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Введение
Дистанционная лучевая терапия 
(ДЛТ) уже давно вошла в стандар-
ты лечения пациентов с инвазив-
ными и неинвазивными формами 
рака молочной железы (РМЖ). Осо-
бое значение методика приобрела 
после широкого внедрения органо-
сохраняющей хирургии. Сегодня 
на смену классической ДЛТ при-
ходят новые режимы и варианты 
лучевого воздействия. Однако ДЛТ 
остается наиболее распространен-
ной методикой, применяемой после 
сохранного лечения. 
Как показали результаты крупных 
рандомизированных исследова-
ний (NSABP, EORTC, UK CCCR, 
EBCTCG), ДЛТ позволяет умень-
шить частоту возникновения 
местных рецидивов на 60–70% 
при инвазивном и на 50–60% при 
неинвазивном раке.
Широкое применение дополни-
тельного облучения ложа опухоли 

(boost) способствовало еще боль-
шему снижению риска развития 
локорегионарных рецидивов после 
органосохраняющих операций. 
При этом позитивный эффект 
лечения не зависит от возраста, 
биологического подтипа и степени 
злокачественности [1–3]. 
В настоящее время продолжает-
ся поиск маркеров, позволяющих 
оценить прогноз и  определить 
чувствительность опухоли к раз-
личным режимам лучевой тера-
пии (ЛТ). Ряд работ затрагивает 
проблемы отказа от ЛТ больных 
с низким риском рецидива и ин-
тенсификации терапии при высо-
ком риске. Практически во всех 
современных исследованиях ана-
лизируются токсический профиль 
ЛТ и способы профилактики не-
желательных побочных эффектов.
Таким образом, текущие иссле-
дования в основном направлены 
на щадящую стратегию в плане 

уменьшения длительности, дозы 
и частоты токсических явлений ЛТ 
без ущерба радикализму.

Парциальная лучевая терапия
В ряде крупных исследований 
эффективности парциальной ЛТ 
(ПЛТ) использовались различные 
варианты брахитерапии, в  том 
числе мультикатетерная интер-
стициальная или баллонная бра-
хитерапия, а также трехмерная 
конформная ДЛТ. Предложенные 
варианты ПЛТ в основном направ-
лены на сокращение длительности 
лечения [4].
Позитивные результаты получе-
ны в нескольких проспективных 
нерандомизированных исследова-
ниях применения интерстициаль-
ной и баллонной брахитерапии. 
В частности, при использовании 
Mammosite частота локальных 
рецидивов не превышала 3,8% 
при пятилетнем наблюдении 
(n = 1449) [5]. При SAVI (Strut-
Adjusted Volume Implant – модер-
низированный вариант мультика-
тетерной брахитерапии) частота 
рецидивов составила лишь 2,6% 
при четырехлетнем наблюдении 
(n = 300) [6]. При общепринятой 
мультикатетерной брахитерапии 
рецидивы выявлены в 5,2% случаев 
(n = 100) [7]. Учитывая относитель-
но небольшой срок наблюдения 
в ряде исследований, необходим 
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анализ показателей безрецидивной 
и общей выживаемости по резуль-
татам более длительного периода 
наблюдения. 
В крупном рандомизированном 
исследовании RTOG 0413/NSABP 
B39 больные с инвазивными и не-
инвазивными формами РМЖ раз-
мером менее 3 см с 1–3 позитив-
ными лимфатическими узлами 
(ЛУ) получали либо классическую 
ДЛТ (50 Гр), либо ПЛТ (брахите-
рапия или 3D-конформная ЛТ, 
3,4–3,85 Гр, десять фракций). Под-
тверждена безопасность и эффек-
тивность ПЛТ у пациентов старше 
50 лет с эстроген-рецептор(ER)-по-
ложительным HER2-негативным 
РМЖ при негативных краях ре-
зекции. Однако, по мнению авто-
ров, при DCIS высокой степени 
злокачественности предложен-
ную методику следует применять 
осторожно, поскольку данных 
о безопасности ПЛТ при неинва-
зивном РМЖ недостаточно. Кроме 
того, нужно учитывать несколь-
ко большую частоту токсических 
эффектов 3-й степени при ПЛТ 
по сравнению с ДЛТ – 9,6 и 7,1% 
соответственно [8]. 
В других исследованиях ПЛТ в от-
личие от ДЛТ сопровождалась 
меньшим числом нежелательных 
явлений. В частности, в крупном 
рандомизированном исследовании 
GEC-ESTRO 1184 пациента в по-
слеоперационном периоде получа-
ли либо ДЛТ 50 Гр с бустом 10 Гр, 
либо мультикатетерную брахи-
терапию 32 Гр (восемь фракций). 
Показатели безрецидивной вы-
живаемости составили 0,9 и 1,4% 
соответственно (р = 0,42). Общая 
выживаемость также была сравни-
мой – 95,6 и 97,3% соответственно 
(р = 0,11). Нежелательные явления 
достоверно реже регистрирова-
лись при ПЛТ [9].
L. Livi и соавт. оценивали эффек-
тивность интенсивно-модулиро-
ванной радиотерапии. В рандоми-
зированном исследовании больные 
получали либо ДЛТ 50 Гр с бустом 
10 Гр, либо ПЛТ, суммарная очаго-
вая доза – 30 Гр. Частота рециди-
вов при пятилетнем наблюдении 
составила 1,4 и 1,5% соответствен-
но. Частота токсических эффектов 

