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Введение. Рак молочной железы является ведущей онкопатологией у женщин. стандартная радикальная операция, 
выполняющаяся при данной патологии, включает лимфодиссекцию, приводящую к развитию постмастэктомичес-
кого синдрома. Однако удаление неметастических лимфатических узлов в полном объеме не является рациональ-
ным с учетом последующей инвалидизации пациентки. Этого возможно избежать с помощью процедуры биопсии 
сигнальных лимфатических узлов (слу). На данном этапе развития онкологии существует несколько способов 
визуализации слу. К числу наиболее перспективных относится флуоресцентный метод. Эта методика используется 
в течение многих лет, однако она недостаточно интегрирована в клиническую практику, и остается ряд вопросов 
по процедуре ее выполнения. Кроме того, требуется внедрение и совершенствование отечественных разработок, 
в том числе и для уменьшения финансовых затрат.
Цель исследования – изучение применения индоцианина зеленого отечественного производства (ООО Фирма «ФеРМеНт», 
Россия) и системы детекции IC-GOR (ООО «МедКомплект», Россия) для биопсии слу у больных ранним раком мо-
лочной железы.
Материалы и методы. с февраля по сентябрь 2023 г. биопсия слу с использованием индоцианина зеленого (ООО Фир-
ма «ФеРМеНт», Россия) была выполнена 53 больным ранним раком молочной железы без клинически определяемого 
поражения регионарных лимфатических узлов. Во всех случаях больные по данным клинического обследования 
имели операбельную стадию рака молочной железы (сT1–3N0M0). 5 мг индоцианина зеленого, растворенного в 4 мл 
воды для инъекций, после обработки операционного поля вводили внутрикожно и подкожно в 2 точки в верхне-
наружном квадранте молочной железы по краю ареолы у 40 (75,5 %) пациенток или паратуморально – у 13 (24,5 %). 
Разрез в подмышечной впадине длиной около 4 см осуществляли не ранее 10–15 мин после введения индоциани-
на зеленого (при визуализации дорожки на 1 см дистальнее места ее окончания для пре дотвращения пересечения 
лимфатического протока и истечения препарата в рану). После визуализации все светящиеся лимфатические узлы 
удаляли для последующего планового морфологического исследования. Далее всем пациенткам выполнялась 
стандартная лимфодиссекция I и II порядков. средний возраст пациенток составил 64,5 (37–85) года. Операция 
была выполнена в объеме модифицированной радикальной мастэктомии по Маддену у 40 (75,5 %) пациенток, 
радикальная резекция молочной железы проведена в 13 (24,5 %) наблюдениях.
Результаты. слу удалось визуализировать у 51 (96,2 %) пациентки из 53. После окончательного морфологическо-
го исследования у превалирующего числа пациенток в группе отмечены IA и IIA стадии заболевания – 15 (28,3 %) 
и 28 (52,8 %) соответственно. Метастазы в слу были обнаружены у 9 (17,0 %) пациенток. из них в 3 (5,7 %) слу-
чаях метастазы в лимфатических узлах были выявлены и при последующей лимфодиссеции. В 4 (7,6 %) случаях 
метастазы были выявлены при лимфодиссекции, но не были обнаружены в удаленных слу. таким образом, в ис-
следуемой группе у 13 (24,5 %) пациенток имелось метастатическое поражение лимфатических узлов при их от-
рицательном клиническом статусе. Общее число удаленных слу в изучаемой группе составило 169 (от 1 до 6), 
среднее число удаленных лимфатических узлов – 3,3. При анализе побочных эффектов аллергических и общих 
реакций на индоцианин отмечено не было.
Выводы. Применяемая нами методика контрастирования слу с индоцианином зеленым адекватна, воспроизводима. 
частота детекции слу при данном методе составляет 96,2 % при допустимой частоте ложноотрицательных 
результатов – 7,6 %. индоцианин зеленый (ООО Фирма «ФеРМеНт», Россия) и светодиодный флуороскопический 
онкодетектор IC-GOR (ООО «МедКомплект», Россия) можно рекомендовать для выполнения биопсии слу.

