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Идеологической базой адъювантной лекарственной терапии рака молочной
железы является теория о системности заболевания уже на самых ранних стади�
ях. В основу данной статьи положены решения 9�го консенсусного митинга экс�
пертов, который состоялся в Сен�Галлене (Швейцария) в 2005 г. [22]. Стратегия и
тактика лечебных мероприятий базируются на определении категории риска
рецидива болезни, при этом в первую очередь принимается во внимание чув(
ствительность к гормонотерапии, в то время как наличие метастазов в подмы�
шечных лимфатических узлах не является основополагающим критерием, по
которому пациентку автоматически относят в группу высокого риска.

Чувствительность к гормонотерапии
Определены три категории чувствительности опухоли к гормонотерапии:
· чувствительные к гормонотерапии: клетки экспрессируют рецепторы сте�

роидных гормонов (по данным биохимического или иммуногистохимического
методов);

· чувствительность к гормонотерапии сомнительна: клетки экспрессируют
рецепторы стероидных гормонов в количестве малом или недостаточном для того,
чтобы попытка гормонотерапии могла оказаться успешной и назначение только
гормонотерапии могло бы привести к положительному ответу; предполагается
необходимость химиотерапии. Границы между категориями «чувствительные к
гормонотерапии» и «чувствительность к гормонотерапии сомнительна» чет�
ко не очерчены, необходимо учитывать дополнительные клинические данные (со�
стояние менструальной функции, число вовлеченных лимфоузлов).

· нечувствительные к гормонотерапии: экспрессия рецепторов стероидных
гормонов в клетках не определяется.

Из представленной классификации следует, что гормонотерапия в самостоя�
тельном варианте может быть назначена только той группе больных, в которой
заболевание может действительно характеризоваться как чувствительное к гор�
монотерапии, так же как и химиотерапия в самостоятельном варианте может
быть назначена только тогда, когда есть основания считать заболевание не чув�
ствительным к гормонотерапии.

Больные категории «чувствительность к гормонотерапии сомнительна»
подлежат комбинированному лечению с назначением и химио�, и гормонотера�
пии. Индикаторами сомнительной чувствительности к гормонотерапии и пока�
занием для использования в адъювантной терапии обоих методов являются низ�
кие уровни рецепторов стероидных гормонов по данным иммуногистохимичес�
кого исследования (менее 10% позитивных клеток), потеря рецепторов прогес�
терона (PgR) независимо от уровня экспрессии рецепторов эстрогенов (ER), на�
личие других рецепторов, указывающих на нечувствительность к отдельным
видам гормонотерапии (например, гиперэкспрессия HER2/neu и тамоксифен),
большое число пораженных метастазами лимфатических узлов, определяемый
в опухоли высокий уровень активатора плазминогена урокиназного типа, инги�
битора активатора плазминогена 1 типа (uPA/PAI�1) [35] и повышенные марке�
ры пролиферации.

Категории риска
Состояние лимфоузлов – наиболее важный, но не единственный критерий

определения категории риска. Отсутствие метастазов в лимфоузлах (в том чис�
ле сентинальном) – основополагающий фактор, позволяющий отнести случай к
низкой категории риска [16]. Вовлечение 4 и более подмышечных лимфоузлов



Practical oncology

ПРАКТИЧЕСКАЯ ОНКОЛОГИЯ • Т. 8, № 3 – 2007 119

Таблица 1
Деление больных операбельным раком молочной железы на категории риска

Категория риска  

Низкий рискa 

Отсутствие метастазов в лимфоузлах в сочетании со всеми перечисленными 
ниже признаками: 
• рТ ≤ 2 см и 
• степень дифференцировки 1b и 
• нет перитуморальной инвазии сосудовс и 
нет гиперэкспрессии/амплификации гена HER-2/neud и возраст ≥ 35 лет 

Промежуточный рискe 

Отсутствие метастазов в лимфоузлах и хотя бы один из перечисленных ниже 
признаков: 

• рТ > 2 см или 
• степень дифференцировки 2-3b или 
• наличие перитуморальной инвазии сосудовс или 
• гиперэкспрессия/амплификация гена HER-2/neud или 
• возраст < 35 лет 