при ПЛТ также была ниже, чем 
при ДЛТ [10]. 
На симпозиуме SABCS в 2019 г. 
были представлены обновлен-
ные данные проекта APBI IMRT 
Florence о десятилетней выжива-
емости больных, подвергавшихся 
адъювантной ЛТ по поводу ранне-
го РМЖ. В соответствии с условия-
ми протокола, 520 пациентов стар-
ше 40 лет и размером первичного 
очага не более 25 мм после органо-
сохраняющего лечения в соотно-
шении 1:1 были рандомизированы 
на две равные группы. В первой 
группе применяли ПЛТ на ложе 
опухоли (30 Гр, пять фракций), 
во второй – ДЛТ (50 Гр, 25 фрак-
ций) + буст на ложе опухоли (10 Гр, 
пять фракций). В обеих группах 
была достигнута десятилетняя 
медиана выживаемости. Сущест-
венных межгрупповых отличий 
в  частоте местных рецидивов 
(1,96 против 3,74%), показателях 
общей (95,4 против 94,3%) и без-
метастатической выживаемости 
(97,4 против 96,1%) не выявлено. 
По мнению исследователей, ПЛТ 
может служить альтернативой 
ДЛТ при раннем РМЖ [11].
На основании результатов ран-
домизированных исследований 
эксперты DEGRO (German Society 
of Radiation Oncology) сделали 
вывод, что ПЛТ обеспечивает хо-
рошие результаты с точки зрения 
местного конт роля и токсичности 
в группе больных низкого риска. 
Кроме того, панель экспертов ука-
зывает на необходимость даль-
нейшей оценки эффективности 
такого вида лечения и изучения 
его влияния на выживаемость, 
косметические результаты, риск 
поздних рецидивов и побочных 
эффектов [12].
Несколько иные данные полу-
чены в протоколах, касающихся 
применения интраоперационной 
ЛТ (ИЛТ). 
В крупных рандомизированных 
исследованиях TARGIT-A и ELIOT 
при ИЛТ отмечалась более высо-
кая частота рецидивов, чем при 
стандартной ДЛТ [13, 14].
В исследовании TARGIT-A частота 
местных рецидивов составила 3,3 
и 1,3% соответственно. На показа-

тели общей выживаемости вид ЛТ 
не влиял. Кроме того, подгруппо-
вой анализ показал, что опухоли 
без экспрессии рецепторов про-
гестерона рецидивировали чаще 
в общей группе больных, особенно 
у тех, кто подвергался ИЛТ.
Схожие результаты получены 
и в исследовании ELIOT: частота 
местных рецидивов при ИЛТ оказа-
лась выше, чем при ДЛТ (4,4 против 
0,4%). Показатели общей выживае-
мости практически не отличались. 
Протокол TARGIT-Е предусма-
тривал оценку эффективности 
ИЛТ у больных благоприятного 
прогноза (возраст старше 70 лет, 
cT1N0M0). При выявлении после 
оперативного вмешательства 
факторов риска рецидива (N+, 
EIC, мультифокальность, ширина 
края резекции менее 10 мм и т.д.) 
больные получали дополнительно 
(10,8%) ДЛТ (46–50 Гр). Пятилет-
няя безрецидивная выживаемость 
достигла 98,5%, что подтвержда-
ет высокую эффективность ИЛТ 
у  пациентов с  благоприятным 
прогнозом [15].
Основные проблемы исследований 
ИЛТ связаны с невозможностью 
точно оценить статус краев резек-
ции в момент операции и опреде-
лить, насколько надежно апплика-
тор прилегает к тканям молочной 
железы. Вызывает опасение и вы-
сокий градиент падения дозы, 
при котором глубина облучения 
ложа опухоли не превышает не-
скольких миллиметров. Несмотря 
на эти опасения и относительно 
высокую частоту местных реци-
дивов, данная методика широко 
применяется в  США у  больных 
с низким риском рецидива. Однако 
ряд исследователей считают, что 
поиск группы пациентов, у кото-
рых ИЛТ наиболее эффективна, 
должен быть продолжен.

Гипофракционная  
лучевая терапия
На основании результатов серии 
исследований зарегистрирована 
практически равная эффектив-
ность ДЛТ и  гипофракционной 
ЛТ (ГЛТ) в отношении местного 
контроля, косметических резуль-
татов и частоты осложнений [16]. 
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В двух британских параллельных 
рандомизированных исследова-
ниях START (протоколы А и В) 
изучали эффективность разных 
режимов фракционирования при 
раннем РМЖ (pT1–3a, pN0–1, M0). 
В исследовании START (прото-
кол А) 2236 пациентов получали 
либо традиционную ДЛТ (50 Гр, 
25 фракций, пять недель), либо 
ГЛТ (39–41,6 Гр, 13 фракций, пять 
недель). Десятилетняя частота ло-
корегионарных рецидивов оказа-
лась схожей в обеих группах – 7,4 
(50 Гр), 6,3 (41 Гр) и 8,8% (39 Гр) 
(р = 0,41). Частота осложнений 
была ниже при ГЛТ (39 Гр) [17].
В исследовании START (протокол В) 
2215 пациентов также получали 
либо традиционную ДЛТ (50 Гр, 
25 фракций, пять недель), либо 
ГЛТ, но с меньшим, чем в START A, 
сроком терапии (40 Гр, 13 фракций, 
три недели). Десятилетняя частота 
локорегионарных рецидивов также 
оказалась схожей в обеих группах – 
5,5 и 4,3% соответственно (р = 0,21). 
Частота осложнений была ниже 
при ГЛТ (39 Гр).
Таким образом, результаты бри-
танского исследования START 
показали, что ГЛТ по эффектив-
ности не уступает ДЛТ, а с точки 
зрения частоты возникновения 
эпидермитов и стоимости лечения 
превосходит режим классического 
фракционирования. 
Еженедельный режим фракцио-
нирования изучали в  рандоми-
зированном исследовании UK 
FAST [18]. 915 больным старше 
50 лет после органосохраняющей 
операции проводили либо ДЛТ 
50 Гр (25 фракций), либо ГЛТ 
28,5 или 30 Гр (еженедельно, пять 
фракций по 5,7 или 6 Гр). К сожа-
лению, данные о выживаемости 
пока не представлены, но частота 
побочных эффектов при трехлет-
нем наблюдении при ГЛТ (28,5 Гр) 
оказалась сопоставимой с таковой 
при ДЛТ (50 Гр).
Еще более дозоуплотненный 
режим применяли в исследова-
нии UK FAST-Forward. Больные, 
рандомизированные на две груп-
пы, получали либо 40 Гр (15 фрак-
ций, три недели), либо 27 и 26 Гр 
(пять фракций в течение недели). 