Ключевые слова: ранний рак молочной железы, индоцианин, биопсия сигнального лимфатического узла, флуо-
ресцентный метод
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Background. Breast cancer is the leading oncopathology of women. The routine radical surgery performed in this 
pathology includes lymph node dissection, which provokes development of postmastectomy syndrome. However, the 
removal of non-metastatic lymph nodes is not rational according to the subsequent disability of the patients. This can 
be avoided by using a sentinel lymph node (SLN) biopsy procedure. At this stage of oncology development, there are 
several ways to visualize SLN. The fluorescent method is among the most promising. This technique has been used 
for many years. However, it is not sufficiently implemented in clinical practice. There are still several questions about 
the procedure for its performance. In addition, it requires the introduction and improvement of domestic developments, 
including reducing financial costs.
Aim. To study the use of indocyanine green of domestic production (LLC Firm “FERMENT”, Russia) and the IC-GOR de-
tection system (LLC “MedKomplekt”, Russia) for SLN biopsy in patients with early breast cancer.
Materials and methods. From February to September 2023, biopsy of SLN using indocyanine green (LLC Firm “FERMENT”, 
Russia) was performed in 53 patients with early breast cancer without clinically detectable lesion of regional lymph nodes. 
In all cases, according to the clinical examination, the patients had an operable stage of breast cancer (cT1–3N0M0). 5 mg 
of indocyanine green, dissolved in 4 ml of water for injection, was administered after sanitizing of the surgical field intrader-
mally and subcutaneously at 2 points in the upper-outer quadrant of the breast along the edge of the areola in 40 patients 
(75.5 %) or paratumorally in 13 patients (24.5 %). An incision in the axilla about 4 cm long was made no earlier than 
10–15 minutes after injection of indocyanine green (when visualizing the track 1 cm beyond its distal end to avoid 
crossing the lymph duct, after which the drug can flow into the wound). After imaging, all detected lymph nodes were 
removed for planned morphological examination. Standard lymph node dissection of 1 and 2 level was performed in all 
patients. Middle age of patients was 64.5 years (from 37 to 85 year). In 40 patients (75.5 %) modified radical mastec-
tomy was performed, breast conserving surgery was done in 13 cases (24.5 %).
Results. SLN were visualized in 51 patients out of 53 (96.2 %). After the final morphological examination, the majo rity 
of patients in the group were ranged in the IA and IIA stages of the disease – 15 (28.3 %) and 28 (52.8 %), respective-
ly. Metastasis in the SLN were found in 9 patients (17.0 %). Besides, in 3 cases (5.7 %) metastasis in the lymph nodes 
were found after lymph node dissection. In 4 cases (7.6 %) metastasis were found during lymph node dissection but 
were not detected in the removed SLN. Thus, in the study group 13 (24.5 %) patients had metastatic lymph node lesion 
despite negative clinical status. The total number of removed SLN in the study group was 169 (from 1 to 6), the average 
number of removed lymph nodes was 3.3. Any negative events, allergic and general reactions to indocyanine were not 
reported.
Conclusion. Our technique of contrasting SLN with indocyanine green is adequate and reproducible. The frequency 
of detection of SLN with this method is 96.2 %, with an acceptable level of false negative results is 7.6 %. Indocyanine 
green (LLC Firm “FERMENT”, Russia) and the LED fluoroscopic cancer detector IC-GOR (LLC “MedKomplekt”, Russia) can be 
recommended for performing a SLN biopsy.

Keywords: early breast cancer, indocyanin, sentinel lymph node biopsy, fluorescent method
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Введение
Удаление регионарных лимфатических узлов (ЛУ) 

в течение многих лет входило в стандарт хирургичес-
кого лечения рака молочной железы (РМЖ). Однако 

на основании рандомизированных исследований было 
показано, что выполнение подмышечной лимфодис-
секции при раннем РМЖ позволяет уменьшить число 
регионарных рецидивов заболевания, но не влияет на 
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показатели выживаемости [1, 2]. Исследования, изучав-
шие эффективность и безопасноcть использования 
биопсии сигнальных лимфатических узлов (СЛУ) 
у больных с клинически отрицательными ЛУ, полно-
стью подтвердили эти данные [3, 4]. Выполнение лим-
фодиссекции, основная цель которой не лечебная, 
а диагностическая, а именно уточнение стадии заболе-
вания, при отсутствии метастазов, по сути, является 
удалением здоровой лимфоидной ткани. Однако вери-
фикация наличия и оценка количества метастазов в ре-
гионарных ЛУ является важным фактором прогноза 
заболевания [5, 6]. Кроме того, эта информация имеет 
большое значение во всех отечественных и международ-
ных клинических рекомендациях для определения так-
тики последующего адъювантного лечения [7–9].

В настоящее время благодаря обширным скрининго-
вым программам РМЖ выявляется в большинстве слу-
чаев на ранних стадиях. Так, в нашей стране в 2022 г. 
у 73,7 % пациенток были установлены I и II стадия 
заболевания [10]. По данным U. Veronesi и соавт. (2003), 
только 32–35 % больных при наличии первичной опу-
холи размером ≤2 см имеют поражение регионарных 
ЛУ [4]. С другой стороны, значение статуса ЛУ как мар-
кера для определения тактики адъювантного лечения 
постепенно уменьшается параллельно с совершенст-
вованием наших знаний о молекулярно-биологических 
характеристиках опухоли [11]. Таким образом, суще-
ствует большая когорта больных, которые не нужда-
ются в выполнении регионарной лимфодиссекции. 
Мы можем избежать тех негативных последствий для 
пациентки, которые связаны с данной процедурой: 
серомы, брахиоплексопатии, дисфункции сустава, 
отека верхней конечности, послеоперационного де-
фекта. Все эти негативные последствия значительно 
ухудшают качество жизни больных [12–14].

В то же время выполнение лимфодиссекции рекомен-
дуется при поражении ЛУ (особенно обширном), местно-
раcпространенном и воспалительном РМЖ [14, 15]. 
Послеоперационное лечение зависит прежде всего 
от молекулярно-биологического подтипа РМЖ, однако 
статус ЛУ все еще имеет большое значение для выбора 
лечения и его интенсивности. Поэтому точное стадиро-
вание очень важно для принятия решения о послеопе-
рационном лечении [12]. Кроме того, для назначения 
ряда препаратов (абемациклиб, олапариб), зарегистри-
рованных в последнее время для адъювантного лечения 
РМЖ, в некоторых клинических ситуациях требуется 
информация о числе пораженных ЛУ [16, 17].