Метастазы в 1-3 лимфоузла и нет ни гиперэкспрессии, ни амплификации гена 
Her-2/neud 

Высокий риск 
Метастазы в 1-3 лимфоузла и 

• гиперэкспрессия/амплификация гена HER-2/neud 
Метастазы в 4 и более лимфоузлах 

 
анекоторые эксперты относят опухоли рТ1а и рТ1b (то есть рТ<1 см) при отсутствии метастазов в лимфатических узлах к группе

низкого риска, несмотря на более высокую степень злокачественности и/или более молодой возраст;
bтканевая или ядерная степень дифференцировки;
сзначение перитуморальной инвазии противоречиво, оно уменьшается по мере возрастания риска; наличие инвазии сосудов явля�

ется признаком категории промежуточного риска при отсутствии метастазов в регионарных лимфоузлах, но не оказывает влияния

на определение категории риска при наличии метастазов в регионарных лимфоузлах;
dгиперэкспрессия/амплификация гена HER�2/neu должна быть определена методами, которые подлежат контролю качества, т.е.

иммуногистохимическим или FISH;
ев категорию промежуточного риска входят как больные без метастазов в регионарные лимфоузлы, так и с метастазами в 1�3

лимфоузла.

рТ – размер опухоли при патоморфологическом исследовании (то есть размер инвазивного компонента)

Таблица 2
Выбор адъювантной системной терапии в зависимости от категории риска

Категория рискаа Чувствительные к ГТb 
Чувствительность к ГТ 

сомнительнаb,с 
Нечувствительные к ГТb 

Низкий риск ГТ или без АСТd ГТ или без АСТd Нет данных 

Промежуточный риск 
Только ГТ или 

ХТ→ГТ 
(ХТ+ГТ)е 

ХТ→ГТ 
(ХТ+ГТ)е 

ХТ 

Высокий риск ХТ→ГТ 
(ХТ+ГТ)е 

ХТ→ГТ 
(ХТ+ГТ)е 

ХТ 

 
асм. табл.1 для определения категории риска;
bчувствительность к ГТ описана в тексте;
свысокие уровни активатора плазминогена урокиназного типа (uPA) и его ингибитора, ингибитора активатора плазминогена 1

типа (PAI�1), оцененные в тканевых экстрактах методом ELISA, ассоциированы с нарастанием неопределенности потенциального

ответа на гормонотерапию;
dотмечены альтернативные лечебные опции с учетом медицинских противопоказаний, мнения врача, пожеланий пациента;
еклинические исследования подтвердили, что химиотерапия и тамоксифен должны назначаться последовательно, однако нет по�

добных данных относительно назначения ингибиторов ароматазы и подавления/аблации овариальной функции. Следовательно,

должна быть предусмотрена возможность параллельного назначения химиотерапии и некоторых видов гормонотерапии. У боль�

ных в пременопаузе допустимо назначение конкурентных аналогов GnRH вместе с химиотерапией.

ГТ – гормонотерапия. АСТ – адъювантная системная терапия, ХТ – химиотерапия.

свидетельствует о высоком риске, тем не менее, больные
с метастазами в 1�3 лимфоузла при наличии гиперэксп�
рессии или амплификации HER�2/neu [5] также включа�
ются в группу высокого риска, и наоборот больные с
метастазами в 1�3 лимфоузла без гиперэкспрессии или
амплификации HER�2/neu включаются в группу проме�
жуточного риска.

Выделены 3 категории риска: низкий, промежуточ(
ный и высокий (табл. 1).

Планирование адъювантной
системной терапии

План адъювантной системной терапии формируется
исходя из категории риска, в которую попадает пациен�
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тка по совокупности клинико�анамнестических данных,
а также с учетом потенциальной чувствительности к гор�
монотерапии (табл. 2).

Группа низкого риска. В группу низкого риска по
определению не входят больные с гормононечувстви�
тельными опухолями. Пациентки с гормоночувствитель�
ными опухолями должны получать гормонотерапию в
соответствии с состоянием менструальной функции
(табл. 3). Если гормонотерапия противопоказана (напри�
мер, в связи с известной непереносимостью, неблагоп�
риятным преморбидным фоном) или нежелательна, аль�
тернативой может быть наблюдение без адъювантной
системной терапии.

