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Исследования по сравнительной оценке 

эффективности органосохраняющего метода лечения 

и мастэктомии

Органосохраняющее лечение рака молочной же-

лезы (РМЖ), состоящее из операции и лучевой тера-

пии (ЛТ), стало предпочтительным методом лечения 

для многих больных [1–4]. Обоснованием для органо-

сохраняющих операций (ОСО) являются их преимуще-

ства в виде косметических, психологических и соци-

альных моментов [5–13]. Экономные хирургические 

вмешательства в сочетании с ЛТ, по мнению большин-

ства онкологов, не уступают по эффективности маст-

эктомии (МЭ) [14–22].

Данные заключения подтверждены 6 крупными 

рандомизированными клиническими исследовани-

ями [23]. Во всех исследованиях после ОСО прово-

дилось облучение всей молочной железы (МЖ) до-

зами 45–50 Гр. В исследованиях NSABP B-06 

и Milan I помимо облучения всей МЖ выполнялось 

локальное облучение ложа первичной опухоли (буст) 

суммарной очаговой дозой (СОД) 10 Гр. Результаты 

данных исследований продемонстрировали эквива-

лентность в показателях общей выживаемости (ОВ) 

и безрецидивной выживаемости (БРВ) после МЭ 

и органосохраняющего лечения больных ранним 

РМЖ (табл. 1).

В 5 из 6 рандомизированных исследований 

не было выявлено никакого значимого различия в ча-

стоте локальных рецидивов в зависимости от приме-

ненного метода лечения. Только в исследованиях NCI 

и EORTC наблюдали более высокую частоту локаль-

ных неудач после ОСО. Высокая частота рецидивов 

в исследовании NCI, по всей видимости, была связана 

с тем, что гистологическое исследование хирургиче-

ского края резекции проводилось только больным, име-

ющим большие размеры опухолевых образований; 

в то время как в исследовании EORTC 48 % пациенток 

с Т2-опухолями имели микроскопические положитель-

ные края резекции. Неадекватно выполненная опера-

ция, возможно, внесла свой вклад в увеличенный риск 

локальных рецидивов в исследованиях NCI и EORTC. 

Выполнение МЭ по поводу локальных неудач после 

органосохраняющей программы лечения способство-

вало увеличению продолжительности жизни до 5 лет 

у 70 % больных.

Таким образом, метаанализ рандомизированных 

исследований, сравнивающих ОСО + ЛТ с МЭ, не про-

демонстрировал никаких значимых различий в выжи-
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ваемости больных и в частоте локального контроля. 

Локальные рецидивы были обнаружены у 6,2 % паци-

енток после МЭ и у 5,9 % после адекватно выполнен-

ной ОСО и адъювантной ЛТ [24, 25].

Облучение всей МЖ проводилось всем пациен-

ткам с удаленной первичной опухолью размером < 5 см 

и отсутствием опухолевых клеток в краях резекции 

после ОСО [2, 26]. Абсолютными противопоказания-

ми к облучению МЖ являются беременность, предше-

ствующая ЛТ на МЖ или грудную клетку, мультифо-

кальный рост опухоли и наличие множественных 

кальцинатов в МЖ [27, 28]. Относительными проти-

вопоказаниями к проведению ЛТ на МЖ после ОСО 

являются склеродермия, системная красная волчанка, 

тяжелые кардиопульмональные заболевания, атакси-

ческая телеангиэктазия и генная предрасположен-

ность к ней [23, 29, 30].

Предлучевую подготовку предпочтительно выпол-

нять на рентгеновских симуляторах – компьютерном 

и магнитно-резонансном томографах с применением 

фиксирующих приспособлений в целях воспроизве-

дения точной укладки пациенток во время сеанса ЛТ.

Облучение МЖ возможно проводить в 2D-режиме 

с двух тангенциальных полей с применением трехмер-

ного планирования для определения таргетного объ-

ема, критических органов в целях уменьшения дозной 

нагрузки на легкие (максимальная дистанция легких 

по центральной оси не более 2 см), сердце (максималь-

ное расстояние между сердечным контуром и задним 

тангенциальным полем не более 1 см) и контралате-

ральную МЖ.