Таким образом, процедура биопсии СЛУ, которая 
используется при раннем РМЖ уже около 30 лет, яв-
ляется идеальным лечебным подходом, позволяющим, 
с одной стороны, избежать неприятных последствий 
лимфодиссекции, а с другой – выделить ту группу 
пациенток, которая нуждается в более углубленном 
обследовании и расширении объема лечения.

Стандартная методика биопсии СЛУ, принятая 
во многих западных странах, включает комбинацию 
радиосцинтиграфии с препаратом на основе 99mTc 
и использование синего лимфотропного красителя. 
Данная комбинация позволяет достичь высокого уров-
ня детекции ЛУ – более 95 % и допустимой частоты 
ложноотрицательных результатов – 5–10 % [18].

Однако возможность использования этой комби-
нации существует не везде. Радиофармпрепараты 
на основе 99mTc обеспечивают уровень детекции, со-
поставимый с применением 2 методов, – 94,2–96,9 %, 
что позволяет применять этот метод самостоятельно 
[4, 19, 20]. В то же время даже в экономически разви-
тых странах не во всех клиниках есть радиоизотопные 
отделения, методика имеет высокую стоимость, нет 
возможности оценивать движение препарата в реаль-
ном времени и, кроме того, существует возможность 
радиоактивного воздействия на больного и хирурга. 
Последний тезис особенно актуален для высокопото-
ковых центров. Помимо того, введение радиофармпре-
парата рассматривается рядом исследователей в каче-
стве негативного фактора, требующего от пациента 
дополнительного посещения клиники [11, 21–23].

Синий краситель, используемый некоторыми 
 авторами в качестве единственного метода детекции, 
имеет много недостатков. Обеспечиваемый им уро-
вень идентификации ЛУ низкий и составляет 74–94 % 
при высокой частоте ложноотрицательных результа-
тов, требуется длительный период обучения хирурга, 
краситель не виден через кожу, кроме того, он может 
вызывать выраженные аллергические реакции вплоть 
до анафилактических, а в ряде случаев и некроз кожи 
[24, 25].

Таким образом, для рутинного внедрения в широ-
кую клиническую практику технологии биопсии СЛУ 
при раннем РМЖ необходимы надежный препарат 
и простой, удобный прибор для детекции, имеющие 
приемлемую стоимость и не требующие длительного 
обучения хирурга.

Индоцианин зеленый (indocyanine green, ICG) 
представляет собой флуоресцентный краситель, спектр 
поглощения и излучения которого находится в инфра-
красной области. Краситель быстро связывается с бел-
ками плазмы и потому нашел применение для изуче-
ния перфузии тканей. Под действием инфракрасного 
излучения ICG начинает флуоресцировать. Пик по-
глощаемого инфракрасного излучения имеет длину 
волны около 780 нм, испускаемое излучение (в инфра-
красном спектре) – около 830 нм. Флуоресценция 
проникает через ткани толщиной не более 10 мм. Ви-
зуализация регионарных ЛУ, накопивших ICG, стано-
вится возможной при использовании специального 
оборудования для детекции флуоресценции [26, 27].

В 1999 г. K. Motomura и соавт. впервые представили 
результаты исследования ICG для биопсии СЛУ 
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у 172 пациенток. Препарат вводили в дозе 25 мг периту-
морально, и под контролем зрения определяли зеленое 
окрашивание ЛУ через 10 мин. Уровень детекции составил 
127 (73,8 %), среднее число удаленных ЛУ – 1,7, частота 
ложноотрицательных результатов – 11,1 % [28].

В 2005 г. T. Kitai и соавт. опубликовали результаты 
применения камеры с диодным источником света и ICG 
у 18 больных ранним РМЖ. 25 мг / 5 мл препарата вво-
дили периареолярно. Через несколько секунд массажа 
были видны лимфатические пути. Разрез делали у окон-
чания пути. Уровень идентификации СЛУ составил 
94 %, среднее число удаленных узлов – 2,8 [24].

В последующем препарат активно изучался снача-
ла в Японии, а затем и в других странах, как самосто-
ятельно, так и в комбинации с 99mTc или синим краси-
телем. Абсолютное большинство авторов показало 
при этом высокий уровень детекции СЛУ (94–100 %), 
удобство использования метода и отсутствие негатив-
ных реакций [23, 25, 29–34].

Цель исследования – изучение применения ICG оте-
чественного производства (ООО Фирма «ФЕРМЕНТ», 
Россия) и системы детекции IC-GOR (ООО «МедКом-
плект», Россия) (рис. 1) для биопсии СЛУ у больных 
ранним РМЖ.

Материалы и методы
С февраля по сентябрь 2023 г. биопсия СЛУ с ис-

пользованием ICG (ООО Фирма «ФЕРМЕНТ», Рос-
сия) была выполнена 53 пациенткам с ранним РМЖ 
без клинически определяемого поражения регионарных 
ЛУ на базе ГБУ РО «Областной клинический онколо-
гический диспансер». Протокол клинического иссле-
дования был утвержден 06.05.2022 на заседании этиче-
ского комитета и научно-планового совета ФГБОУ 
ВО «Рязанский государственный медицинский универ-
ситет им. акад. И. П. Павлова» Минздрава России. Па-

циентки подписывали утвержденное информированное 
согласие на участие в исследовании.