Группа промежуточного риска. В эту группу (табл.
2) входят как больные, чувствительные к гормонотера�
пии, которым возможно назначение только гормоноте�
рапии, так и больные, нечувствительные к гормоноте�
рапии, которым показано назначение только химиоте�
рапии. Между этими полюсами находятся больные, чув�
ствительные к гормонотерапии, и больные с сомнитель�
ной чувствительностью к гормонотерапии, которым до�
полнительно к гормонотерапии целесообразно назна�
чение химиотерапии. Экспериментальные и клиничес�
кие данные показали, что тамоксифен и, вероятно, дру�
гие селективные модуляторы рецепторов эстрогенов не
должны назначаться одновременно с химиотерапией,
особенно у пациенток с сомнительной чувствительнос�
тью к гормонотерапии [2, 18]. В настоящее время не из�
вестно, требуется ли подобный подход при назначении
химиотерапии и других типов эндокринной терапии
(например, аналогов GnRH у пременопаузальных жен�
щин), поскольку известно, что одновременное исполь�
зование этих препаратов эффективно при распростра�
ненном заболевании [20] и предоперационном исполь�
зовании [37].

Группа высокого риска. Большинству пациенток
группы высокого риска (табл. 2) показано проведение
химиотерапии независимо от противопоказаний (на�
пример, неблагоприятный преморбидный фон) или не�
гативного отношения со стороны пациентки. Пожилые
пациентки с высоким риском прогрессирования забо�
левания без клинически значимого преморбидного фона
должны получать химиотерапию. Пожилые пациентки
с неблагоприятным преморбидным фоном, но с ожида�
емой длительной продолжительностью жизни требуют
индивидуальных решений относительно системной те�
рапии.

Гормонотерапия для
пременопаузальных женщин

Тамоксифен рекомендован как стандарт адъювантной
терапии для женщин пременопаузального возраста с чув�
ствительными к гормонотерапии опухолями, у которых
адъювантная системная терапия может быть ограниче�
на только гормонотерапией. Подавление овариальной
функции (OFS – ovarian function suppression) является
альтернативой тамоксифену при противопоказаниях к

его назначению [29]. До получения данных соответству�
ющих исследований о целесообразности совместного
назначения тамоксифена и подавления овариальной
функции этот подход может быть рекомендован как оп�
тимальный для больных очень молодого возраста, осо�
бенно из групп промежуточного и высокого риска, а так�
же для пременопаузальных больных любого возраста из
группы высокого риска, особенно если химиотерапия
не привела к выключению функции яичников. Назначе�
ние тамоксифена запрещено при беременности в связи
с его тератогенным эффектом [4].

Оптимальная продолжительность подавления функ�
ции яичников неизвестна. При гиперэкспрессии гена
HER�2/neu [33] больные могут получить выигрыш, если
на весь период приема тамоксифена им назначаются
аналоги GnRH (гозерилин).

Тамоксифен должен назначаться после химиотера�
пии, однако оптимальный срок подавления функции
яичников вследствие химиотерапии четко не определен.
Подавление функции яичников, наступившее в резуль�
тате проведения химиотерапии, может рассматривать�
ся как индуцированная химиотерапией аменорея [3].

Больные пременопаузального возраста с метастаза�
ми в регионарные лимфоузлы и гормоночувствительны�
ми опухолями, получающие адъювантно тамоксифен, мо�
гут продолжить гормонотерапию ингибиторами арома�
тазы, если они достигли менопаузы.

