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Введение. Рак молочной железы (РМЖ) является одним из наиболее распространенных видов рака у женщин 
и представляет серьезную угрозу для здоровья и жизни. Ранняя диагностика и лечение РМЖ играют ключевую роль 
в повышении общей выживаемости пациентов.
Цель исследования – рассмотреть такой метод визуализации РМЖ, как маммографическое исследование, и кор-
реляцию его результатов с данными гистологического и иммуногистохимического исследований, их значимость 
в планировании органосохраняющих операций.
Материалы и методы. В исследовании приняли участие 217 пациенток с верифицированным диагнозом РМЖ 
узловой формы (T1–2N1M0). Всем пациенткам были выполнены цифровая маммография, гистологическое иссле-
дование биопсийного и операционного материала, иммуногистохимическое исследование опухоли (определение 
экспрессии рецепторов половых гормонов (эстрогенов и прогестерона), HER2 / neu-статуса и статуса маркера Ki-67, 
отражающего пролиферативную активность опухолевых клеток).
Результаты. сравнение результатов маммографии и гистологического, иммуногистохимического исследований 
показало достоверные различия в визуализации опухоли среди основных молекулярно-биологических подтипов 
РМЖ. статистически достоверно (p <0,001) доказана связь рака in situ и лучистых контуров новообразования 
и кальцинатов по данным маммографии.
Выводы. Маммографическое исследование является объективным и доступным методом визуализации РМЖ, по-
зволяющим оценить размеры опухоли и перитуморальную область. Однако при планировании органосохраняющих 
операций у пациентов с люминальными и HER2-положительными подтипами РМЖ рекомендуется рассмотреть 
мультимодальный метод диагностики распространения опухоли, включающий ультразвуковое исследование и маг-
нитно-резонансную томографию молочных желез с контрастным усилением.
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Background. Breast cancer (BC) stands as one of the most prevalent malignancies affecting women, posing a significant 
threat to health and life. Timely diagnosis and treatment of BC play a pivotal role in enhancing patient survival rates.
Aim. To explore such a method of visualization of BC as mammography and the correlation of its results with the data 
of histological and immunohistochemical studies, and their significance in planning organ-conserving operations.
Materials and methods. The study involved 217 patients diagnosed with nodular BC (T1–2N1M0). All patients underwent 
digital mammography, histological examination of biopsy and surgical specimens, and immunohistochemical analysis 
of tumor tissue (determination of the expression of sex hormone receptors (estrogen and progesterone), HER2 / neu 
status and the status of the Ki-67 marker, reflecting the proliferative activity of tumor cells).
Results. Comparison of mammographic and histological / immunohistochemical findings revealed significant differences 
in tumor visualization among major molecular subtypes of BC. A statistically significant association (p <0.001) was 
established between carcinoma in situ and radiological features such as spiculated margins and calcifications  
on mammography.
Conclusion. Mammography emerges as an objective and accessible visualization method for BC, enabling assessment 
of tumor size and peri-tumoral region. However, for planning breast-conserving surgery for luminal and HER2-positive 
BC subtypes, a multimodal diagnostic approach is recommended to assess tumor spread, incorporating ultrasound  
and contrast-enhanced magnetic resonance imaging.
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Введение
Рак молочной железы (РМЖ) по-прежнему явля-

ется одной из ведущих причин заболеваемости и смерт-
ности. Ежегодно в мире регистрируется >1 млн случа-
ев РМЖ [1] (рис. 1).

Рак молочной железы является гетерогенным за-
болеванием. Гетерогенность опухоли обнаруживается 
при инструментальной диагностике: опухоль может 
принимать разные формы визуализации (фенотип), 
имеет различные гистологические подвиды (например, 

Рис. 1. Статистика заболеваемости раком молочной железы в мире согласно данным Всемирной организации здравоохранения, 2022 г. [1]

Fig. 1. Statistics of breast cancer incidence in the world according to World Health Organization, 2022 [1]
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протоковый или дольковый) и молекулярно-биологи-
ческие подтипы [2] (табл. 1).

Маммография и ультразвуковое исследование яв-
ляются основными методами визуализации, исполь-
зуемыми для скрининга, диагностики РМЖ, опреде-
ления стадии заболевания, оценки эффективности 
лечения и последующего наблюдения за пациентами 
на послеоперационном этапе. Инструментальная ди-
агностика (например, маммография, ультразвуковое 
исследование, магнитно-резонансная томография 
и т. п.) позволяет не только обнаруживать новообразо-
вания, но и предполагать их молекулярно-биологи-
ческий подтип на основе фенотипических признаков, 
видимых человеческим глазом.