В целях гомогенного распределения дозы в очаге, 

уменьшения лучевой нагрузки на сердце и легкие 

предпочтение отдается новым технологиям: 3D-радио-

терапии, конформной лучевой терапии с модули-

рованной интенсивностью (IMRT), верификации по-

ложения больной во время сеанса радиотерапии 

под контролем изображений, 4D-радиотерапии (под-

ведение ионизирующих пучков с учетом акта дыха-

ния), облучению в положении больной лежа на жи-

воте (при больших размерах МЖ для гомогенного 

распределения дозы в очаге и обеспечения надежной 

защиты сердца) [31].

Многие рандомизированные исследования пока-

зали снижение частоты острых лучевых реакций 

и поздних лучевых повреждений (ПЛП) нормальных 

тканей и критических органов при применении кон-

формной ЛТ по сравнению с конвенциальной радио-

терапией [32–34].

Результаты рандомизированных исследований 

эффективности лучевой терапии после 

органосохраняющих операций на молочной железе

ЛТ на оставшуюся часть МЖ является стандарт-

ным и обязательным компонентом органосохраняю-

щего лечения, снижает частоту локальных рецидивов 

и увеличивает продолжительность жизни больных [16, 

19, 35–37]. На основании многих рандомизированных 

исследований сделан вывод, что ЛТ не может заменить 

никакой системный подход в адъювантном лечении 

больных после ОСО. Данный метод основывался 

на предпосылке, что ограниченная операция могла бы 

оставить опухолевые клетки в ткани МЖ. Морфологи-

ческое исследование препаратов после МЭ продемон-

стрировало, что опухолевые клетки могут распростра-

няться на расстояние 2–4 см от края опухоли, 

что диктует необходимость выполнения послеопера-

ционной ЛТ.

Более 40 рандомизированных исследований проде-

монстрировали существенное снижение частоты локаль-

Таблица 1. Рандомизированные исследования, сравнивающие органосохраняющие программы лечения с радикальной МЭ (РМЭ)

№
Рандомизированные

исследования
Период, годы

Число
пациенток

ОВ (%) 

1 Milan I 1973–1980
349 (РМЭ)

352 (KЭ + ХЛТ) 

20 (59)

20 (58)

2 NSABP B-06 1976–1984
590 (РМЭ)

629 (ЛЭ + ХЛТ) 

20 (53)

20 (54) 

3
Danish Breast Cancer

Cooperative Group
1983–1987

429 (РМЭ)

4300 (ЛЭ + ХЛТ) 

6 (82)

6 (79) 

4
Institute Gustave Roussy

Breast Cancer Group
1972–1979

91 (РМЭ)

88 (ЛЭ + ХЛТ) 

15 (65)

15 (73) 

5 National Cancer Institute (NCI) 1980–1986
116 (РМЭ)

121 (ЛЭ + ХЛТ) 

10 (75)

10 (77)

6 EORTC 10 801 1980–1986
426 (РМЭ)

456 (ЛЭ + ХЛТ) 

8 (63)

8 (58) 

Примечание. КЭ – квадрантэктомия + аксиллярная лимфодиссекция; ЛЭ – лампэктомия; ХЛТ – химиолучевая терапия.
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ных рецидивов после ЛТ на МЖ (с 27 до 5 %), однако 

статистически значимых различий в показателях ОВ 

и БРВ больных в зависимости от наличия послеопера-

ционной ЛТ выявлено не было [11, 37–41] (табл. 2). Не-

смотря на то что во многих рандомизированных иссле-

дованиях не отмечено роста показателей ОВ и БРВ 

больных, получивших адъювантную ЛТ, в последние 

годы появились сообщения об улучшении отдаленных 

результатов лечения после проведения послеопераци-

онной радиотерапии [29, 42–44]. По всей видимости, 

данные результаты были связаны с тем, что локальные 

рецидивы могут оказывать дальнейшее неблагоприят-

ное воздействие на прогноз заболевания. Локальные 

рецидивы имеют риск отдаленного метастазирования, 

влияя на выживаемость пациенток [13, 45]. В связи 

с изложенными заключениями, большинство радио-

логов считают, что даже при наличии благоприятных 

прогностических признаков больным, перенесшим 

ОСО, необходима послеоперационная ЛТ [46–50].