Наиболее часто в  исследуемых 
группах выявлялась кожная ток-
сичность 3-й степени (RTOG): 13,8 
против 9,8 и 5,8% соответствен-
но. Следует отметить, что при 
недельном режиме облучения 
зарегистрирована низкая часто-
та токсических эффектов. Отда-
ленные результаты лечения пока 
не опубликованы [19].
В исследовании IMPORT LOW 
больные были рандомизированы 
на три группы: первая  – гипо-
фракционная ДЛТ на всю железу 
(40 Гр, 15 фракций), вторая – ГЛТ 
на всю молочную железу до 36 Гр 
и дополнительное облучение ложа 
опухоли до 40 Гр, третья – ПЛТ на 
ложе опухоли (40 Гр, 15 фракций). 
При пятилетнем наблюдении ча-
стота местных рецидивов состави-
ла 1,1, 0,2 и 0,5% соответственно. 
Установлено, что гипофракцио-
нирование с преимущественным 
воздействием на ложе опухоли не 
менее эффективно, чем ЛТ на всю 
молочную железу [20].
Несмотря на обнадеживающие ре-
зультаты исследований эффектив-
ности ГЛТ, единой точки зрения 
о целесообразности применения 
ГЛТ у больных моложе 50 лет, па-
циентов с РМЖ высокой степени 
злокачественности, а также в тех 
случаях, когда требуется подведе-
ние дополнительной дозы облуче-
ния на ложе опухоли, не существу-
ет. Ограничением для назначения 
ГЛТ может быть объем молочной 
железы в связи с неравномерным 
распределением лучевой нагрузки 
в ее тканях при большом размере 
органа. Кроме того, исследования 
ГЛТ, как правило, не предпола-
гали одновременного лучевого 
воздействия на регионарные ЛУ. 
В результате традиционная ДЛТ 
пока остается стандартом в  тех 
ситуациях, когда необходимо об-
лучение регионарных ЛУ у жен-
щин с высоким риском локального 
рецидива.

Лучевая терапия  
на зоны регионарного 
метастазирования
В метаанализе (EBCTCG, Early 
Breast Cancer Trialists' Collaborative 
Group) было наглядно показано, 

что облучение зон регионарного 
лимфооттока, даже при пораже-
нии 1–3 ЛУ, позволяет достоверно 
увеличить показатели безрецидив-
ной и общей выживаемости [21].
В ряде проспективных рандомизи-
рованных исследований зарегист-
рировано улучшение показателей 
безрецидивной выживаемости при 
проведении ЛТ на аксиллярные 
ЛУ (РЛТ) у  больных с  высоким 
риском регионарного рецидива 
[22]. В большинстве работ изучали 
эффективность такого варианта 
ЛТ после стандартной аксилляр-
ной лимфодиссекции. В частности, 
в одном из последних рандомизи-
рованных исследований МА.20 
выявлено улучшение показате-
лей десятилетней безрецидивной 
выживаемости при добавлении 
РЛТ по сравнению с ДЛТ (82 про-
тив 77%). Не выявлено различий 
в показателях общей выживаемо-
сти, но отмечено удвоение числа 
осложнений в группе с РЛТ [23].
Последнее десятилетие коренным 
образом изменился подход к вы-
бору объема удаления подмышеч-
ных ЛУ при раннем РМЖ. Этому 
способствовало, с одной стороны, 
широкое внедрение методики 
биопсии сигнальных ЛУ (БСЛУ), 
с другой – результаты исследова-
ний, позволяющих отказаться от 
аксиллярной лимфодиссекции 
(АЛД) при ограниченном метаста-
тическом поражении регионарной 
зоны. Эти исследования в первую 
очередь касаются оценки эффек-
тивности ЛТ на зоны регионарного 
метастазирования.
В проекте ACOSOG Z11 891 паци-
ент с клинически негативными ЛУ, 
но одним-двумя позитивными ЛУ, 
по результатам БСЛУ, был рандо-
мизирован на две группы. Боль-
ным первой группы выполняли 
АЛД, пациентам второй – только 
БСЛУ. Все пациенты подвергались 
органосохраняющим операциям 
и ЛТ на оставшуюся ткань молоч-
ной железы. Отдельно на подмы-
шечную зону ЛТ не проводилась. 
При периоде наблюдения 6,3 года 
достоверных отличий в показате-
лях безрецидивной и общей вы-
живаемости не зафиксировано, 
но зарегистрировано достоверно 
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меньше осложнений (серома, ин-
фекционные осложнения, паресте-
зии, отек конечности) в группе без 
АЛД. Однако не ясно, что повлия-
ло на снижение частоты рецидивов 
во второй группе. Показано, что 
у большинства больных в поле об-
лучения попадала нижняя группа 
аксиллярных ЛУ, а в 15% случаев 
облучались и ткани надключич-
ной зоны. Учитывая полученные 
данные, авторы исследования ре-
комендуют при РМЖ категории 
T1–2 cN0 и поражении одного-двух 
ЛУ, по результатам БСЛУ, АЛД не 
выполнять. При поражении более 
двух ЛУ рекомендуется рассма-
тривать возможность проведения 
АЛД с последующей ЛТ [24, 25].
Сравнительно недавно были 
представлены результаты двух 
схожих исследований AMAROS 
и OTOASOR 2106, проведенных 
по критериям включения, анало-
гичным протоколу ACOSOG Z11 
(сT1–2 cN0 с метастазами в сиг-
нальных ЛУ). В  исследовании 
AMAROS пациенты были рандо-
мизированы на две группы: аксил-
лярная лимфаденэктомия или лу-
чевая терапия на ЛУ I–III уровней 
и над/подключичную зону. Частота 
рецидивов составила 0,4 и 1,2% 
соответственно. Показатели безре-
цидивной и общей выживаемости 
в обеих группах не имели досто-
верных отличий. Однако частота 
осложнений в группе АЛД была 
выше. Согласно этим результатам, 
ЛТ способна конт ролировать про-
цесс в регионарных ЛУ при пози-
тивных сигнальных ЛУ. Однако 
с  учетом данных исследования 
Z0011 для некоторых категорий 
больных такое лечение может быть 
излишним [26].
В  ис с ле дов а н и и OTOA SOR 
2106 больным ранним РМЖ кате-
гории сТ менее 3 см сN0 и метаста-
зами в сигнальные ЛУ выполня-
ли либо классическую АЛД, либо 
РЛТ (50 Гр). При среднем периоде 
наблюдения 97 месяцев частота 
рецидивов составила 2 и 1,7% со-
ответственно, показатели безреци-
дивной (77,9 против 84,8%) и общей 
(72,1 против 77,4%) выживаемости 
были также сопоставимы. Кроме 
того, в группе АЛД при оконча-

