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Изучение частоты и сроков возникнове-
ния локальных рецидивов после различных 
типов операций, в особенности реконструк-
тивных, их клинико-морфологических ха-
рактеристик, компонентов комплексного ле-
чения и прогноза болезни является одной из 
важнейших задач современной онкологии. 
Открытым также остается вопрос о прогно-
стическом значении психоэмоционального 
состояния на возникновение локального ре-
цидива, что и обусловливает актуальность 
настоящего исследования. Для достижения 
цели было обследовано и пролечено 353 па-
циентки с инфильтрирующим протоковым 
раком (люминального типа А) молочной же-
лезы I–IIIА стадий в возрасте от 18 до 40 лет 
с низким уровнем риска развития локального 
рецидива, среди которых 141 пациентка по-
сле радикальной мастэктомии; 133 пациент-
ки после радикальной мастэктомии с одно-
моментной пластикой молочных желез; 79 
пациенток после радикальной мастэктомии 
c отсроченной пластикой молочных желез. 
Показано, что выполнение реконструктивно-
пластических операций на молочной железе 
после радикальной мастэктомии не увеличи-
вает частоту рецидивирования болезни, а на-
против, за счет уменьшения уровня тревоги и 
депрессии и стресса в целом, что проявляется 
нормализацией уровня кортизола и ванилил-
миндальной кислоты в моче, снижает частоту 
рецидивов в течение пяти лет после опера-
тивного вмешательства.
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Введение

Онкологическая безопасность, подразумеваю-
щая под собой риск развития рецидивов и мета-
стазов после оперативного лечения, является од-
ним из важнейших показателей, определяющих 

эффективность реконструктивных операций. 
Наиболее частой проблемой является развитие 
локальных рецидивов. Классификация злокаче-
ственных опухолей по системе TNM определяет 
локальный рецидив как опухоль, по морфоло-
гическому строению аналогичную первичной, 
развившуюся после радикальной операции в 
оставшейся части молочной железы (после ор-
ганосохраняющего лечения), в области послео-
перационного рубца или мягких тканей вне руб-
ца на одноименной поверхности грудной клетки 
(после мастэктомии) и не ассоциированную с 
поражением регионарных лимфатических узлов 
[1, 2].

Несмотря на успехи комплексного лечения 
рака молочной железы (РМЖ), частота локаль-
ных рецидивов остается очень высокой и со-
ставляет по данным разных авторов от 4 до 
30%, около ¾ всех рецидивов развиваются в 
течение первых 3–5 лет после операции [1, 3, 
4]. Для пациентов с медиальной локализацией 
опухоли 5-летняя безрецидивная выживаемость 
составляет 66,3%, с латеральной — 74,2% [5]. 
При РМЖ, классифицируемом как T1N0M0 с 
размером опухоли 1–2 см риск развития ре-
цидива на протяжении 10 лет после лечения 
составляет до 25%, а при T2N0M0 достигает 
30–35%. По мнению Horiguchi J. и соавт., для 
вновь возникших опухолей показатель 10-летней 
выживаемости составляет 87,5%, а для локаль-
ных рецидивов — 61,9% [4].

Локальные рецидивы РМЖ вариабельны по 
клиническим и рентгенологическим проявлени-
ям: локализации и смещаемости опухоли, коли-
честву опухолевых узлов, наличию кальцинатов 
и инфильтрации прилежащих тканей, имеющим-
ся осложнениям. На основании данных призна-
ков выделяют осложненную и неосложненную 
формы. Неосложненная форма рецидива РМЖ 
характеризуется подвижностью опухолевого 
узла, отсутствием признаков распада опухоли и 
инфильтрации окружающих тканей, имеет срав-
нительно менее «агрессивное» течение, возни-
кает в более поздние сроки. Для осложненной 
формы рецидива характерны: большие размеры, 
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инфильтрация окружающих тканей, расположе-
ние на грудной стенке вне рубца, возникнове-
ние в ранние сроки после органосохраняющих 
операций, наличие кист, свищей, изъязвление 
опухоли [3].