Гормонотерапия у женщин
в менопаузе

В последние годы доложены результаты нескольких
исследований, в которых оценивалась эффективность
ингибиторов ароматазы в адъювантной гормонотерапии
у больных в менопаузе. Результаты исследования АТАС
показали, что в сравнении с тамоксифеном прием анас�
трозола в течение 5 лет дает увеличение безрецидивной
выживаемости, но не влияет на общую выживаемость [27].
Суставные, мышечные и костные боли, особенно пере�
ломы костей, чаще встречались в группе анастрозола,
гинекологические и сосудистые осложнения – в группе
тамоксифена. В исследовании ВIG 1�98 летрозол в срав�
нении с тамоксифеном обеспечил улучшение безреци�
дивной выживаемости, особенно выживаемости без от�
даленных метастазов [28]. Кардио� и цереброваскуляр�
ные осложнения, так же как и переломы костей, чаще
встречались в группе летрозола, тогда как гинекологи�
ческие и венозные тромбоэмболические осложнения –
в группе тамоксифена.

5 исследований были посвящены замене тамоксифе�
на после 2�3 лет приема на ингибитор ароматазы, так
что общая продолжительность адъювантной гормоно�
терапии составила 5 лет. В первом исследовании (380
человек) изучались низкие дозы аминоглютетимида; ре�
зультаты в отношении безрецидивной выживаемости
были сравнимы, показатель общей выживаемости уве�
личился [8]. В итальянском исследовании (426 больных)
замена тамоксифена после 2 лет приема на летрозол
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привела к статистически значимому снижению часто�
ты рецидивов [7]. Комбинированный анализ результа�
тов исследований, проведенных в Австрии и Германии
(всего 3123 больных), в которых больные получали
анастрозол после 2 лет приема тамоксифена, показал
статистически значимое увеличение безрецидивной
выживаемости в группе анастрозола в сравнении с груп�
пой больных, продолжавших принимать тамоксифен,
независимо от состояния лимфатических узлов [30]. IES,
наибольшее из подобных исследований (4742 боль�
ных), изучало эффективность ингибитора ароматазы
экземестана, назначавшегося после 2�3 лет приема та�
моксифена. Было показано статистически значимое
увеличение безрецидивной выживаемости в группе
экземестана, общая выживаемость за период наблюде�
ния 30 мес. в сравниваемых группах не различалась [19].
В исследовании МА�17 проводилось сравнение летро�
зола с плацебо, которые назначались по прошествии 5
лет терапии тамоксифеном в группе из 5157 больных.
Летрозол увеличивал общую и безрецидивную выжи�
ваемость у больных с метастазами в лимфоузлах на
момент установления диагноза. У пациенток без мета�
стазов в лимфоузлах достигнуто увеличение безреци�
дивной выживаемости в сравнении с плацебо без вли�
яния на общую выживаемость [23].

Эти данные свидетельствуют о том, что оптималь�
ная адъювантная гормонотерапия для постменопаузаль�
ных больных с рецепторо�положительным раком мо�
лочной железы предполагает назначение ингибиторов
ароматазы как в качестве начальной терапии, так и
после приема тамоксифена. При этом больные раком
молочной железы и их врачи должны взвесить преиму�
щества и риск любой лечебной опции [38]. Остается
ли допустимым назначение только тамоксифена? Сто�
имость лечения и его осложнения являются важными
позициями, которые должны учитываться при назна�
чении лечения конкретному больному. Адъювантный
тамоксифен имеет растянутый во времени положитель�
ный эффект после прекращения его приема в течение
5 лет; в отношении ингибиторов ароматазы нет дан�
ных относительно длительности эффекта после пре�
кращения терапии. Лечение ингибиторами ароматазы
в сравнении с тамоксифеном ассоциируется со сниже�
нием риска развития рака эндометрия и тромбоэмбо�
лических осложнений и повышением риска кардиовас�
кулярных осложнений и переломов костей, а также
мышечных и костно�суставных болей. Знания об от�
сроченных осложнениях ингибиторов ароматазы зна�
чительно беднее, чем о тамоксифене.

Таким образом, настоящие исследования позволяют
рассматривать несколько опций адъювантной гормоно�
терапии постменопаузальных больных без убедитель�
ных доказательств в пользу какой�либо из них:

1) только ингибиторы ароматазы (анастрозол, летро�
зол) в течение 5 лет;

2) тамоксифен 2�3 года, затем – ингибиторы аромата�
зы (экземестан, анастрозол) до завершения 5 лет терапии;

3) 5 лет приема тамоксифена с последующей заме�
ной на ингибитор ароматазы (летрозол).