Исследования в области визуализации РМЖ на ос-
нове данных инструментальной диагностики способ-
ствовали развитию новых методов, таких как радио-
мика и радиогеномика [3]. Существует множество 
исследований, подтверждающих, что молекулярно-
биологические подтипы РМЖ не только различаются 
по рецепторному статусу, но и имеют особенности 
в визуализации и генетическом кодировании на уров-
не пикселей [4].

Так, для трижды негативных форм РМЖ сущест-
вуют «классические» признаки при визуализации. 
По данным маммографии трижды негативная опухоль 

чаще определяется в виде округлых, овальных или 
дольчатых новообразований с нечеткими границами 
(рис. 2) [5].

Наличие кальцинатов не характерно для данного 
суррогатного подтипа. Интересно, что именно у агрес-
сивных и быстрорастущих новообразований отсутст-
вует стромальная реакция, и инвазивный рост опухоли 
происходит, минуя стадию in situ. Именно этот фактор 
влияет на то, что у трижды негативных опухолей до-
статочно ровные и четкие края, т. е. граница между 
опухолью и паренхимой резко выражена (в 71–84 % слу-
чаев) [5–8].

Согласно обзору литературы, HER2-положитель-
ному РМЖ свойственна отличительная особенность, 
выражающаяся в наличии плеоморфных кальцинатов, 
чаще на плотном рентгенологическом фоне (рис. 3) 
[5, 9, 10].

Люминальный А и В суррогатные подтипы РМЖ 
также имеют свои фенотипические особенности ви-
зуализации. Люминальный А молекулярно-биологи-
ческий подтип характеризуется низкой экспрессией ге-
нов, связанных с пролиферацией клеток, в связи с этим 
данные опухоли чаще имеют выраженную стро мальную 
реакцию. На маммограммах люминальный A и B мо-
лекулярные подтипы характеризуются наличием спи-
кулообразных контуров (рис. 4) [11].

Таблица 1. Основные молекулярно-биологические подтипы рака молочной железы

Table 1. Main molecular biological subtypes of breast cancer

Молекулярно-биологический подтип 
Molecular biological subtype

Клинико-патологическое (суррогатное) определение подтипа 
Clinicopathological (surrogate) characteristics of the subtype

Люминальный А 
Luminal A

Наличие всех факторов: РЭ-положительный; HER2-отрицательный; 
низкий уровень Ki-67 (≤20 %); высокий уровень экспрессии РП (≥20 %) 
The presence of all factors: ER-positive; HER2-negative; low level of Ki-67 (≤20 %);  
high level of PR expression (≥20 %) 

Люминальный В (HER2-отрицательный) 
Luminal B (HER2-negative) 

РЭ-положительный, HER2-отрицательный и наличие 1 из следующих 
факторов:
• высокий уровень Ki-67 (≥30 %);
• низкий уровень экспрессии РП (<20 %) 
ER-positive, HER2-negative, and the presence of 1 of the following factors: 
• high level of Ki-67 (≥30 %); 
• low level of PR expression (<20 %) 

Люминальный В (HER2-положительный) 
Luminal B (HER2-positive) 

РЭ-положительный; HER2-положительный; любой уровень Ki-67; 
любой уровень экспрессии РП 
ER-positive; HER2-positive; any level of Ki-67; any level of PR expression

HER2-положительный (нелюминальный) 
HER2-positive (non-luminal) 

HER2-положительный; отрицательный по РЭ и РП; любой уровень Ki-67 
HER2-positive; ER- and PR-negative; any level of Ki-67

Базальноподобный 
Basal-like

Отрицательный по РЭ, РП, HER2 (трижды негативный протоковый) 
ER-, PR-, HER2-negative (triple negative ductal) 

Примечание. РЭ – рецепторы эстрогенов; РП – рецепторы прогестерона. 
Note. ER – estrogen receptors; PR – progesterone receptors.
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Рис. 2. Визуализация трижды негативного подтипа рака молочной железы на маммограммах

Fig. 2. Visualization of triple negative breast cancer on mammograms

Рис. 3. Визуализация HER2 / neu-положительного подтипа рака молочной железы на маммограммах