Однако на основании результатов последних рандо-

мизированных исследований были пересмотрены ре-

комендации по применению ЛТ после ОСО у пожилых 

женщин (старше 70 лет), имеющих благоприятные про-

гностические факторы. Согласно решению, принятому 

в 2011 г. на Международной конференции по адъювант-

ной терапии РМЖ, проходившей в Санкт-Галлене 

(Швейцария), исключение для проведения ЛТ после 

ОСО могут составлять пациентки 70 лет и старше с со-

четанием таких благоприятных факторов прогноза, 

как отсутствие поражения регионарных лимфатических 

узлов (ЛУ), Т1, эстроген-положительных опухолей с не-

гативными краями резекции, с обязательной последу-

ющей гормональной терапией тамоксифеном или воз-

можным применением ингибиторов ароматазы [53, 54].

Локальное облучение ложа опухоли

Вопрос о послеоперационном увеличении очаго-

вой дозы на ложе опухоли (буст) после традиционных 

50 Гр остается спорным. Большинство авторов сооб-

щают, что локальные рецидивы после ОСО на МЖ 

выявляются в 65–80 % случаев вокруг первичной опу-

холи [9, 51], что может явиться предпосылкой для до-

полнительного локального облучения ложа первичной 

опухоли.

В рандомизированном исследовании EORTC 

22 881 / 10 882 (boost vs. no-boost) оценены 10-летние 

результаты лечения 5569 больных РМЖ I–II стадий. 

Результаты данного исследования продемонстрирова-

ли снижение частоты локальных рецидивов после при-

менения локального облучения ложа опухоли с 10 % 

до 6 %, но с некоторыми потерями в косметических 

результатах лечения [55].

В связи с увеличением частоты ПЛП и косметиче-

ских неудач лечения после локального облучения пер-

Таблица 2. Сравнительный анализ результатов рандомизированных исследований больных после органосохраняющего хирургического лечения 

по поводу РМЖ I–II стадий с адъювантной ЛТ или без нее

Исследования
Период 

наблюдения 
(годы) 

Локальные рецидивы (%) ОВ (%) 

ОСО ОСО + ЛТ ОСО
ОСО +

ЛТ

NSABP B-06 [8]

N+

N0

20

–

–

39

44

36

14

9

17

46

–

–

46

–

–

Milan III [46, 51] 5 18 2 92 92

Uppsala–Orebro [38] 10 24 9 78 78

Ontario [28] 10 40 18 72 74

NSABP B-21 [37] 8 17 3  –  – 

Scottish [2] 5 28 6 93 93

St. George’s, UK [52] 5 35 13  –  – 

BASO II, UK [32] 4 5 2 98 98

West Midlands [38] 2 13 14  –  – 

Swedish [3] 5 14 4 93 94

CALGB [15] 5 4 1 86 87

Canadian [31]
5

8

7,7

17,6

0,6

3,5

93

–

93

–
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вичной опухоли появились сообщения о целесооб-

разности локального облучения ложа опухоли у огра-

ниченного контингента больных с высоким риском 

рецидивирования. В частности, лионское исследова-

ние не показало разницы в частоте рецидивов у боль-

ных с негативными краями резекции, получивших 

и не получивших локальное облучение ложа опухоли 

(4,5 % и 3,6 % соответственно). Только наличие пози-

тивного края опухоли существенно повлияло на пока-

затели локального контроля опухоли, что нашло отра-

жение в снижении 10-летней частоты локальных 

рецидивов с 13 % до 4 % (р = 0,0001) при выполнении 

бустной методики [56].