В заключение еще раз следует подчеркнуть, что боль�
ным из группы низкого риска или с сопутствующими
кардиоваскулярными и костно�мышечными факторами
риска предпочтительно назначение только тамоксифе�
на; выбор диктуется экономическими соображениями
[14, 26].

Режимы химиотерапии
В целом возможности химиотерапии тем выше, чем

ниже чувствительность опухоли к гормонотерапии.
Для пациенток группы высокого риска с опухолью,
чувствительной к гормонотерапии, в большинстве
случаев в добавление к гормонотерапии должна на�
значаться химиотерапия. В ряде случаев интенсифи�
цированные режимы (в том числе с использованием
таксанов, более частых введений препаратов) не яв�
ляются более эффективными по сравнению со стан�
дартными режимами с включением антрациклинов,
назначаемыми 1 раз в 3 недели, например, такими как
AC/ЕС (доксорубицин/эпирубицин + циклофосфа�
мид), FEC

100
 (5�фторурацил, эпирубицин 100 мг/м2,

циклофосфамид) или CAF (циклофосфамид, доксору�
бицин, 5�фторурацил). Возможные схемы химиотера�
пии, сгруппированные с учетом их интенсивности,
представлены в табл. 3.

В современной литературе обсуждается практичес�
кое использование различных вариантов химиотера�
пии. Менее интенсивные режимы, такие как АС или
«классический» CMF [9, 21], обычно используются при
отсутствии метастазов в лимфоузлах, в то время как
более интенсивные режимы, такие как АС/А с последу�
ющим переходом на CMF [13], канадский вариант CEF
[36], CAF [11, 24], высокие дозы циклофосфамида, док�
сорубицина и паклитаксела [15], FEC

100
 [10] и ТАС (до�

цетаксел, доксорубицин, циклофосфамид) [34], чаще
назначаются при наличии метастазов в регионарных
лимфоузлах. Преимущества этих комбинаций были
показаны в соответствующих сравнительных исследо�
ваниях, в том числе с учетом стоимости комбинаций,
токсичности и стоимости симптоматической терапии.
Для пациенток с опухолями, потенциально чувствитель�
ными к гормонотерапии, которым также показано на�
значение химиотерапии, лечение в объеме 4 курсов АС
было подтверждено как допустимое. Назначение так�
санов в этой группе больных не показано независимо
от состояния лимфоузлов.

В группе больных промежуточного риска с опухоля�
ми, потенциально не чувствительными к гормонотерапии,
предпочтение отдается антрациклин�содержащим режи�
мам. Данные о рекомендуемой продолжительности лече�
ния противоречивы: для больных с отсутствием метаста�
зов в регионарных лимфоузлах необходимая продолжи�
тельность терапии составляет от 4 до 6 мес.; для больных
из группы высокого риска прогрессирования оптималь�
ными являются 6 курсов химиотерапии с интервалом 3
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или 4 недели. Химиотерапия должна начинаться в тече�
ние ближайших 3�4 недель после операции [17]. Таксаны
могут быть использованы у пациентов из группы высоко�
го риска. Интенсификация доз химиопрепаратов, а так�
же использование гемопоэтических факторов роста с
целью предотвращения редукции доз или увеличения

Таблица 3.
Режимы адъювантной системной терапии для больных операбельным раком молочной железы

Лечение в зависимости от потенциальной чувствительности к гормонотерапииa 

Чувствительные к ГТ Чувствительность к ГТ сомнительна Не чувствительные  
к ГТ Группа риска 

Пременопауза Постменопауза Пременопауза Постменопауза Пре- или 
постменопауза 

Низкий риск  

Tam или 
ничегоb 

или аналоги 
GnRHc 

Tam или AI или 
ничегоb 

Tam или ничегоb 
или аналоги 

GnRHb 

Tam или AI или 
ничегоb Нет данных 

Промежуточный 
рискc  

Tam (±OFS)d 
(±CT)e 
или 

СТe→Tamd 
(±OFS) или 

Tam только или 
OFSf 

Tam или 
AI или 

CTe→Tamd или 
СТe→AI 

Показания для 
замены Tam на 
AI: экземестан 
или анастрозол 
после 2-3 лет 
приема Tam, 
летрозол – 
после 5 лет 

CTe→Tamd 
(±OFS) или 
Tamd ± OFS 
(±CT)e или 
CTe→ (AI + 

OFS)b 
OFSf 

СТe→AI или 
СТe→Tamd 

Показания для 
замены Tam на AI: 
экземестан или 
анастрозол после 

2-3 лет приема 
тамоксифена, 
летрозол –  
после 5 лет. 