Во всех случая больные по данным клинического 
обследования имели операбельную стадию РМЖ (сT1–
3N0M0). Отрицательный статус регионарных ЛУ должен 
был быть подтвержден, помимо клинического осмотра, 
с помощью ультразвукового исследования. Основные 
критерии исключения из исследования: двусторонний 
и мультицентричный рак по данным инструментально-
го обследования, наличие реакций гиперчувствительно-
сти к исследуемым препаратам, препаратам с аналогич-
ной структурой или препаратам стандартной терапии 
настоящего протокола.

5 мг ICG, растворенного в 4 мл воды для инъекций, 
вводили после обработки операционного поля внутри-
кожно и подкожно в 2 точки в верхненаружном квадран-
те молочной железы по краю ареолы у 40 (75,5 %) паци-
енток или паратуморально – у 13 (24,5 %). Введение 
ICG болезненно, поэтому целесообразно выполнять его 
инъекцию параллельно с началом наркоза. Массаж сте-
рильной салфеткой областей введения контрастного 
препарата проводили в течение 5–10 мин, с последу-
ющей визуализацией светящейся дорожки (зарегист-
рирована не во всех случаях) (рис. 2). Разрез в подмы-
шечной впадине длиной около 4 см осуществляли 
не ранее 10–15 мин после введения ICG (при визуа-
лизации дорожки на 1 см дистальнее окончания флу-
оресцирующей дорожки для предотвращения пересе-
чения лимфатического протока и истечения 
препарата в рану). В случае ожирения, большого раз-
мера молочных желез время визуализации контрастно-
го препарата в ЛУ может быть более 15 мин. После 
пересечения подмышечной фасции выключали или от-
водили операционную лампу и осуществляли поиск 
светящихся ЛУ (рис. 3). Для визуализации ЛУ мы ис-
пользовали светодиодный флуороскопический онко-
детектор IC-GOR (ООО «МедКомплект», Россия) 
и обычный монитор эндоскопической стойки STORZ 
(экран с разъемом VGA).

После визуализации все светящиеся ЛУ удаляли 
для последующего планового морфологического иссле-
дования (рис. 4), далее всем пациенткам выполнялась 
стандартная лимфодиссекция I и II порядков.

Средний возраст пациенток составил 64,5 (37–85) го-
да. Индекс массы тела в исследуемой группе рас-
пределился следующим образом: менее 30 кг/м2 – 
28 (52,8 %) случаев, от 30 до 40 кг/м2 – 22 (41,5 %) слу - 
чая, 40 кг/м2 и выше – 3 (5,7 %) случая.

Абсолютное большинство (n = 49 (92,5 %)) соста-
вили пациентки с люминальным РМЖ (рис. 5). Во всех 
случаях в данной группе больных на первом этапе ле-
чения была выполнена операция. Четверо (7,5 %) боль-
ных HER2-положительным и трижды негативным 
РМЖ получили на первом этапе неоадъювантную 
химиотерапию согласно принятым клиническим 

Рис. 1. Система IC-GOR – отечественный флуороскопический онко-
детектор (ООО «МедКомплект», Россия)

Fig. 1. IC-GOR System – national fluoroscopic cancer detector (LLC “Med-
Komplekt”, Russia)
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Рис. 2. Направление «дорожки» индоцианина при инфракрасной визу-
ализации (а) и ее проекция в реальном времени (б)

Fig. 2. Indocyanin line by infrared visualization (а) and its projection  
in the real time (б)

а

б

Рис. 3. Контрастирование лимфатического узла в операционной ране 

Fig. 3. Contrasting of the lymphatic node in the surgical wound

а

б

Рис. 4. Удаленные сигнальные лимфатические узлы макроскопически (а) 
и при инфракрасной визуализации (б)

Fig. 4. Removed sentinel lymph nodes – macroscopic view (а) and infrared 
visualization (б)

Рис. 5. Распределение пациенток по суррогатным молекулярно-биоло-
гическим подтипам рака молочной железы

Fig. 5. Distribution of patients by surrogate molecular biological subtypes  
of breast cancer 

Люминальный/HER2+ / 
Luminal/HER2+ 

1 (2 %)

Люминальный A / 
Luminal A 
33 (62 %)

Люминальный B / 
Luminal B 
16 (30 %)

HER2+
2 (4 %) Трижды негативный / 

Triple negative 
1 (2 %)

рекомендациям [8]. Операция была выполнена в объ-
еме модифицированной радикальной мастэктомии 
по Маддену у 40 (75,5 %) пациенток, радикальная ре-
зекция молочной железы проведена в 13 (24,5 %) слу-
чаях.

Результаты
Сигнальный лимфатический узел / узлы удалось 

визуализировать у 51 (96,2 %) пациентки из 53. После 
окончательного морфологического исследования 
у превалирующего числа пациенток в группе отмечены 

IA и IIA стадии заболевания – 15 (28,3 %) и 28 (52,8 %) 
соответственно (рис. 6). Из них степень распростра-
ненности процесса T1N0M0 установлена в 15 (28,3 %) 
случаях, T2N0M0 – в 22 (41,5 %). Чувствительность 
метода составила 92,7 %, специфичность – 95 %, точ-
ность – 93,7 %.