тельном морфологическом иссле-
довании в 38,5% случаев выявлены 
метастазы. Таким образом, РЛТ без 
АЛД не приводит к увеличению 
частоты регионарных рецидивов. 
Иными словами, данный режим 
ЛТ не уступает классической АЛД 
с точки зрения достижения пол-
ного регионарного контроля при 
первично операбельном РМЖ ка-
тегории pN1sn. Авторы исследова-
ния делают вывод, что АЛД уже не 
может быть стандартом лечения 
больных с ограниченным пораже-
нием регионарных ЛУ [27].
В настоящее время осуществля-
ется набор пациентов в  канад-
ское исследование MA.39. В него 
будет включено 2140 больных 
ER+-HER2- РМЖ с поражением 
1–3 аксиллярных ЛУ и хорошим 
(по Oncotype DX) прогнозом. 
Основная цель исследования  – 
доказать, что отказ от ЛТ на ре-
гионарные ЛУ не ухудшает отда-
ленных результатов лечения при 
низком риске рецидива заболева-
ния [28].
Исходя из результатов протоколов 
ACOSOG Z11 и AMAROS, эксперты 
предлагают при РМЖ категории 
cT1–2cN0 при выявлении пора-
жения одного-двух сигнальных 
ЛУ (если исследовано по крайней 
мере четыре сигнальных ЛУ) не 
выполнять аксиллярную диссек-
цию в случае, когда планируется 
проведение послеоперационной 
ЛТ (в том числе на регионарную 
зону при T > 5 см) и адъювантной 
системной терапии. Рекомендует-
ся проведение ЛТ на зоны реги-
онарного метастазирования при 
поражении четырех и более ЛУ. 
Подобный режим также показан 
при выявлении 1–3 позитивных 
ЛУ у  больных с  люминальным 
В HER2+ и трижды негативным 
РМЖ, а также у пациентов с ре-
зидуальным РМЖ после неоадъю-
вантной химиотерапии (НХТ) (не-
зависимо от объема операции) [29]. 
Насколько целесообразно проведе-
ние ЛТ на парастернальную зону? 
Имеющиеся на текущий момент 
результаты исследований весьма 
противоречивы.
В протокол EORTC 22922/10925 
было включено 4004 пациента 