СТ 
Режимы: ACc, CMFc; 

AC или A→CMF; 
FEC (в 1 день, каждые 

21 день); 
(таксан-содержащие 

режимы: 
AC/A→паклитаксел, 
FEC100→доцетаксел, 

TAC) 

Высокий риск  

СТe→Tamd или 
СТe→Tamd + 

OFS или 
СТe→ (AI + 

OFS)b 

СТe→Tamd или 
СТe→AI 

Показания для 
замены Tam на 
AI: экземестан 
или анастрозол 
после 2-3 лет 

приема 
тамоксифена, 
летрозол – 
после 5 лет. 

СТe→Tamd или 
СТe→Tamd + 

OFS или 
СТe→ (AI + 

OFS)b 

СТe→AI или 
СТe→Tamd 

Показания для 
замены Tam на AI: 
экземестан или 
анастрозол после 

2-3 лет приема 
тамоксифена, 
летрозол –  
после 5 лет. 

СТ 
Режимы: AC/A→CMF; 

CEF или CAF 
(дни 1,8 каждые 

28дней); 
FEC (1 день каждые 

21 день) 
Таксан-содержащие 

режимы: 
AC/A→паклитаксел, 
FEC100→доцетаксел, 

TAC; 
(Интенсивные 

дозовые режимы) 

 
Данная таблица не содержит информации об адъювантной терапии трастузумабом для больных раком молочной железы с гипе�

рэкспрессией или амплификацией гена HER�2/neu. Такой вариант адъювантной терапии будет обсуждаться на основе результатов

соответствующих исследований и с учетом доступности трастузумаба. Круглыми скобками обозначены вопросы, на которые

в результате дальнейших исследований ожидается получить ответы.
aпотенциальная чувствительность к ГТ описана в тексте;
bотмечены альтернативные лечебные опции с учетом медицинских противопоказаний, мнения врача и пациента;
cнекоторые эксперты предлагают лечить всех больных с метастазами в регионарных лимфоузлах (независимо от числа поражен�

ных лимфоузлов) согласно рекомендациям для категории высокого риска, а также предлагают исключить АС и СМF из числа

используемых режимов химиотерапии;
dпациенты, получающие химиотерапию, не должны начинать прием тамоксифена до полного завершения химиотерапии;
eрешение вопроса о назначении химиотерапии в дополнение к гормонотерапии может зависеть от степени уверенности в чувстви�

тельности опухоли к гормонотерапии;
fесли предполагается выключение овариальной функции, то назначение тамоксифена после химиотерапии может улучшить ре�

зультаты лечения. Аналоги GnRH в самостоятельном варианте так же эффективны, как и химиотерапия, и могут быть назначены в

качестве адъювантного лечения в случаях, когда тамоксифен не показан или нежелателен.

Tam – тамоксифен; AI – ингибиторы ароматазы (анастрозол, экземестан, летрозол); СТ – химиотерапия (А – антрациклины: доксо�

рубицин и эпирубицин; эпирубицин может быть обозначен Е в режимах CEF, FEC); GnRH – гонадотропин�рилизинг�гормон (в

исследованиях назначался гозерелин); OFS – подавление функции яичников/аблация; АС – доксорубицин/эпирубицин в сочета�

нии с циклофосфамидом; CMF – циклофосфамид, метотрексат и 5�фторурацил; FEC � 5�фторурацил, эпирубицин и циклофосфа�

мид; FEC100 � 5�флуороурацил, эпирубицин 100 мг/м2 и циклофосфамид; ТАС – доцетаксел, доксорубицин, циклофосфамид;

CAF – циклофосфамид, доксорубицин, 5�фтороурацил.