Другие исследователи отметили улучшение 5-лет-

них показателей локального контроля опухоли у жен-

щин моложе 40 лет, которым проводилось локальное 

облучение ложа первичной опухоли. Так, H. Bartelink 

et al. продемонстрировали, что буст СОД 10 Гр после 

облучения всей МЖ в дозе 50 Гр, достоверно снизил 

5-летнюю частоту локальных рецидивов с 19,5 % 

до 10,2 % у женщин моложе 40 лет, в то время 

как у женщин старшего возраста данный показатель 

не зависел от проведения дополнительного локально-

го облучения ложа опухоли. После бустной методики 

было отмечено увеличение частоты ПЛП кожи I–II 

степени с 5,9 % до 12,4 %, что повлияло на косметиче-

ский результат органосохраняющего лечения [35].

Аналогичные результаты также были получены 

и в другом рандомизированном исследовании 

(EORTC); 5569 больных РМЖ I–II стадий с негатив-

ными краями резекции после лампэктомии были ран-

домизированы на 2 группы: 50 Гр против 50 Гр + 16 Гр 

(буст). Опубликованные 10-летние данные исследова-

ния показали, что применение буста у больных моло-

же 40 лет достоверно снижает частоту локальных ре-

цидивов на 17 % (29,9 % против 13 %). При этом 

зафиксировано увеличение числа постлучевых фибро-

зов на 2,8 % (4,4 % против 1,6 %) [55]. Вновь не выяв-

лено преимущества в локальном контроле опухоли 

при выполнении буста у женщин старшего возраста.

Основываясь на итогах многих рандомизирован-

ных исследований, в 2011 г. были опубликованы реко-

мендации NCCN по проведению локального облуче-

ния ложа первичной опухоли: пациентки моложе 

50 лет, имеющие позитивные аксиллярные ЛУ, лим-

фоваскулярную опухолевую инвазию и близкое при-

лежание опухоли к краям резекции (< 1 мм). Однако 

поражение аксиллярных ЛУ является абсолютным 

показанием для выполнения локального облучения 

ложа опухоли независимо от возраста пациентки [14, 

29, 35, 56].

Локальное облучение ложа первичной опухоли 

можно проводить 3 методиками: брахитерапией, элек-

тронами или фотонами, разовая очаговая доза (РОД) 

2 Гр, СОД 10–16 Гр, при ритме облучения 5 фракций 

в неделю после завершения лучевой терапии на МЖ. 

Радиационное локальное поле определяется хирурги-

ческим швом и скрепками, расположенными в обла-

сти ложа первичной опухоли.

В последние годы появились сообщения о приме-

нении одновременного облучения МЖ и ложа первич-

ной опухоли. Многими исследователями показано 

преимущество использования интегрированного од-

новременного буста [57–61].

M. Guerrero et al. оценили с помощью линейной 

квадратичной модели IMRT одновременный интегри-

рованный буст 2,4 Гр × 25 фракций + облучение МЖ 

РОД 1,8 Гр × 25 фракций и показали, что данная мо-

дель по биологическому эффекту соответствует 50 Гр 

(2 Гр × 25) на МЖ и одновременному бусту 20 Гр (2 Гр 

× 10). По мнению многих исследователей IMRT, со-

путствующий интегрированный буст по сравнению 

с электронным предпочтителен при глубокой локали-

зации опухоли, обеспечивает дозную гомогенность 

и снижает дозу на нормальную ткань МЖ [59, 61–63].

C. W. Hurkmans et al., H.P. van der Laan et al. сооб-

щили о результатах планирования IMRT одновремен-

ного интегрированного буста и одновременного трех-

польного бустного поля. По данным исследователей 

IMRT, одновременный интегрированный буст оказал-

ся более конформальным, чем одновременный буст, 

снижая дозу на сердце и легкие [59, 61].