В зависимости от сроков возникновения 
локальные рецидивы делятся на: ранние, воз-
никающие в течение 2,5 лет после лечения, 
характеризующиеся неблагоприятными морфо-
логическими и клиническими особенностями, 
осложненными формами и имеющие неблаго-
приятный прогноз; со средним сроком возник-
новения (2,5–5 лет после лечения); и поздние, 
возникающие спустя 5 лет после операции, 
представленные чаще неосложненными форма-
ми и имеющие благоприятный прогноз [1, 3].

Локальные рецидивы чаще локализуются в 
подкожной клетчатке и коже и предположитель-
но являются результатом нераспознанных или 
субклинических опухолевых очагов, оставших-
ся после мастэктомии, хирургической имплан-
тации опухолевых клеток в рану или рубец и 
(или) опухолевые эмболы в подкожной лимфа-
тической системе. Рецидивы в области грудных 
мышц развиваются реже и могут быть обуслов-
лены остаточным заболеванием вдоль заднего 
хирургического края и (или) лимфатическим 
поражением [6].

Органосохраняющее хирургическое вмеша-
тельство направлено на удаление всей неопла-
стической ткани с целью снижения риска даль-
нейшего распространения заболевания, включая 
местные и отдаленные рецидивы. Важнейшим 
фактором, обеспечивающим снижение риска раз-
вития локального рецидива, являются «чистые» 
края резекции [7, 8]. Отмечено, при органосох-
раняющих операциях по поводу РМЖ позитив-
ные края резекции при проведении окончатель-
ного гистологического исследования выявляют в 
1–57% случаев, что приводит к необходимости 
проведения повторных хирургических вмеша-
тельств [9], избыточному периоперационному 
высвобождению катехоламинов и простагланди-
нов и может негативно влиять на безрецидив-
ную выживаемость [10]. Радикальная мастэк-
томия более предпочтительна у больных РМЖ, 
поскольку полное удаление ткани молочной же-
лезы позволяет существенно снизить риск раз-
вития местного рецидива опухоли, связанного с 
ее внутрипротоковым распространением [11].

Результаты исследования отечественных ав-
торов позволяют сделать выводы о низком ри-
ске развития рецидивов после кожесохранных 
/ подкожных мастэктомий с последующей ре-
конструкцией. Авторы отмечают, что местные 
и регионарные рецидивы после данных хирур-
гических вмешательств возникают при наличии 
неблагоприятных прогностических факторов, 

среди которых наиболее значимыми являются: 
молодой возраст, IIВ-IIIС стадия заболевания, 
мультицентричный рост опухоли, наличие ме-
тастазов в регионарных лимфатических узлах, 
отсутствие лучевой терапии, гиперэкспрессия 
НЕR2 или тройной негативный тип опухоли [1, 
3, 12, 13].

J.H. Ha и соавт., исследуя частоту рецидивов 
РМЖ при имплантационной реконструкции и 
реконструкции аутологичным лоскутом, не вы-
явили разницы в частоте локальных рецидивов, 
однако лоскутная реконструкция ассоциирова-
лась с более высокой частотой региональных 
рецидивов, связанных с гистологически агрес-
сивными опухолями [14].

В целом, широко изучены такие клинико-
морфологические факторы риска возникновения 
локальных рецидивов, как: размер первичной 
опухоли, поражение регионарных лимфатиче-
ских узлов, молодой возраст пациенток, нали-
чие мультицентричности и перитуморальной ин-
вазии опухоли, применение послеоперационной 
лучевой терапии и многие другие. Кроме того, в 
последние годы активно обсуждается роль хро-
нического стресса в развитии рака [15–18]. По-
казано, что длительный стресс приводит к функ-
циональному истощению центральной нервной 
системы, что нарушает регуляцию обменных 
процессов в организме и способствует развитию 
злокачественных новообразований не только мо-
лочной железы, но и других органов и систем. 
Если стресс наслаивается на другой фактор ри-
ска, либо на состояние гиперэстрогенемии или 
резкого колебания половых гормонов, то риск 
развития РМЖ возрастает [19]. Признается су-
ществование взаимосвязи между стрессовыми 
состояниями и прогрессированием уже возник-
ших опухолей [18]. Показано, что стресс влияет 
на различные фенотипы опухолей, включая про-
лиферацию, метастазирование, геномную неста-
бильность и ангиогенез. Депрессия также может 
усугублять соматические симптомы, кроме того 
она снижает общее функционирование и при-
верженность к рекомендуемой терапии [15, 17].