интервалов между курсами для больных с не чувствитель�
ными к гормонотерапии опухолями не рекомендуется [15].

Биотерапия
В настоящее время в 4 крупных рандомизированных

исследованиях проводится изучение роли трастузумаба
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в адъювантной терапии; в этих исследованиях участву�
ют более 13 тыс. больных раком молочной железы с ги�
перэкспрессией или амплификацией HER�2/neu [5].
Результаты адъювантной терапии вселяют надежды [12],
но требуют подтверждения.

Сочетание системной адъювантной и
лучевой терапии

Лучевая терапия, как в случае органосохраняющей
операции, так и мастэктомии, должна проводиться пос�
ле окончания химиотерапии. Параллельное назначение
химиотерапии и лучевой терапии допустимо при ис�
пользовании режима CMF и возможно требует коррек�
ции схемы химиотерапии и доз облучения [6, 32]. Па�
раллельное назначение лучевой терапии и антрациклин�
содержащих режимов или таксанов не рекомендуется в
связи с повышением риска лучевых реакций со сторо�
ны нормальных тканей. Тамоксифен и лучевая терапия
могут быть назначены параллельно без существенных
изменений эффективности или увеличения токсичнос�
ти [1, 25].

Неоадъювантная системная терапия
Неоадъювантная (син. предоперационная, первичная)

системная терапия является методом выбора при лече�
нии местнораспространенного рака молочной железы
и стандартным компонентом комплексного лечения пер�
вично операбельного рака. В данном разделе будут рас�
смотрены вопросы, касающиеся неоадъювантной сис�
темной терапии только при первично операбельном
раке молочной железы.

Основными целями неоадъювантной системной те�
рапии являются:

� выполнение органосохраняющих операций. В не�
скольких рандомизированных исследованиях показано,
что неоадъювантная системная терапия снижает часто�
ту мастэктомий пропорционально интенсивности ис�
пользованного режима, при этом увеличения частоты
местных рецидивов не отмечено;

� получение информации об эффективности исполь(
зованного режима. Показано, что достижение выражен�
ного клинического эффекта в результате проведения
первых 2�3 циклов химиотерапии является прогности�
ческим фактором полной морфологической регрессии
опухоли и более высоких показателей выживаемости.
Оптимальная длительность неоадъювантной системной
терапии при достижении полного клинического эффек�
та не определена;

� увеличение безрецидивной выживаемости. Счита�
ется, что полное исчезновение жизнеспособной ткани
опухоли в молочной железе и подмышечных лимфоуз�
лах является индикатором успешной эрадикации отда�
ленных микрометастазов и ассоциируется с более бла�
гоприятными отдаленными результатами лечения. Вме�
сте с тем скрупулезный анализ результатов исследова�
ний, посвященных этой проблеме, выявил ряд методи�
ческих неточностей в трактовке данных, что не позво�

ляет сделать столь однозначных выводов. Исследования
в этом направлении продолжаются. В частности, при
анализе результатов лечения субпопуляции больных в
исследовании NSABP B�27 оказалось, что добавление
и/или увеличение длительности химиотерапии доцетак�
селом в дополнение к режиму АС сопровождается суще�
ственным увеличением показателей безрецидивной вы�
живаемости. При этом в подгруппе больных, получав�
ших неоадъювантно только АС, увеличения длительнос�
ти безрецидивного периода не наблюдалось, даже если
в результате лечения была достигнута полная морфоло�
гическая регрессия опухоли.

Результаты ряда рандомизированных исследований
показали, что как антрациклин�содержащие, так и бе�
зантрациклиновые режимы, а также доцетаксел одина�
ково эффективны при назначении как до (неоадъюван�
тно), так и после (адъювантно) операции.

Доказана также эффективность предоперационной
гормонотерапии рака молочной железы.