М. W. McDonald et al. представили 3-летние резуль-

таты лечения 354 больных ранним РМЖ, которым 

проводилась ЛТ МЖ в стандартном режиме фракци-

онирования РОД 1,8 Гр с одновременным интегриро-

ванным бустом 2,14–2,4 Гр. Кумулятивная доза на МЖ 

составила 45–50,4 Гр за 25–28 фракций и на ложе опу-

холи 59,92–60 Гр за 25–28 фракций. Частота локаль-

ных рецидивов составила 2,8 %. Получены хорошие 

косметические результаты у большинства пациенток 

(96,5 %) [64].

Группа исследователей из Нидерландов также 

сообщила о 3-летних результатах адъювантной ЛТ 

на МЖ в стандартном режиме фракционирования 

РОД 1,8 Гр + одновременный буст 2,3–2,4 Гр у 439 

больных ранним РМЖ. Частота локальных фиброзов 

II степени отмечена у 8,5 % больных. Удовлетворитель-

ные и неудовлетворительные косметические результа-

ты лечения зафиксированы у 39,7 % больных. Частота 

фиброзов ассоциировалась с предшествующей химио-

терапией, большим объемом локального облучения 

[57, 58]. Высокая частота фиброзов и неудовлетвори-

тельных косметических результатов лечения была, 

по всей видимости, связана с применением сопут-

ствующего, неинтегрированного буста.

Облучение регионарных зон

Вопрос о целесообразности облучения регионар-

ных зон после радикальной резекции МЖ остается 
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нерешенным. Существует много противоречий отно-

сительно этого вопроса. Некоторые исследователи счи-

тают, что нет необходимости в облучении аксиллярных 

ЛУ после адекватно выполненной лимфодиссекции 

при отсутствии метастазов в ЛУ или экстракапсуляр-

ного распространения опухоли [36, 65, 66]. По данным 

многих клинических исследований, частота регионар-

ных рецидивов у больных ранним РМЖ с клинически 

не определяемыми ЛУ была низкой (2–3 %) и не зави-

села от проведенной ЛТ после ОСО. При отсутствии 

преимуществ в регионарном контроле ЛТ на аксилляр-

ную зону после лимфодиссекции способствовала уве-

личению частоты осложнений [33].

Исследование NSABP B-04 впервые продемон-

стрировало, что ЛТ на подмышечную зону может быть 

альтернативой аксиллярной лимфодиссекции у боль-

ных с клинически негативными ЛУ [3]. Эти данные 

подтверждены и другим исследованием, выполненным 

в институте Кюри, включавшим 685 пациенток с кли-

нической стадией Т1–2N0. В нем осуществлено срав-

нение двух подходов к лечению: ОСО + аксиллярная 

лимфодиссекция и ОСО + ЛТ на аксиллярные ЛУ. 

Разницы в 5-, 10- и 15-летних показателях локорегио-

нарного контроля опухоли, а также в ОВ и БРВ между 

2 группами не зарегистрировано [44]. Несмотря на эф-

фективность регионарной радиотерапии, выполнение 

адекватной лимфодиссекции необходимо для уточне-

ния стадии заболевания и выбора индивидуального 

плана лечения.

Вопрос, связанный с уровнем лимфодиссекции, 

в связи с возможностью послеоперационных ослож-

нений чрезвычайно важен. Решением проблемы, воз-

можно, будет биопсия сигнальных ЛУ. Однако по-

добная методика не может считаться лечебным стан-

дартом, в связи с чем даже при отсутствии данных 

о вовлеченности сигнальных ЛУ ЛТ на аксиллярную 

зону целесообразна (IEO Trial 054) [9, 23].

Эффективность ЛТ на аксиллярные ЛУ изучена 

у 435 больных с клинической стадией Т1N0, перенес-

ших ОСО без лимфодиссекции. В зависимости от на-

личия послеоперационной ЛТ больные были рандо-

мизированы на 2 группы: 1) ОСО в сочетании с ЛТ; 

2) ОСО без ЛТ. В исследовании было показано, 

что 5-летняя ОВ была одинакова в обеих группах 

(96 %), а частота регионарных рецидивов была выше 

у больных, не получавших послеоперационную ЛТ 

(0,5 % против 1,5 %). В последующем были определе-

ны факторы, коррелирующие с регионарными реци-

дивами, у больных после ОСО без лимфодиссекции: 

больные моложе 65 лет, размер опухоли  1,1 см и вы-

сокий индекс пролиферации опухолевых клеток [23].