с центральным/внутренним или 
наружным расположением РМЖ 
(I–III стадии) и позитивными ЛУ, 
в том числе внутренними груд-
ными ЛУ (ВГЛУ). Больные были 
рандомизированы на группы 
ДЛТ ± РЛТ. При десятилетнем 
наблюдении зарегистрировано 
улучшение показателей безреци-
дивной выживаемости в группе 
ЛТ на ВГЛУ (72,1 против 69,1%). 
Показатели безметастатической 
выживаемости (78 против 75%) 
и смертности (12,5 против 14,4%) 
также были лучше в группе ЛТ на 
ВГЛУ. В группе больных, подвер-
гшихся ЛТ на регионарные ЛУ, 
наблюдалась лишь тенденция 
к увеличению показателей общей 
выживаемости (82,3 против 80,7%; 
р = 0,06) [22].
В датском проспективном иссле-
довании (Danish Breast Cancer 
Cooperat ive Group) больным 
с  позитивными ЛУ проводили 
ЛТ на парастернальную зону при 
правостороннем расположении 
опу холи (при левостороннем 
поражении ЛТ не выполняли). 
Зарегистрированы улучшение 
показателей восьмилетней общей 
выживаемости (75,9 против 72,2%) 
и снижение смертности в первой 
группе (20,9 против 23,4%). Пре-
имущество ЛТ на данную зону 
касалось прежде всего больных 
высокого риска с центральной/
внутренней локализацией опу-
холи, а также обширным пора-
жением ЛУ. У пациентов с мета-
стазами в 1–3 ЛУ преимущество 
ЛТ не выявлено [30].
Во французском исследовании, 
практически аналогичном датско-
му, получены несколько иные ре-
зультаты. В исследовании участво-
вали 1334 пациента с позитивными 
ЛУ или центральным расположе-
нием опухоли без позитивных под-
мышечных ЛУ. При наблюдении 
в течение 11,3 года отмечено лишь 
незначительное улучшение выжи-
ваемости при проведении ЛТ на 
парастернальную зону (62,6 про-
тив 59,3%). Отличий в показателях 
общей выживаемости в группах не 
зафиксировано [31].
Метаанализ 20 исследований 
эффективности ЛТ на парастер-
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нальную зону (EBCTCG) показал 
минимальное влияние (1–5%) 
данного вида терапии на часто-
ту местных рецидивов и общую 
выживаемость и высокую частоту 
токсических эффектов на приле-
жащие здоровые органы и ткани 
[21]. Пока не определена группа 
больных, которая действительно 
выигрывает от ЛТ на парастер-
нальную зону. По мнению экспер-
тов, данный вид лечения должен 
назначаться при наличии крупных 
опухолей внутренней или наруж-
ной локализации и  поражении 
аксиллярных ЛУ. В то же время 
С.В. Канаев и соавт. [32] отметили, 
что у пациентов с лимфооттоком 
первичной опухоли в парастер-
нальные ЛУ облучение данной 
области приводит к  6,6%-ному 
увеличению показателей общей 
выживаемости.

Лучевая терапия  
после неоадъювантного 
лечения
Обнаружение резидуальной опу-
холи в ЛУ после неоадъювантного 
лечения свидетельствует о высо-
ком риске рецидива и необходимо-
сти назначения больным помимо 
системного лечения послеопера-
ционной ЛТ [33–34]. Пациенты 
с  резидуальной опухолью в  ЛУ 
имеют такой же риск рецидива, 
как и пациенты с резидуальной 
опухолью в молочной железе и ЛУ 
[35]. Пока ответа на вопрос, целе-
сообразно ли назначать ЛТ при 
опухолях низкой степени злока-
чественности, ER-позитивных опу-
холях (люминальный тип А РМЖ) 
после НХТ, нет. Остается спорным 
и вопрос назначения или отказа 
от ЛТ у больных РМЖ II стадии 
N+ с полным лекарственным пато-
морфозом в молочной железе и ЛУ 
[36, 37]. Тем не менее, основываясь 
на данных крупных исследований, 
эксперты (St.Gallen, 2019) рекомен-
дуют проведение ЛТ после НХТ 
и маст эктомии при выявлении ре-
зидуальной опухоли в 1–3 ЛУ. По 
мнению большинства экспертов, 
подобная тактика применима даже 
в случае полного регресса при три-
жды негативном РМЖ категории 
сT3cN0.

Лучевая терапия при DCIS
Эффективность ЛТ при неинва-
зивном РМЖ оценивали в  ряде 
проспективных исследований. 
В рандомизированном исследова-
нии NSABP (В-17) участвовало 818 
больных с протоковой карциномой 
in situ. Выполнялись органосохра-
няющие операции либо хирурги-
ческое вмешательство сочеталось 
с адъювантной ЛТ. Было зарегист-
рировано достоверное снижение 
частоты местных рецидивов 
(в том числе рецидивов с инва-
зивным компонентом) в группе 
больных, подвергавшихся ЛТ. При 
десятилетнем наблюдении часто-
та рецидивов достигла 31 и 13% 
соответственно. Существенное 
улучшение показателей безреци-
дивной выживаемости позволи-
ло исследователям рекомендовать 
проведение послеоперационной 
ЛТ всем больным после органо-
сохраняющего лечения [38]. Тем 
не менее вопрос о целесообраз-
ности проведения ЛТ при DCIS 
низкого риска рецидива остается 
открытым.
L.L. Hughes и соавт. оценивали эф-
фективность одного органосохра-
няющего лечения (без ЛТ) у боль-
ных с локальными относительно 
благоприятными формами DCIS. 
Пациенты были распределены 
на две группы: первая группа – 
T ≤ 2,5 см, низкая и промежуточ-
ная степень злокачественности, 
вторая – Т ≤ 1 см, высокая степень 
злокачественности, ширина резек-
ции не менее 3 мм.
При шестилетнем сроке наблюде-
ния частота местных рецидивов 
составила 6,1 и 15,3%, а при 12-лет-
нем – 14,4 и 24,6% соответственно. 
На частоту рецидивов существен-
но не повлияло увеличение краев 
резекции с 3 до 10 мм (p = 0,85). 
Таким образом, отмечалась вы-
сокая частота местных рецидивов 
в группе больных с DCIS высокой 
степени злокачественности, что го-
ворит о неблагоприятном прогнозе 
и необходимости дополнительных 
лечебных мероприятий у этой ка-
тегории больных [39]. 
Результаты протокола ECOG 5194 
послужили отправной точкой для 
проведения двух исследований 