Цель исследования: изучение частоты и сроков 
возникновения локальных рецидивов после раз-
личных типов оперативного лечения РМЖ в за-
висимости от психоэмоционального состояния для 
оптимизации комплексного лечения пациенток.

Материалы и методы

Согласно предварительно разработанному и утвержден-
ному этическим комитетом ФГБОУ ВО ОмГМУ Минздрава 
России (протокол № 58 от 14.11.2013 г.) дизайну иссле-
дования было обследовано и пролечено 353 пациентки с 
инфильтрирующим протоковым раком (люминального типа 
А) молочной железы I, IIА, IIВ, IIIА стадий в возрасте от 
18 до 40 лет. Распределение пациенток по подгруппам в 
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зависимости от стадии РМЖ представлено на рис. 1, ста-
тистически значимые отличия отсутствовали.

Все пациентки в зависимости от вида оперативного 
лечения были разделены на 3 группы: I группа (n=141) — 
радикальная мастэктомия; II группа (n=133) — радикаль-
ная мастэктомия с одномоментной двухэтапной пластикой 
молочных желез; III группа (n=79) — радикальная мастэк-
томия c отсроченной двухэтапной пластикой молочных 
желез. На протяжении 5 лет осуществляли динамическое 
наблюдение за пациентками. При осмотре уделяли особое 
внимание форме и контурам груди, рубцов, сосков и цве-
ту кожных покровов (появление участков побледнения или 
покраснения, трещин, язв), а также жалобам пациенток на 
снижение аппетита, потерю веса, быструю утомляемость, 
упадок сил, нарушение трудоспособности, жжение и зуд 
в груди.

Оценку психоэмоционального состояния проводили по 
госпитальной шкале тревоги и депрессии (Hospital Anxiety 
and Depression Scale — HADS). С целью изучения качества 
жизни пациенток применяли опросники SF-36 и «Breast 
Q». Уровень кортизола в сыворотке крови и ванилилмин-
дальной кислоты в моче определяли иммунохемилюминес-
центным методом на автоматическом анализаторе Architect 
2000 (Abbott, США), Immulite 2000 (Siemens, Германия). 
Статистическую обработку результатов исследования про-

водили с использованием пакета прикладных программ 
«Мicrosoft Excel», «Statistica 10.0». При проведении корре-
ляционного анализа находили коэффициенты Гамма (G) и 
Спирмена (R), отражающие взаимосвязь признаков. Крити-
ческий уровень значимости анализируемых статистических 
гипотез составлял менее 0,05.

Этический комитет ФГБОУ ВО ОмГМУ Минздрава 
России (протокол № 58 от 14.11.2013 г.) одобрил дизайн 
исследования, материалы и методы и форму информа-
ционного согласия пациенток. Все пациентки подписали 
информированное согласие на участие в исследовании и 
публикацию своих данных.

Результаты исследования

При динамическом наблюдении за пациент-
ками установлено, что в течение первого года 
после операции рецидив заболевания возник 
только у одной пациентки, перенесшей ради-
кальную мастэктомию (рис. 2). В литературе 
отмечено, что возникновение локального реци-
дива на фоне проводимой адъювантной терапии 
в ранние сроки после операции может быть  

Рис. 1. Распределение женщин в зависимости от стадий РМЖ

Рис. 2. Частота рецидивов в послеоперационном периоде в зависимости от типа хирургического вмешательства
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обусловлено устойчивостью опухолевых клеток 
к проводимому лекарственному и лучевому ле-
чению, что приводит к необходимости пересмо-
тра алгоритмов стандартной терапии и разработ-
ки индивидуального лечебного подхода [13].

В течение второго года после операции ре-
цидивирование зарегистрировано у трех пациен-
ток: 2 — в группе I и 1 — в группе II. Следует 
отметить, что во всех четырех случаях развития 
локальных рецидивов в первые два года после 
операции имела место осложненная форма: опу-
холи располагались на грудной стенке вне руб-
ца, в трех случаях обнаружена инфильтрация 
окружающих тканей вокруг опухолевого узла, в 
одном — наличие кисты с разрастанием опухоли 
в стенке, также в 2-х случаях имелись призна-
ки мультицентричности опухоли. В литературе 
выделены следующие факторы, которые способ-
ствуют появлению осложненных форм: гистоло-
гическая форма инфильтративного протокового 
рака, выполнение органосохраняющего лечения 
первичной опухоли без адъювантной терапии, 
наличие внутрипротокового компонента [30].