Существует также много противоречий относи-

тельно целесообразности облучения внутренних груд-

ных ЛУ. ЛТ на область внутренних грудных ЛУ, 

по мнению большинства исследователей и рекомен-

даций NCCN (2011), следует выполнять при клиниче-

ски или морфологически подтвержденном их пораже-

нии. Допустимо облучение внутригрудных ЛУ 

с предпочтительным применением конформной ра-

диотерапии РОД 2 Гр, СОД 50 Гр при локализации 

опухоли в центральной части и внутренних квадрантах 

МЖ [29, 36].

Последовательность лучевой, гормональной 

и химиотерапии

В последние годы многими исследователями об-

суждался вопрос о последовательности адъювантной 

лучевой и системной терапии. По результатам первого 

рандомизированного исследования группы Joint Cen-

ter for Radiation Therapy, опубликованного в 1996 г., 

было наглядно продемонстрировано, что химиотера-

пия (ХТ), проведенная после ОСО перед ЛТ, достовер-

но снижала частоту отдаленных метастазов в сравне-

нии с группой больных, где ХТ была проведена после 

ЛТ [36]. Сравнение вариантов адъювантного лечения 

(ЛТ + тамоксифен и тамоксифен + ЛТ) не выявило 

никаких различий в частоте локальных рецидивов 

и отдаленных метастазов между этими группами па-

циенток [67–69]. Однако, учитывая данные, доступ-

ные к настоящему времени, при эстроген-положитель-

ной опухоли и высоком риске прогрессирования 

следует обсудить вопрос о целесообразности проведе-

ния гормонального лечения тамоксифеном до начала 

ЛТ. Вопрос о последовательности использования ЛТ 

и ингибиторов ароматазы остается открытым [52].

Таким образом, на основании рандомизированных 

исследований по органосохраняющему лечению РМЖ 

можно сделать следующие выводы:

1. ЛТ на МЖ после ОСО снижает риск локальных 

рецидивов и может улучшать выживаемость больных.

2. Стандартная доза на МЖ после ОСО составляет 

45–50 Гр.

3. Локальное облучение ложа опухоли целесо-

образно проводить пациенткам моложе 50 лет, имею-

щим позитивные аксиллярные ЛУ, лимфоваскулярную 

опухолевую инвазию и близкое прилежание опухоли 

к краям резекции (< 1 мм). Поражение аксиллярных 

ЛУ является абсолютным показанием для выполнения 

локального облучения ложа опухоли независимо 

от возраста пациентки.

4. Рекомендованная локальная доза на ложе пер-

вичной опухоли составляет 10–16 Гр.

5. ЛТ рекомендовано проводить после завершения 

полихимиотерапии.

6. Нет общего консенсуса относительно сочетания 

ЛТ и гормональной терапии.

7. ЛТ на аксиллярные и над-, подключичные ЛУ 

целесообразно выполнять при поражении  4 ЛУ.

8. ЛТ может быть эффективной альтернативой хи-

рургической аксиллярной лимфодиссекции у больных 

OGRS 2-2014.indd   27OGRS 2-2014.indd   27 29.05.2014   16:05:3129.05.2014   16:05:31



28

М
а

м
м

о
л

о
г

и
я

Ж Е Н С К О Й  Р Е П Р О Д У К Т И В Н О Й  С И С Т Е М Ы 2   ’ 2 0 14Лечение

с клинически негативными ЛУ и положительными 

сторожевыми ЛУ.

9. Облучение аксиллярной зоны сопровождается 

низкой частотой постлучевых повреждений при отсут-

ствии аксиллярной лимфодиссекции.

10. Аксиллярная лимфодиссекция с последую-

щей ЛТ увеличивает риск постлучевых поврежде-

ний.

11. Роль сторожевых ЛУ пока не установлена 

для назначения облучения регионарных зон.
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