Fig. 3. Visualization of HER2 / neu-positive breast cancer on mammograms

Рис. 4. Визуализация люминального А подтипа рака молочной железы: а – маммография; б – ультразвуковое исследование

Fig. 4. Visualization of luminal A breast cancer: а – mammography; б – ultrasound

a б
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В целом считается, что образование спикулооб-
разных контуров представляет собой втягивание нор-
мальных куперовских связок в опухоль или инвазию 
опухолевых клеток в окружающие ткани в ответ на 
стромальную реакцию [12–14]. В связи с этим остается 
открытым вопрос, когда спикулообразные (лучистые) 
контуры представлены втяжением куперовских связок, 
а когда это визуализация рака in situ [15].

Цель исследования – рассмотреть корреляцию ре-
зультатов маммографии с данными гистологического 
и иммуногистохимического исследований, их значи-
мость в планировании органосохраняющих операций.

Материалы и методы
В ретроспективное исследование было включено 

217 пациенток Российского научного центра рентге-
норадиологии, имевших первично-операбельные фор-
мы РМЖ и прошедших хирургическое лечение 
и / или диагностическое обследование в период с ян-
варя 2022 г. по декабрь 2023 г. Средний возраст паци-
енток составил 56,7 ± 10,0 года (минимальный возраст 
пациентки – 26 лет, максимальный – 84 года).

Всем пациенткам выполнялась цифровая маммо-
графия в 2 стандартных проекциях: краниокаудальной 
и медиолатеральной, при необходимости в диагности-
ческом поиске выполнялась боковая проекция или ло-
кальная компрессия исследуемого участка с помощью 
специальных насадок. Маммография проводилась 
с использованием цифровой маммографической сис-
темы Senographe Pristina, Маммо-5МТ, Amulet Innovality. 
Два врача-рентгенолога с опытом работы в лучевой 
диагностике 4 и 10 лет независимо друг от друга опре-
деляли основные признаки новообразования по дан-
ным маммографии: размер, края новообразования, 
включение кальцинатов в его структуру или по конту-
ру. Если края новообразования было трудно определить 
точно (например, при плотном фоне), их считали не-
ровными (рис. 5).

При статистически различающихся результатах 
описание проводил третий врач-рентгенолог, чье опи-
сание считалось истинным.

Для морфологической верификации новообразо-
вания была выполнена трепанобиопсия под ультра-
звуковым контролем на аппаратах экспертного класса 
MyLabClassC Esaote и ACUSON S2000, автоматической 
биопсийной системой Magnum Bard с диаметром иглы 
12G или 14G (рис. 6).

Биопсийный и операционный материал проходил 
стандартную процедуру подготовки к патологоанато-
мическому исследованию, а также последующее им-
муногистохимическое исследование с антителами 
к рецепторам эстрогенов и рецепторам прогестерона, 
белку-рецептору HER2 и белку Ki-67. С использова-
нием результатов микроскопического описания опе-
рационного материала в исследование были включены 

следующие параметры: гистологический вид опухоли, 
степень дифференцировки, наличие компонентов in 
situ в краях опухоли. Полученные данные были внесе-
ны в общую базу.

Статистический анализ и визуализация проводи-
лись с использованием программы StatTech v.4.1.2 
(ООО «Статтех», Россия), а также с использованием 
библиотек pandas, seaborn, matplotlib.pyplot, statistics, 
sklearn, sklearn.model_selection с помощью языка про-
граммирования Python.

Результаты
Для оценки размеров новообразования (РМЖ) 

использовались 2 метода: рентгенологический, осно-
ванный на определении показателя по маммограммам, 
и гистологический, заключающийся в макроскопичес-
ком описании операционного материала (рис. 7). При 
этом результаты гистологического исследования счи-
тались истинным значением размера опухоли.

При использовании парного t-критерия Стьюден-
та было получено p = 0,856, т. е. средние значения 

Рис. 5. Примеры спикулообразных (а) и ровных / неровных (б) контуров 
новообразования на маммограммах

Fig. 5. Examples of spicule-shaped (a) and smooth / uneven (б) contours  
of a formation on mammograms

Рис. 6. Трепанобиопсия с помощью ультразвуковой навигации

Fig. 6. Trephine biopsy using ultrasound navigation

a б
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не различаются. Это указывает на то, что размер опу-
холи на маммограммах соответствует истинному раз-
меру опухоли, определенному в результате гистологи-
ческого исследования (табл. 2).