эффективности ДЛТ и  брахи-
терапии у больных с DCIS, под-
вергшихся органосохраняющим 
операциям. По критериям вклю-
чения оба исследования были 
идентичны протоколу ECOG 5194. 
В работе S. Motwani и соавт. бла-
годаря послеоперационной ДЛТ 
удалось снизить частоту рециди-
вов в обеих группах до 1,5 и 2,0% 
соответственно. Послеоперацион-
ная ЛТ уменьшила риск местного 
рецидива на 70% в обеих группах, 
но не повлияла на частоту разви-
тия опухолей в контрлатеральной 
молочной железе [40].
В исследовании S. Goyal и соавт. 
(Mammosite Registry Trial) 70 па-
циентам с DCIS (также в соот-
ветствии с  критериями вклю-
чения ECOG 5194) выполнялась 
брахитерапия на ложе опухоли 
в течение 5–7 дней. При медиане 
наблюдения 52,7 месяца частота 
рецидивов в  первой и  второй 
группах составила 0 и 5,3% со-
ответственно. Частота местных 
рецидивов независимо от группы 
и морфологических характери-
стик опухоли не превысила 3%. 
Несмотря на хорошие результа-
ты, нет данных более длительного 
периода наблюдения, что пока не 
позволяет внедрить метод в ру-
тинную практику [41].
Схожие критерии включения 
использовались в рандомизиро-
ванном исследовании RTOG 9804, 
в котором оценивали эффектив-
ность адъювантной ЛТ у больных 
с DCIS низкого риска рецидива. 
Пациенты с умеренно и хорошо 
дифференцированными форма-
ми DCIS размером не более 25 мм, 
с негативными хирургическими 
краями после органосохраняю-
щей операции были рандомизи-
рованы на две группы. Пациенты 
основной группы получали ДЛТ, 
пациенты контрольной находи-
лись под наблюдением. Частота 
местных рецидивов при семи-
летнем сроке наблюдения соста-
вила 0,9 и 6,7% соответственно 
(p < 0,001). Данное исследование 
убедительно показало высокую 
эффективность ЛТ даже при кли-
нически благоприятных формах 
DCIS [42].
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Последние годы особое внимание 
уделяется поиску оптимальной 
ширины резекции при органо-
сохраняющих операциях, про-
водимых по поводу инвазивных 
и неинвазивных опухолей молоч-
ной железы. На основании данных 
анализа 20 исследований эксперты 
Общества хирургической онколо-
гии (Society of Surgical Oncology, 
SSO), Американского общества ра-
диоонкологии (American Society for 
Radiation Oncology, ASTRO) и Аме-
риканского общества клинической 
онкологии (American Society of 
Clinical Oncology, ASCO) пришли 
к выводу, что ширина резекции 
при DCIS должна составлять не 
менее 2 мм при условии проведе-
ния послеоперационной ЛТ [43]. 
Доказано, что расширение объ-
ема вмешательства не улучшает 
результаты лечения, а уменьше-
ние приводит к  росту частоты 
местных рецидивов. Однако, со-
гласно результатам исследования 
K.J. Van Zee (n = 2996), при ширине 
резекции менее 2 мм по сравнению 
с шириной более 2 мм показате-
ли выживаемости не ухудшались 
в группе больных, получавших ЛТ 
(р = 0,95). В то же время в когорте 
больных без ЛТ ширина резекции 
достоверно влияла на показатели 
безрецидивной выживаемости 
(p < 0,0001). Необходимо отметить, 
что в данном исследовании доля 
больных с позитивными краями 
была крайне мала [44]. 
Метаанализ рандомизированных 
исследований эффективности ле-
чения DCIS (EBCTCG) показал, что 
у пациентов с позитивными края-
ми резекции, несмотря на прове-
денную ЛТ, удваивается риск воз-
никновения местных рецидивов 
по сравнению с пациентами с не-
гативными краями (десятилетняя 
частота рецидивов 24 против 12%). 
Приблизительно в 50% случаев на-
блюдались инвазивные рецидивы 
[45]. 
В ряде исследований оценивали 
способность дополнительного об-
лучения ложа опухоли влиять на 
частоту рецидивов при близких 
или позитивных краях. В метаана-
лизе C. Nilsson и соавт. обобщены 
данные исследования эффектив-

ности гипофракционирования 
и  дополнительного облучения 
ложа опухоли (boost) при DCIS. 
Показано, что гипофракциониро-
вание (40–42 Гр, 15–16 фракций) 
является безопасным режимом ЛТ 
и имеет небольшое преимущество 
в отношении местного контроля 
перед традиционным фракци-
онированием (р = 0,08). Кроме 
того, дополнительное облучение 
ложа опухоли (boost) эффективно 
при позитивных хирургических 
краях (р = 0,01). Однако степень до-
казательности в отношении boost 
субоптимальная, поскольку иссле-
дование, включенное в  данный 
метаанализ, было одноцентровым 
и ретроспективным [46]. 
В многоцентровом исследовании 
M.S. Moran и соавт. 4131 пациент 
получал лечение по поводу DCIS. 
Примерно половина больных под-
вергалась ДЛТ в сочетании с boost 
(в среднем 14 Гр). Показатели 
15-летней безрецидивной выжи-
ваемости оказались достоверно 
лучше при дополнительном облу-
чении ложа опухоли по сравнению 
с одной ДЛТ (91,6 против 88,0%; 
р = 0,013). Однако при позитивных 
хирургических краях такой режим 
ЛТ не улучшил безрецидивную 
выживаемость [47].
Таким образом, результаты боль-
шинства исследований подтвер-
ждают высокую эффективность 
адъювантной лучевой терапии 
при DCIS. Вместе с тем значение 
ЛТ при благоприятных формах 
заболевания остается предметом 
дискуссий. В частности, в работе 
K. Kim и соавт. (2017) не возра-
стала частота местных рециди-
вов у больных старше 50 лет при 
выполнении сохранных операций 
с шириной резекции более 10 мм 
без последующей ЛТ [48]. 
M. Silverstain и М. Lagios оценили 
влияние объема операции на эф-
фективность ЛТ. Оказалось, что 
при низком риске рецидива (напри-
мер, при ширине резекции ≥ 10 мм) 
частота местных рецидивов в груп-
пах с ЛТ и без ЛТ сопоставима и не 
превышает 6% при 12-летнем пери-
оде наблюдения. 
С учетом спорной эффективности 
ЛТ у определенной группы боль-