Таким образом, неоадъювантная системная тера(
пия может быть назначена пациентке, страдающей
операбельным раком молочной железы и имеющей по(
казания к проведению адъювантной системной те(
рапии. До начала неоадъювантной терапии необхо(
димо получить всю возможную информацию о сте(
пени распространения болезни и биологических ха(
рактеристиках опухоли (рецепторы эстрогенов и
прогестерона, экспрессия HER(2/neu). Если для приня(
тия решения о необходимости и объеме системной
неоадъювантной терапии необходима информация,
которая может быть получена только в результате
оперативного вмешательства (например, наличие
метастазов в регионарных лимфоузлах и их количе(
ство), назначать неоадъювантную системную тера(
пию не рекомендуется.

Стандартный режим неоадъювантной химиотерапии
не определен. Чаще всего назначаются схемы на основе
антрациклинов в сочетании или без таксанов. Данные
рандомизированных исследований показали, что при
использовании подобных комбинаций ожидаемая час�
тота полных морфологических регрессий не ниже 15%.
Препараты (антрациклины и таксаны) могут назначаться
как последовательно, так и параллельно, а также с ко�
роткими интервалами; четких преимуществ одних ме�
тодик перед другими у больных операбельным раком мо�
лочной железы не выявлено. Информация об эффектив�
ности неоадъювантной системной терапии должна быть
учтена при планировании системной терапии, если та�
ковая показана, в послеоперационном периоде. Изуче�
нию этого вопроса посвящен ряд рандомизированных
исследований, которые пока не дали однозначного от�
вета относительно оптимальной стратегии в этой ситу�
ации.

Эффективность неоадъювантной гормонотерапии
при операбельном раке молочной железы оценена,
главным образом, у женщин в постменопаузе с гормо�
нозависимым раком, которым требовалась мастэктомия
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и отсутствовали показания к проведению химиотера�
пии. Частота клинических эффектов при назначении
ингибиторов ароматазы (анастрозола или летрозола)
была значительно выше, чем при назначении тамок�
сифена, однако, полные морфологические эффекты в
обеих группах наблюдались одинаково редко с часто�
той, не превышающей 1�8%. В то же время, как при кос�
венном, так и при прямом сравнении частота местных
ответов и доля органосохраняющих операций при ле�
чении ингибиторами ароматазы была выше, чем при
лечении тамоксифеном. Правда, исследований, доказы�
вающих, что по частоте локорегионарных рецидивов
неоадъювантная гормонотерапия столь же безопасна,
как и мастэктомия, не существует. Не проводилось так�
же сравнения эффективности неоадъювантной и адъ�
ювантной гормонотерапии. Отсутствуют и какие бы то
ни было данные относительно применения неоадъю�
вантной гормонотерапии у больных с сохранной мен�
струальной функцией.

При выборе метода системной неоадъювантной те�
рапии основополагающими факторами по аналогии
с адъювантной терапией являются потенциальная чув�
ствительность опухоли к гормонотерапии, наличие
метастазов в подмышечных лимфоузлах, возраст, со�
стояние менструальной функции, размер опухоли и
степень ее дифференцировки. У женщин в менопаузе
с гормонозависимыми опухолями неоадъювантная
гормонотерапия может оказаться столь же успешной,

как и химиотерапия. При отсутствии ответа на гор�
монотерапию основой лечения должна быть химио�
терапия. Одновременное назначение химиотерапии
и гормонотерапии (тамоксифена) не рекомендуется,
так как может усугубить токсичность лечения и сни�
зить его эффективность. Трастузумаб для предопера�
ционного лечения в настоящее время может быть ис�
пользован только в рамках клинических исследова�
ний.

Оптимальная продолжительность неоадъювантной
системной терапии не определена. Считается, что для
достижения регрессии опухоли необходимы, по мень�
шей мере, 4 цикла химиотерапии или 3�4 месяца гормо�
нальной терапии [31].

Наблюдение после успешного
лечения операбельного рака
молочной железы

На результаты лечения распространенного рака мо�
лочной железы не влияет, насколько рано было выявле�
но прогрессирование заболевания. После завершения
локальной и системной адъювантной терапии женщи�
ны без признаков болезни подвергаются мониториро�
ванию, включающему регулярные осмотры и выяснение
жалоб, а также обследование с помощью методов инст�
рументальной визуализации молочной железы, а при
необходимости – выполнение других диагностических
методик.
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