Метастазы в СЛУ обнаружены у 9 (17,0 %) паци-
енток. Из них в 3 (5,7 %) случаях метастазы в ЛУ были 
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доказана в ряде рандомизированных исследований. 
Методика, принятая во многих странах за стандартную, 
включает двойное контрастирование: радиосцинтигра-
фию с препаратом на основе 99mTc и использование си-
него лимфотропного красителя [14]. В то же время 
при отработанной методике использование только пре-
паратов на основе радиоизотопа 99mTc позволяет полу-
чить допустимый уровень детекции ЛУ [13, 19, 20].

Применение радиосцинтиграфии требует наличия 
в клинике сертифицированного отделения, что влечет 
серьезные одномоментные и текущие затраты и об-
условливает необходимость соблюдения специальных 
мер предосторожности при работе с источником из-
лучения. Не все клиники имеют такие возможности 
даже в развитых странах [36]. Поэтому в течение мно-
гих лет идет поиск других методик, позволяющих на-
дежно идентифицировать состояние СЛУ. Одной из та-
ких методик является флуоресцентная лимфография 
(метод ICG), эффективность которой была показана 
во многих исследованиях. В нашей стране пионерами 
этого метода являются С. М. Портной и соавт. (2019), 
показавшие его высокую эффективность при исполь-
зовании прибора Photodynamic Eye C9830 (Hamamatsu 
Photonics, Япония) [27]. Исследователи из Москов-
ского научно-исследовательского онкологического 
института им. П. А. Герцена во главе с А. Д. Зикиряход-
жаевым использовали в своей работе ICG (Verdye) 
(Diagnostic Green GmbH, Германия) и аппараты SPY 
2000 (Novadaq Technologies Inc., Канада) и Stryker 
(Stryker Corporation, США) [26, 37].

В нашем исследовании мы применяли для детек-
ции СЛУ разработки российского производства: ICG 
(ООО Фирма «ФЕРМЕНТ») и светодиодный флуороско-
пический детектор IC-GOR (ООО «МедКомплект»). 
Уровень детекции СЛУ 96,2 % был в пределах приня-
тых значений (>95 %) и соответствовал результатам, 
представленным другими авторами (табл. 1, 2).

Уровень детекции СЛУ при использовании флуо-
ресцентного метода во многих исследованиях был зна-
чительно выше, чем при использовании синего кра-
сителя [32, 33, 38, 40, 41]. Однако в связи с тем, что 
вторая группа препаратов не используется в нашей 
стране, больший интерес представляет сравнение эф-
фективности методики ICG-детекции со стандартно 
используемой процедурой радиосцинтиграфии с пре-
паратами 99mTc.

В абсолютном большинстве исследований исполь-
зовалась методика двойного контрастирования (99mTc 
и ICG) у каждой пациентки. Сравнение проводилось 
по уровню детекции для каждого препарата и числу 
удаленных ЛУ [11, 25, 30, 39, 42, 43].

Уже в 2013 г. исследование B. Ballardini и соавт. пока-
зало высокую конкордантность радиоизотопного и флу-
оресцентного методов – 93,5 %, при этом уровень детек-
ции для ICG составил 99,6 % [30]. Эти данные были 

Рис. 6. Распределение пациенток по стадиям заболевания

Fig. 6. Distribution of patients by disease stages

IA – 15 (28 %)

IIA – 28 (53 %)

IIIA – 4 (8 %) 0 – 1 (2 %)

IIB – 5 (9 %)

выявлены и при последующей лимфодиссеции. Сле-
дует отметить, что у 2 пациенток там, где не удалось 
контрастировать ЛУ, их метастатического поражения 
при лимфодиссекции выявлено не было.

В 4 (7,6 %) случаях метастазы были выявлены 
при лимфодиссекции, но не были обнаружены в уда-
ленных СЛУ. Таким образом, в исследуемой группе у 13 
(24,5 %) пациенток было метастатическое поражение 
ЛУ при их отрицательном клиническом статусе и от-
рицательной ультразвуковой оценке.

Общее число удаленных СЛУ в изучаемой группе 
составило 169 (от 1 до 6), среднее число удаленных 
ЛУ – 3,3.

При анализе побочных эффектов аллергических 
и общих реакций на индоцианин отмечено не было. 
В 1 (1,9 %) случае зарегистрировано зеленое окраши-
вание кожи в месте введения препарата параареолярно 
при выполнении радикальной резекции молочной 
железы. Окрашивание исчезло в течение 2 нед без ка-
ких-либо косметических последствий.

Обсуждение
При анализе изучаемой группы число пациенток, 

не имеющих метастазов в ЛУ, составило 40 (75,5 %). 
Таким образом, в большей части наблюдений мы мо-
гли бы избежать стандартной лимфодиссекции и не-
гативных результатов, связанных с ее выполнением. 
Уже в 2005 г., по данным A. Luini и соавт., только 30 % 
больных ранним РМЖ, которые обращались в клини-
ку, имели положительные ЛУ, и их число в перспекти-
ве должно уменьшиться в связи с развитием скринин-
говых программ [6]. Деэскалация объема операции 
на лимфатических путях без потери прогностической 
информации имеет громадное значение для качества 
жизни пациенток [35].