ных необходим дальнейший поиск 
прогностических маркеров, позво-
ляющих отказаться от проведения 
такого лечения при низком риске 
рецидива [49].

Маркеры эффективности 
лучевой терапии
Адъювантная ЛТ снижает частоту 
развития рецидивов и смертность 
после мастэктомии и органосох-
раняющих операций. Общепри-
нятыми факторами риска локоре-
гионарных рецидивов являются 
молодой возраст, поражение ак-
силлярных ЛУ, размер опухоли, 
позитивные края резекции, сте-
пень злокачественности, ER-не-
гативный статус, наличие DCIS 
и лимфоваскулярной инвазии. На 
частоту рецидивов влияют также 
молекулярный профиль опухоли 
и ее микроокружение. 
В ряде исследований оценивали 
влияние биологического подтипа 
на эффективность ЛТ. В рандоми-
зированном исследовании Toronto 
British Columbia trial больные 
в  послеоперационном периоде 
получали либо тамоксифен, либо 
комбинацию «тамоксифен + ДЛТ». 
Показатели десятилетней общей 
выживаемости в обеих группах 
были схожи  – 84%. При люми-
нальном подтипе А РМЖ частота 
рецидивов была самой низкой по 
сравнению с другими подтипами 
(5,2%). Однако при подгруппо-
вом анализе эффективность ЛТ 
оказалась несколько ниже при 
люминальных подтипах РМЖ. 
В  целом достоверных отличий 
между фенотипами не выявлено. 
Авторы сделали вывод, что фе-
нотип – прогностический, но не 
предиктивный фактор [50].
Аналогичные результаты полу-
чены в ретроспективном иссле-
довании J. Zhang (SABCS 2019). 
327 больных старше 65 лет с лю-
минальными формами РМЖ после 
органосохраняющего лечения 
получали либо гормонотерапию 
в  сочетании с  ЛТ, либо только 
гормонотерапию (конт рольная 
группа). Зарегистрировано улуч-
шение показателей выживаемости 
при люминальном подтипе В РМЖ 
в основной группе (р = 0,001–0,005). 
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В то же время при люминальном 
подтипе А не зарегистрировано 
достоверного улучшения показа-
телей ни безрецидивной, ни общей 
выживаемости в группе ЛТ [51].
Иные результаты продемонстри-
ровало исследование SweBCG91-
RT (Swedish Breast Cancer Group 91 
Radiotherapy Randomized Clinical 
Trial). Больные с I и II стадиями 
РМЖ после органосохраняюще-
го лечения были распределены 
в две группы – без адъювантной 
ЛТ и с адъювантной ЛТ. В среднем 
пациенты находились под наблю-
дением 15 лет. На фоне ЛТ частота 
местных рецидивов при люми-
нальном подтипе А РМЖ снизи-
лась с 19 до 9%, при люминальном 
подтипе B – с 24 до 8%. Достовер-
ного снижения числа рецидивов 
при трижды негативном и HER2-
сверхэкспрессирующем подти-
пах РМЖ не зафиксировано. ЛТ 
оказалась наиболее эффективной 
при люминальном РМЖ. Кроме 
того, ожидалось снижение риска 
рецидива при одном только опе-
ративном вмешательстве в группе 
больных благоприятного прогноза 
(старше 65 лет, N0, люминальный 
подтип А). Однако частота реци-
дивов в данной группе составила 
20%. При добавлении ЛТ частота 
рецидивов снизилась до 6%. Не-
смотря на полученные результаты, 
подгрупповой анализ показал, что 
подтип не может служить предик-
тором эффективности ЛТ [52].
J.F. Torres-Roca и соавт. для оценки 
чувствительности к ЛТ разрабо-
тали десятигенную сигнатуру – 
Radio-Sensitive Index (RSI). Индекс 
включает три уровня радиорези-
стентности: низкий (RSI-S), про-
межуточный (RSI-I) и  высокий 
(RSI-R). В отсутствие ЛТ данный 
индекс не определяет риск реци-
дива. Комбинированное исполь-
зование индекса и био логического 
подтипа позволяет оценить риск 
рецидива после ЛТ. Установлено, 
что наиболее высокая частота 
рецидивов имеет место при со-
четании трижды негативного 
РМЖ и RSI-R. При трижды не-
гативном РМЖ и RSI-S или RSI-I 
прогноз улучшается и становит-
ся сопоставимым с таковым при 