В течение третьего года в группе I отмечалось 
наибольшее число рецидивов за весь период на-
блюдения — 3, а в группах II и III — 2 и 1 слу-
чай соответственно. В течение 4-го года рецидив 
заболевания выявлен у 2-х пациенток в группе I и 
по 1 — в группах II и III; на пятом году наблю-
дения — еще у 2-х пациенток в каждой группе. 
В целом, за весь период исследования рецидивы 
диагностированы у 10 пациенток группы I, 6 па-
циенток группы II и 4 пациенток группы III. Та-
ким образом, у женщин I группы рецидивы забо-
левания развивались на 57,8% чаще по сравнению 
с пациентками группы II (р=0,44) и на 28,2% — по 
сравнению с пациентками группы III (р=0,77), то 
есть статистически значимых различий установле-
но не было. Показатель эффективности лечения 
в отношении развития рецидивов заболевания в 
группе I составил 85,8%, в группе II — 91%, что 
на 6% выше по сравнению с группой I (р=0,09), в 
группе III — 89,9%, что на 4,7% выше по сравне-
нию с группой I (р=0,53). В 80% случаев локаль-
ный рецидив имел неосложненную форму.

Установлена корреляционная связь слабой 
степени между видом хирургического лечения и 
частотой рецидивов (G=0,17, р=0,0063). Показа-
но, что выполнение реконструктивных операций 
не увеличивает риск развития локальных реци-
дивов, статистически значимых различий между 
группами с одномоментными и отсроченными 
реконструкциями не выявлено.

Обсуждение

С нашей точки зрения, появление локальных 
рецидивов в данной выборке, а особенно ослож-

ненных форм, представляет особый клинический 
интерес, так как все включенные в исследование 
пациентки не имели признаков регионарного и 
системного поражения, а также таких факторов 
риска развития рецидивов, как: пременопаузаль-
ный статус (все пациентки были моложе 40 лет), 
степень злокачественности опухоли (люминаль-
ный тип А менее склонен к рецидиву), наличие 
лимфоваскулярной инвазии, отрицательный ста-
тус к рецепторам эстрогена и мультицентрич-
ность роста опухоли [3, 13].

Установлено, что психоэмоциональное со-
стояние женщины может оказывать влияние на 
развитие локальных рецидивов при РМЖ. Вы-
явление злокачественной опухоли молочной же-
лезы, существующее представление о фатальном 
характере заболевания, ожидание предстоящей 
операции с возможной утратой молочной желе-
зы и лечения, сопряженного со многими побоч-
ными эффектами, отсутствие гарантии полного 
выздоровления, — все это вызывает у пациенток 
сильный стресс. Его общими проявлениями яв-
ляются тревога, депрессия, измененные эмоцио-
нальные реакции и межличностные отношения, 
социальная изоляция. Индивидуальные различия 
в тяжести психологического дистресса в основ-
ном связаны с возрастом, уровнем образования, 
наличием знаний о РМЖ и его лечении, соб-
ственной способностью противостоять стрессу, 
социальным положением и поддержкой окружа-
ющих [17, 20].