Необходимо отметить широкий межквартильный 
размах погрешностей измерений в сторону как пре-
увеличения, так и преуменьшения истинного размера 

опухоли. При анализе погрешностей измерений в зави-
симости от молекулярно-биологического подтипа опу-
холи не было обнаружено значимых различий  
(p = 0,322; использованный метод – критерий Краске-
ла–Уоллиса). При анализе погрешностей измерений 
в зависимости от контуров новообразования также 
не было установлено статистически значимых разли-
чий (p = 0,203; использованный метод – U-критерий 
Манна–Уитни). Результаты исследования показали, 
что в 88 % случаев предоперационный размер опухо-
ли Т1 соответствовал гистологическому размеру рT1, 
а в 11,5 % – pT2. Опухоли категории T2 реже сохра-
няли первоначальный размер (72,7 %), и чаще размер 
опухоли был завышен на предоперационном этапе 
(26 %). Только в 1 случае, согласно результатам гис-
тологического исследования, размер опухоли превы-
шал 5 см (табл. 3).

При погрешности измерений >2 см3 был проведен 
анализ зависимости от молекулярно-биологического 
подтипа и контуров новообразования. Однако 
при оценке зависимостей не было выявлено статисти-
чески значимых различий (p = 0,658 / 0,056; 0,567 / 0,092; 
0,124 / 0,133), что указывает на субъективный характер 
погрешностей измерений. Исходя из рис. 8, можно 
заметить, что для люминальных молекулярно-биоло-
гических подтипов характерно наличие лучистых кон-
туров новообразования (p <0,001; используемый 

Рис. 7. Макропрепарат операционного материала. Стрелками указан 
пример измерения длины и ширины опухоли

Fig. 7. Macroscopic specimen of the surgical material. The arrows indicate 
an example of measuring the length and width of a tumor

Таблица 2. Описательная статистика количественных переменных

Table 2. Descriptive statistics of quantitative variables

Показатель 
Parameter

Среднее (М) 
Mean (M) 

Стандартное 
отклонение 

Standard 
deviation

Q1–Q3
Минимум 

Min
Максимум 

Max

Объем опухоли согласно гистологическому 
заключению, см3 
Tumor volume according to histological report, cm3

3,5 5,8 0,63–3,84 0,01 47,10

Объем опухоли согласно маммографии, см3 
Tumor volume according to mammography, cm3 3,5 5,6 0,40–3,85 0,07 35,52

Таблица 3. Анализ рТ в зависимости от Т

Table 3. Analysis of pT depending on T

Показатель 
Parameter

Категория 
Category

Т1, n (%) Т2, n (%) p

рТ

рТ1 123 (88,5) 20 (26,0) 

<0,001*рТ2 16 (11,5) 56 (72,7) 

рТ3 0 1 (1,3) 

*Различия показателей статистически значимы (p <0,05). 
*Differences in parameters are statistically significant (p <0.05).



28

М
а

м
м

о
л

о
г

и
я

 |
 M

a
m

m
o

l
o

g
y

3   ’ 2 0 2 4

Том 20 / Vol. 20
ОПУХОЛИ ЖЕНСКОЙ РЕПРОДУКТИВНОЙ СИСТЕМЫ
TUMORS OF FEMALE REPRODUCTIVE SYSTEM Оригинальные статьи | Original reports

До
ля

 на
бл

юд
ен

ий
, %

  / 
Pe

rce
nt

ag
e o

f c
as

es
, %

100

75

50

25

0

Молекулярно-биологический подтип  /  
Molecular biological subtype

Люминальный А  /  
Luminal A

Базально- 
подобный  
(трижды 

негативный)  /  
Basal-like  

(triple negative)

Люминальный B  /  
Luminal B

HER2/neu+

Ровный  /  Smooth Лучистый  /  Spiculated
Контур новообразования  /  Tumor contour

40,2
54,8

85,7 80,0

20,0
14,3

45,2

59,8

До
ля

 на
бл

юд
ен

ий
, %

  / 
Pe

rce
nt

ag
e o

f c
as

es
, %

100

75

50

25

0

Молекулярно-биологический подтип  /  
Molecular biological subtype

Люминальный А  /  
Luminal A

Базально- 
подобный  
(трижды 

негативный)  /  
Basal-like  

(triple negative)