Стандартной методикой, которая позволяет избе-
жать лимфодиссекции у пациенток, не имеющих ме-
тастазов в регионарные ЛУ, является биопсия СЛУ. Эф-
фективность и безопасность этой методики была 
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Таблица 1. Среднее число удаленных сигнальных лимфатических узлов и частота детекции, по данным литературы

Table 1. Average number of deleted sentinel lymph nodes and frequency of detection according to the literature

Исследование 
Study

Препарат 
Preparation

Число 
пациентов 

Number  
of patients

Среднее число сигнальных 
лимфатических узлов 

Sentinel lymph nodes average 
number

Уровень идентификации 
лимфатических узлов, % 

Lymph nodes identification 
level, %

А.Д. Зикиряходжаев и др. (2023) [26] 
A.D. Zikiryakhodzhaev et al. (2023) [26] 

ICG 153 2,5 98,0

С.М. Портной и др. (2019) [27] 
S.М. Portnoy et al. (2019) [27]

ICG 99 1,9 98,0

T. Kitai et al. (2005) [24] ICG 18 2,8 94,0

K. Aoyama et al. (2011) [29] ICG 312 3,41 100

C. Chi et al. (2013) [31] ICG 22 2,7 100

F. Pellini et al. (2022) [23] ICG 184 3,4 98,3

W. Guo et al. (2014) [38]
ICG 36 3,6 97,2

BD 32 2,1 81,3

J. Liu et al. (2017) [33]
ICG 60 2,95 100

BD 60 1,77 88,3

J. Guo et al. (2017) [32]
ICG 184 3,0 97,0

BD 184 2,0 89,0

Z. Wang et al. (2020) [40]
ICG 70 3,5 100

BD 70 2,4 93,0

C. Zhang et al. (2021) [41]
ICG 197 3,0 95,4

BD 197 2,1 89,3

B. Ballardini et al. (2013) [30]
ICG 134 – 99,6

RI 134 – 94,0

F. Verbeek et al. (2014) [25]
ICG 95 1,9 99,0

RI + ICG 95 1,9 99,0

D. Samorani et al. (2016) [42]
ICG 821 2,3 97,2

RI 821 1,7 97,0

T. Sugie et al. (2016) [39] 
ICG 821 2,3 97,2

RI 821 1,7 97,0

T. Papathemelis et al. (2018) [11]
ICG 99 2,2 98,0

RI 99 1,7 98,0

C. Ngo et al. (2020) [43]
ICG 77 2,3 96,0

RI 77 2,3 93,0

Примечание. ICG – индоцианин зеленый; BD – синий краситель; RI – радиоизотоп.  
Note. ICG – indocyanine green; BD – blue dye; RI – radioisotope.
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подтверждены в более поздних исследованиях [11, 43]. 
Кроме того, в работе F. Verbeek и соавт. (2014) был 
показан одинаковый уровень детекции СЛУ для ICG 
и комбинации ICG с 99mTc – 99 % [25].

Важным показателем является частота ложноотри-
цательных результатов. При использовании методики 
биопсии СЛУ допустимой считается частота <10 %. Боль-
шинство исследований с использованием ICG комби-
нировали эту методику со стандартно принятыми и срав-
нивали эффективность флуоресцентного исследования 
с таковой стандартных методов. При отсутствии мета-
стазов в СЛУ лимфодиссекция не выполнялась. Поэто-
му интересны результаты исследований, авторы которых 
выполняли стандартную лимфодиссекцию после био-
псии СЛУ (см. табл. 2). Частота ложноотрицательных 
результатов при этом варьировала от 0 до 12 %. В нашем 
исследовании частота ложноотрицательных результатов 
составила 7,6 %, что ниже допустимого показателя 10 % 
и является приемлемым результатом.

Согласно данным современных исследований, на-
личие метастазов в 1–2 СЛУ не всегда требует выполне-
ния стандартной лимфодиссекции. Назначение после-
операционной лучевой терапии позволяет добиться 
результатов лечения, не отличающихся от полученных 
при расширении объема операции на лимфатических 
путях, а ложноотрицательные ЛУ не оказывают значи-
мого влияния на прогноз заболевания [45, 46].

В то же время в проспективном исследовании 
NSABP-B32 частота ложноотрицательных результатов 
зависела от числа удаленных ЛУ [47]. В исследовании 
H. Li и соавт. (2019) число удаленных СЛУ в многофак-
торном анализе является независимым фактором, пред-
сказывающим частоту ложноотрицательных результа-
тов. Так, при удалении 1, 2, 3 и 4 ЛУ она составила 
23,53; 15,79; 3,85 и 1,79 % соответственно (при исполь-
зовании синего красителя) [48].