люминальном РМЖ. Индекс не 
оказывает существенного влия-
ния на прогноз при люминальных 
формах РМЖ. Но при добавлении 
16 Гр на ложе опухоли (boost) при 
люминальном РМЖ улучшаются 
показатели безрецидивной выжи-
ваемости в группе больных с ин-
дексом RSI-R (91 против 78% без 
boost) [53].
В работе C. Wadsten и соавт. (2019) 
оценивали эффективность ЛТ лю-
минального подтипа А РМЖ в за-
висимости от риска рецидива по 
биологическому тесту PreludeDx. 
423 пациента, согласно результа-
там тестирования, были распреде-
лены на группы риска. В каждой 
группе одна часть больных подвер-
галась ЛТ, другая находилась под 
наблюдением. В группе пациентов 
старше 50 лет с высоким риском ЛТ 
способствовала снижению частоты 
рецидивов с 15 до 4%. При низком 
риске ЛТ не влияла на показате-
ли безрецидивной выживаемости 
(4% – без ЛТ, 3% – с ЛТ) [54].
Таким образом, биологический 
подтип играет существенную 
роль в оценке прогноза больных, 
получающих ЛТ, однако его пре-
диктивное значение требует даль-
нейшего изучения. Возможно, 
более детальный молекулярный 
анализ каждого подтипа позволит 
найти маркеры чувствительности 
к различным режимам ЛТ.
В настоящее время особое внима-
ние уделяется опухолевому окру-
жению в аспекте его влияния на 
течение и эффективность лечения 
ряда злокачественных новообра-
зований. В частности, доказано 
влияние уровня опухоль-инфиль-
трирующих лимфоцитов (TILs) 
на эффективность системного 
лечения при РМЖ. Работ, посвя-
щенных оценке влияния TILs на 
эффективность ЛТ при данной 
патологии, немного. 
В рандомизированном шведском 
исследовании SweBCG91RT, пер-
вичной целью которого было 
изучение роли ЛТ у  больных 
РМЖ, подвергшихся органосох-
раняющим операциям, анализи-
ровали влияние соотношения 
фракций TILs (CD8+/FOXP3) на 
отдаленные результаты лечения. 

У больных, не подвергавшихся 
ЛТ, показатели безрецидивной 
выживаемости были достовер-
но лучше при высоких значениях 
CD8+ и низких FOXP3 по срав-
нению с другими комбинациями. 
В группе ЛТ имели место про-
тивоположные результаты: риск 
рецидива при сочетании высоких 
значений CD8+ и низких FOXP3 
был выше, чем при других сочета-
ниях TILs. Авторы исследования 
предположили, что ЛТ способна 
подавлять иммунный ответ при 
первично благоприятном имму-
нофенотипе опухоли. Это важно 
учитывать, принимая решение 
о  назначении ЛТ при раннем 
РМЖ [55]. 
J.A. Mouabbi и соавт. (SABCS 2019) 
анализировали влияние уров-
ня TILs на эффективность ЛТ 
при раннем трижды негативном 
РМЖ. Показатели безрецидивной 
(р = 0,05) и общей выживаемости 
(р = 0,01) при высоком уровне TILs 
были достоверно лучше, чем при 
низком. Примерно такие же ре-
зультаты были получены в круп-
ных исследованиях эффективно-
сти химиотерапии в зависимости 
от уровня TILs. Между тем дан-
ное исследование имеет низкую 
степень доказательности в связи 
с ретроспективным характером 
и  малым числом наблюдений. 
Кроме того, в работе не оценивали 
влияние различных фракций TILs 
на прогноз заболевания. Авторы 
предлагают провести более круп-
ное проспективное клиническое 
исследование [56].
В настоящее время оценка уров-
ня TILs, экспрессии PDL-1, ми-
кросателлитной нестабильности 
приобретает особую актуальность 
в аспекте возможного повышения 
эффективности лечения трижды 
негативного РМЖ с  помощью 
иммунотерапии в  комбинации 
не только с  химиотерапией, но 
и лучевой терапией.

Заключение
Широкое использование ор-
ганосохраняющих операций 
и внедрение онкопластических 
и реконструктивно-пластических 
вмешательств при РМЖ привели 
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к изменению режимов и техноло-
гии проведения ЛТ. Понимание 
биологии опухолевого процесса 
и особенностей течения различ-
ных клинических форм РМЖ по-
зволяет индивидуализировать 
не только системное лечение, но 
и ЛТ в сторону как деэскалации 
или отказа от ЛТ при низком 
риске рецидива, так и  эскала-
ции лучевых воздействий при 
высоком риске локорегионарного 
рецидива. 

Продолжается изучение методик, 
направленных на снижение дозы 
облучения, частоты и  тяжести 
токсических эффектов за счет 
прицельного воздействия на зону 
интереса. Различные варианты 
парциальной лучевой терапии, 
режим гипофракционирования, 
подтвердившие эффективность 
при лечении ограниченной группы 
больных, подвергшихся сохранно-
му лечению, снижают общую луче-
вую нагрузку и достоверно умень-

шают частоту нежелательных 
явлений без ущерба радикализму.
Существенно изменился подход 
к хирургии зоны регионарного ме-
тастазирования. Доказано, что лу-
чевая терапия позволяет избежать 
выполнения аксиллярной лимфо-
диссекции даже при выявлении ме-
тастазов в одном-двух лимфоузлах.
В настоящее время изучается эф-
фективность комбинации лучевой, 
таргетной терапии и  иммуно-
терапии.  
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Remote radiation therapy is an extremely important component of the complex treatment of patients with invasive  
and non-invasive forms of breast cancer. The article analyzes the effectiveness of various options and modes of radiation 
therapy used in breast cancer. In addition, individual markers that have potential value in assessing the prognosis  
and determination of the sensitivity of the tumor to different modes of radiation therapy are considered.
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