Люминальный B /  
Luminal B

HER2/neu+

Нет  /  No Есть  /  Yes
Кальцинаты  /  Calcifications

85,7
84,9

57,1

80,0

20,0

42,9

15,114,3

а б

Рис. 8. Визуализация распределения контуров новообразования (а) и наличия кальцинатов в краях или структуре опухоли (б) в зависимости 
от молекулярно-биологического подтипа

Fig. 8. Visualization of the distribution of tumor contours (a) and the presence of calcifications in the edges or structure of the tumor (б) depending on the 
molecular biological subtype
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Рис. 9. Визуализация распределения рака in situ в зависимости от кон-
туров новообразования (а) и от наличия кальцинатов в краях или 
структуре опухоли (б)

Fig. 9.  Visualization of the distribution of cancer in situ depending  
on the contours of the tumor (а) and on the presence of calcifications in the 
edges or structure of the tumor (б)

метод – χ2 Пирсона). Также, несмотря на ограничен-
ный объем выборки, установлено, что для HER2 / neu-
положительных новообразований свойственно при-
сутствие кальцинатов (p = 0,015; используемый 
метод – χ2 Пирсона).

Нами был проведен анализ контуров новообразо-
вания и наличия рака in situ в краях опухоли по данным 
исследования операционного материала. Согласно 
результатам этого анализа, вероятность обнаружения 
карциномы in situ по краю опухоли в группе новообра-
зований с лучистыми контурами была значительно 
выше по сравнению с группой новообразований с ров-
ными / неровными контурами (p <0,001; 95 % довери-
тельный интервал 2,271–7,045; используемый метод – 
χ2 Пирсона).

Также в результате анализа выявлено, что вероят-
ность обнаружения карциномы in situ по краю опухоли 
в группе новообразований с кальцинатами в структуре 
или по краю была значительно выше по сравнению 
с группой новообразований без кальцинатов (95 % 
доверительный интервал 1,083–4,682) (рис. 9).

Обсуждение
В этой работе мы исследовали взаимосвязь меж-

ду маммографическими характеристиками и моле-
кулярно-биологическими подтипами РМЖ. Люми-
нальные подтипы продемонстрировали значимую 
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положительную корреляцию с наличием спикулоо-
бразных краев, в отличие от трижды негативных форм, 
что также подтверждается другими исследованиями 
[5, 7, 16].

Опухоли с микрокальцификатами, обнаруженные 
на маммограмме, были тесно связаны со сверхэкспрес-
сией HER2. В работах D. Cen и соавт., T. A. Patel и со-
авт. также было отмечено, что опухоли с наличием 
амплификации HER2 с большей вероятностью будут 
иметь гетерогенные и плеоморфные микрокальцифи-
кации на маммограммах [17, 18].

Учитывая связь между спикулообразными (лучи-
стыми) контурами, кальцинатами по краю новообра-
зования и разрастанием рака in situ, врачам-онкологам 
и рентгенологам следует обращать внимание на контур 
новообразования при планировании операции, в част-
ности при органосохраняющих операциях. Поскольку 
при определении размеров новообразования по данным 
маммографии и гистологическом исследовании край 
опухоли является наиболее плотным, видимым участ-
ком, а лучистый контур может быть признаком разра-
стания рака in situ и не учитываться при расчете объема 

резекции, новообразования с лучистыми контурами 
или с кальцинатами в структуре и / или по контуру опу-
холи могут быть причиной нерадикальной операции 
с последующей ререзекцией или изменением объема 
оперативного вмешательства. В связи с этим при пла-
нировании органосохраняющей операции при люми-
нальных и HER2-положительных подтипах РМЖ ре-
комендуется учитывать не только размер ново- 
образования, но и перитуморальную область.

Выводы
Основные молекулярные подтипы РМЖ, такие 

как люминальный A и B, базальноподобный и HER2-по-
ложительный, имеют характерные признаки на маммо-
грамме, что может служить основой для проведения 
неинвазивной биопсии и уже на этапе диагностики по-
зволяет предположить возможный молекулярно-биоло-
гический подтип. При планировании органосохраняю-
щих операций на молочной железе рекомендуется 
мультимодальная диагностика с участием рентгенологов, 
онкологов и хирургов для обеспечения оптимального 
хирургического и последующего лечения.
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