В настоящее время вопрос об оптимальном числе ЛУ, 
удаляемых при биопсии СЛУ, остается спорным, но, 
по мнению некоторых авторов, удаление 3 ЛУ позволит 
редуцировать частоту ложноотрицательных результатов 
до уровня <10 %, в то время как только 1 удаленный 
сигнальный узел неадекватно отражает статус ЛУ [22, 
32, 49, 50]. Биопсия СЛУ изначально была использова-
на как методика, позволяющая дифференцировать па-
циенток по параметру отсутствия / наличия поражения 
регионарных ЛУ для решения вопроса о необходимости 
лимфодиссекции. Однако если мы хотим избежать лим-
фодиссекции и использовать на практике результаты 
исследований ACOSOG Z0011 и AMAROS [45, 46] 
при наличии метастазов в 1–2 СЛУ, то, возможно, луч-
ше удалить несколько узлов, а не 1 или 2 [11, 22]. В опу-
бликованном консенсусе конференции по лечению 
раннего РМЖ в Сент-Галлен (2023) указывается на то, 
что показания к системной терапии, основанные на ко-
личестве вовлеченных ЛУ, должны обсуждаться муль-
тидисциплинарной командой и индивидуализировать-
ся для пациентов [51].

Число удаляемых ЛУ при использовании ICG 
больше, чем при других методах детекции. В нашем 
исследовании среднее число удаленных ЛУ составило 
3,3. Это соответствует показателям, полученным дру-
гими авторами. Так, по данным T. Hojo и соавт. (2010), 
среднее число СЛУ, обнаруженных флуоресцентным 
методом, синим красителем и радиоизотопом, соста-
вило 3,8; 1,9 и 2,0 соответственно [52]. Видимо, флуо-
ресцентная методика позволяет идентифицировать 
не только СЛУ, но и, возможно, пара-СЛУ. Это может, 
с одной стороны, указывать на, возможно, большую 
надежность ICG (особенно для выявления статуса 
N2–3 и, соответственно, планирования более интен-
сивного адъювантного лечения), но с другой – приво-
дить к избыточному объему операции из-за ICG – 

Таблица 2. Частота ложноотрицательных результатов при биопсии сигнального лимфатического узла, по данным литературы

Table 2. Frequency of false-negative results in biopsy of sentinel lymph nodes according to the literature

Исследование 
Study

Препарат 
Preparation

Число 
пациентов 

Number  
of patients

Частота нахождения сигнального 
лимфатического узла, %; 

число сигнальных 
лимфатических узлов 

Sentinel lymph node identification 
frequency, %;  

sentinel lymph nodes number

Частота ложно-
отрицательных 
результатов, % 

Frequency of false-
negative results, %

С.М. Портной и др. (2019) [27] 
S.М. Portnoy et al. (2019) [27]

ICG 99 98,0; 1,9 3,6

T. Kitai et al. (2005) [24] ICG 18 94,0; 2,8 0

C. Chi et al. (2013) [31] ICG 22 100; 2,7 4,5 

W. Guo et al. (2014) [44] ICG 86 93,0; 2,4 12,0 
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детекции. Хотя в литературе нет четких указаний на то, 
что удаление 3–4 ЛУ значимо увеличивает число после-
операционных осложнений по сравнению с меньшим 
объемом биопсии [11, 22, 34, 50].

В отсутствие результатов масштабных рандоми-
зированных исследований с использованием метода 
ICG важными представляются результаты мета-
анализов, опубликованных в последние годы. Так, 
X. Zhang и соавт. (2016) проанализировали исследо-
вания, где после био псии СЛУ выполнялась полная 
аксиллярная диссекция, независимо от результата 
биопсии. В анализ было включено 6 исследований 
и 254 клинических случая. Уровень детекции при ис-
пользовании ICG был 98 % [53]. N. Rocco и соавт. 
(2023) также показали, что ICG имеет статистически 
достоверные преимущества перед другими методами 
в плане идентификации ЛУ [54]. M. S. Kedrzycki и со-
авт. (2021) на основании 10 исследований (944 паци-
ента) не обнаружили разницы в уровне идентифика-
ции ЛУ при сравнении ICG и 99mTc. Количество 
удаленных СЛУ было на 0,218 больше при использо-
вании ICG, чем при стандартной технике. Однако 
авторы задаются вопросом, может ли такое незначи-
тельное увеличение в числе ЛУ иметь значимое вли-
яние в плане негативных последствий, поскольку 
в настоящее время нет рандомизированных исследо-
ваний, сравнивающих число удаленных СЛУ и часто-
ту послеоперационных осложнений [55].

В нашем исследовании мы не выявили системных 
или аллергических реакций при использовании флуорес-
центного метода. Единственным побочным эффектом 
была обратимая пигментация кожи, зарегистрированная 
в 1 (1,9 %) случае. Это соответствует данным, полученным 
другими авторами, также отметившими обратимую пиг-
ментацию кожи и отсутствие других значимых негативных 
явлений при применении ICG [26, 29, 31, 38, 42].

