первичной опухоли в случае ее значимого уменьшения;
самым точным ориентиром для выбора оптимального
объема резекции являются маркер, установленный в опу-
холь до начала лекарственной терапии, и якорная игла-
гарпун, подведенная к нему [8]. Важным моментом хирур-
гического этапа терапии становится рентгенологический
контроль удаленного сектора МЖ, при котором подтвер-
ждается удаление исходной зоны первичной опухоли по
наличию маркера в ней (рис. 6).

Клипирование «ложа» удаленной опухоли. Луче-
вая терапия является обязательным компонентом совре-

КЛИНИЧЕСКАЯ ОНКОЛОГИЯ

Рис. 6. Хирургический этап лечения у пациентки с полным клинико-рентгено-
логическим ответом: а – удален сектор МЖ с якорной иглой, подведенной к
зоне маркера; б – рентгенологический контроль удаленного сектора (виден
маркер, введенный в опухоль до начала лекарственной терапии, и якорная
игла, подведенная к нему); в – «ложе» удаленной опухоли.

Рис. 7. Клипирование «ложа» удаленной опухоли: а – подготовка к клипирова-
нию; б – фиксация клипс к грудной мышце – «дну» раны; в – фиксация мышц к
ткани МЖ, по контуру «ложа» удаленной опухоли; г – клипсы определяются при
КТ-исследовании и служат ориентиром для оптимальной лучевой разметки.
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Сведения об авторах

менного органосохраняющего лечения; в ряде случаев
дополняется подведением «буста» – дополнительного
облучения «ложа» удаленной опухоли в дозе 10–16 Гр с
целью улучшения локального контроля заболевания. Со-
гласно международным рекомендациям «буст» при РМЖ
проводится с целью улучшения локального контроля у
больных моложе 50 лет, а у пациенток старше 50 лет –
при наличии факторов высокого риска возникновения
рецидивов (наличия сосудистой инвазии или выраженно-
го внутрипротокового компонента, степени анаплазии
G3, при «близких» или неисследованных краях резекции)
[4, 8, 11, 12].

У женщин, получивших неоадъювантное лекарствен-
ное лечение, лучевая терапия проводится по тем же
принципам, что и у больных, первично оперированных
[4, 8, 11, 12]. Даже при достижении полного морфологи-
ческого регресса опухоли лучевая терапия на всю остав-
шуюся часть МЖ настоятельно рекомендована. При не-
полном морфологическом ответе на проведенное ле-
карственное лечение у больных моложе 50 лет, а также
при наличии факторов высокого риска рецидива целесо-
образно не только облучение оставшейся части МЖ, но и
проведение «буста» на ложе удаленной резидуальной
опухоли [4, 8, 11, 12].

Ранее ориентирами для определения границ «ложа»
удаленной опухоли при планировании лучевого воздей-
ствия служили серомы, определяемые на КТ-срезах, кото-
рые вызывали определенные сложности у женщин, полу-
чающих адъювантную химиотерапию в течение 4–6 мес в
связи с рассасыванием серомы со временем. В настоящее
время границы для подведения «буста» стали определять с
помощью рентгеноконтрастных титановых клипс, уста-
навливаемых хирургами во время операции по контуру

удаленной первичной или резидуальной опухоли [12]. Ти-
тан, применяемый для изготовления клипс, является био-
логически инертным металлом с нулевой памятью формы
(не размыкается после сжатия) и не обладает феноменом
ферромагнитизма (намагничивания). Методика клипиро-
вания «ложа» удаленной опухоли широко используется в
Европе, США и других странах (UK protocol Coles, 2009);
рекомендована установка до 5 клипс в медиальном, лате-
ральном, краниальном, каудальном и наиболее глубоком
крае «ложа» удаленной опухоли [12]. Клипсы фиксируют-
ся с помощью зажима-клипатора к грудной мышце или
непосредственно к ткани МЖ по контуру «ложа» удален-
ной опухоли (рис. 7).

Методика клипирования «ложа» удаленной опухоли
позволяет максимально точно определить границы не-
обходимого «буста», что обеспечивает высокий локаль-
ный контроль заболевания.

Таким образом, современная неоадъювантная систем-
ная терапия, основанная на биологических характеристи-
ках РМЖ, значимо модернизировала последующий хирур-
гический этап лечения. Достижение полной морфологи-
ческой регрессии опухоли стало рутинным в клинической
практике благодаря персонифицированному подходу, что
требует активного применения интервенционных техно-
логий на всех этапах лечебного алгоритма. Маркировка
первичной опухоли и качественная оценка статуса регио-
нарных ЛУ до начала лекарственной терапии, предопера-
ционная разметка остаточной опухоли, планирование
объема удаляемых тканей, оценка краев резекции и кли-
пирование «ложа» удаленной опухоли являются непре-
рывной цепью современного мультидисциплинарного
подхода в терапии РМЖ, необходимость внедрения кото-
рого в клиническую практику становится очевидным.
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