В своем исследовании мы использовали для детек-
ции СЛУ дозу 5 мг индоцианина, разведенную в 4 мл 
воды для инъекций. При этом визуализация лимфати-
ческих путей (светящаяся дорожка) была достигнута 
не во всех случаях. Доза 5 мг используется многими 
авторами и рассматривается оптимальной в плане ос-
мотического и гидростатического давления [34]. В ис-
следовании D. Murava и соавт. (2009) визуализация 
лимфатических путей зависела от дозы препарата. 
При дозе 15 мг лимфатические пути визуализировались 
в 62,5 % случаев, а при введении 5 мг препарата визуали-
зация (светящиеся дорожки) была слабой. При этом уро-
вень детекции СЛУ не изменялся при увеличении дозы 
ICG [56]. Кроме того, многие авторы отмечают, что гора-
здо меньшая доза препарата (0,625 мг) является достаточ-
ной для визуализации ЛУ [25, 29]. Более высокие 
дозы могут приводить к ухудшению визуализации 
из-за «гашения» флуорофора. Иными словами, при из-
лишне высокой концентрации фотоны, излучаемые 

ICG, реабсорбируются и не улавливаются аппаратурой. 
Кроме того, такие концентрации препарата могут уси-
лить его отток в ЛУ II уровня, что приведет к увеличе-
нию числа удаляемых СЛУ. Молекулы ICG, имеющие 
небольшой диаметр (≤1 нм), распространяются значи-
тельно быстрее и проходят через значительно меньшие 
лимфатические сосуды, чем радиоизотоп. При этом 
изотоп лучше задерживается в ЛУ [25].

К. Aoyama и соавт. (2011) большее значение прида-
ют не концентрации препарата, а интерстициальному 
давлению в лимфатических сосудах, которое влияет 
на попадание препарата в лимфатические пути. Авторы 
использовали концентрацию 0,125 мг / мл – 5 мл. По их 
мнению, использование неадекватного объема, времени 
после инъекции и неадекватного массажа может ослабить 
возможность красителя достичь ЛУ [29].

Есть данные о том, что высокий индекс массы тела 
и более пожилой возраст могут ухудшать визуализацию 
СЛУ за счет более низкого интерстициального давления 
в лимфатических путях и толстого слоя жировой клет-
чатки [29, 57]. Но ряд авторов, которые исследовали 
влияние этих параметров, не смогли показать их зна-
чения для уровня детекции ЛУ [32, 33, 58].

Одним из важных факторов использования ICG-
детекции является стоимость метода, на что указы вают 
многие авторы [23, 57, 59]. Так,  E.M. Grischke и соавт. 
(2015) в своей работе приводят среднюю стоимость 
процедуры биопсии СЛУ с использованием 99mTc, ко-
торая составляет 300–350 €, в то время как стоимость 
методики с использованием ICG значительно ниже – 
около 100 € [57]. Согласно результатам, полученным 
Е. П. Куликовым и соавт. (2023), при применении ме-
тода флуоресцентной детекции с использованием ICG 
и аппарата для детекции российского производства 
затраты на единицу эффективности на 38–45 % ниже, 
чем при использовании радиоизотопного метода на ос-
нове 99mTc. Новые методы диагностики актуальны на 
современном этапе [59, 60].

Таким образом, метод флуоресцентной детекции 
имеет ряд преимуществ перед стандартными методами: 
1) движение препарата можно отслеживать в реальном 
времени при высоком разрешении; 2) низкая стои-
мость и доступность; 3) практически нет побочных 
эффектов; 4) не требуется наличие радиоизотопного 
отделения; 5) не требуется длительное обучение хирур-
га [11, 33]. В литературе есть данные от том, что для об-
учения хирурга-маммолога стандартно применяемым 
методам детекции СЛУ требуется не менее 20 операций, 
в то время как в исследовании J. Liu и соавт. (2017) было 
показано, что при использовании флуоресцентной ме-
тодики хирург может выполнять эту операцию успешно 
уже после 10 процедур [21, 33, 61].

В то же время среди недостатков метода ICG-детек-
ции отмечают невозможность визуализировать ЛУ через 
кожу (необходим разрез), сложность одновременного 
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осуществления диссекции и навигации, необходимость 
выключения операционной лампы и возможность 
истечения ICG в рану при повреждении протока [24, 
29, 33]. Кроме того, методика контрастирования ну-
ждается в стандартизации: по данным разных авторов, 
различаются количество точек введения (от 1 до 4), 
доза вводимого препарата (от 0,625 до 25 мг), время 
детекции (от 2–3 до 20 мин), используемые источники 
света [11, 13, 23–26, 29, 36].

Однако, несмотря на недостатки, методика флуо-
ресцентной детекции ЛУ является простой и удобной 
в клинической работе, не требует больших финансовых 
затрат, а ее результаты не отличаются от таковых стан-
дартных методов биопсии СЛУ. Кроме того, использо-
вание надежных отечественных разработок позволяет 
еще более снизить стоимость методики и повышает ее 
доступность.

Выводы
Применяемая нами методика контрастирования 

(раствор ICG, содержащий 5 мг действующего веще-
ства, введение препарата внутрикожно / подкожно по-
сле общей анестезии, экспозиция для накопления 
не менее 10 мин) может считаться адекватной. Часто-
та детекции СЛУ при данном методе составляет 96,2 % 
при допустимой частоте ложноотрицательных резуль-
татов – 7,54 % и клинически незначимых побочных 
эффектах. ICG (ООО Фирма «ФЕРМЕНТ», Россия) 
и светодиодный флуороскопический онкодетектор 
IC-GOR (ООО «МедКомплект», Россия) можно реко-
мендовать для рутинного выполнения биопсии СЛУ. 
Эта комбинация препарата и оборудования россий-
ского производства позволяет добиться результатов, 
сопоставимых с данными мировой литературы, 
при значительно меньших финансовых затратах.
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