В нашем исследовании показано, что через 5 
лет наблюдения средний балл тревоги по Госпи-
тальной шкале тревоги и депрессии в группе I 
был в 5 раз (р=0,00001) выше по сравнению с 
показателем в группе II и в 4,1 раз (р=0,00001) 
по сравнению с показателем в группе III, а 
средний балл депрессии в 3,1 (р=0,0001) и 2,75 
раз (р=0,0001) соответственно. Необходимо от-
метить, что у пациенток с рецидивом заболева-
ния уровень тревоги (в баллах) был на 20,8% 
(р=0,047), а уровень депрессии на 21,7% выше 
(р=0,045) по сравнению с пациентками с без-
рецидивным течением заболевания. Корреляци-
онный анализ подтвердил наличие связи разви-
тия рецидива заболевания с высоким уровнем 
тревоги и депрессии (G=0,22, р=0,016 и G=0,29, 
р=0,033 соответственно). Также установлена кор-
реляционная связь средней степени между ста-
дией опухолевого процесса и уровнем тревоги 
за весь период наблюдения (G=0,31, р=0,036) и 
слабой степени между стадией опухолевого про-
цесса и уровнем депрессии (G=0,22, р=0,043). 
Наибольший уровень тревоги и депрессии от-
мечался у пациенток с IIIА стадией РМЖ, у 
которых чаще развивался рецидив заболевания.  
У пациенток с I и IIА стадиями РМЖ не отме-
чено случаев рецидива заболевания на протяже-
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нии 5 лет наблюдения. Обращает на себя вни-
мание, что не выявлено связи между развитием 
рецидива и социальным положением, наличием 
соматических заболеваний или осложнений в 
послеоперационном периоде, однако у пациен-
ток с рецидивом заболевания отмечались более 
низкие показатели качества жизни по опросни-
кам SF-36 и «Breast Q» на 16,7 (р=0,56) и 17,2% 
(р=0,52) соответственно через 5 лет наблюдения. 
что подтверждается данными корреляционного 
анализа о наличии связи слабой степени между 
общим баллом по опроснику «Breast Q» и раз-
витием рецидивов (G=0,12, р=0,047).

Результаты, полученные в нашем исследова-
нии, позволяют предположить, что на течение 
РМЖ, в частности на процессы рецидивирования 
помимо других факторов может оказывать вли-
яние хронический стресс. Постоянный эмоцио-
нальный стресс может активировать секрецию 
гормонов стресса, среди которых наиболее важ-
ную роль играет кортизол [18, 21]. Определение 
уровня кортизола в крови и ванилилминдальной 
кислоты в моче может иметь важное диагности-
ческое значение. В нашем исследовании уста-
новлено, что через 5 лет после хирургического 
лечения наименьший уровень кортизола наблю-
дался в крови пациенток I группы: на 63,3% по 
сравнению с группой II (р=0,00001), на 63,2% 
по сравнению с группой III (р=0,00001), наи-
больший уровень ванилилминдальной кислоты в 
моче также отмечался у пациенток групп II и III 
и в 3,6 раз превышал аналогичный показатель 
в группе I (р=0,000001). Установлена корреля-
ционная связь сильной степени между уровнем 
кортизола в крови и выполнением реконструк-
тивной операции (G=0,86, р=0,002) и средней 
степени между выполнением реконструктивной 
операции и уровнем ванилилминдальной кисло-
ты в моче (G=0,68, р=0,0031). Также выявлена 
корреляционная связь слабой степени между 
уровнем кортизола в крови и уровнем депрессии 
(R=–0,25, р=0,031) и тревоги (R=–0,43, р=0,024), 
между уровнем депрессии и уровнем ванилил-
миндальной кислоты в моче (R=–0,20, р=0,019).

При проведении корреляционного анализа 
выявлена корреляционная связь средней степени 
между суммарным баллом по опроснику SF-36 
и уровнем кортизола в крови (R=0,52, р=0,0029) 
и ванилилминдальной кислоты в моче (R=0,44, 
р=0,0082), а также между общим баллом по 
опроснику «Breast Q» и уровнем кортизола в 
крови (R=0,42, р=0,0072) и ванилилминдальной 
кислоты в моче (R=0,36, р=0,0091). Выявлено, 
что рецидивы чаще развиваются у пациенток 
с очень низким уровнем кортизола в крови и 
ванилилминдальной кислоты в моче, что под-
тверждается результатами корреляционного ана-
лиза (G=0,41, р=0,0076 и G=0,31, р=0,027 со-

ответственно) и свидетельствует об истощении 
симпатоадреналовой системы на фоне выражен-
ного хронического стресса.

Известно, что вероятность рецидива зави-
сит от нескольких факторов, в том числе от 
таких как уровень дифференцировки клеток 
(низкодифференцированные опухоли рециди-
вируют чаще высокодифференцированных), 
агрессивность роста новообразования, наличие 
гормональных нарушений, распространенность 
онкологического процесса [13]. Доказано, что 
любое хирургическое вмешательство неизбеж-
но сопровождается стресс-реакцией организма. 
Повышенный синтез кортизола у женщин с ра-
дикальной мастэктомией и его снижение в от-
даленном периоде подтверждает наличие у них 
хронического стресса, что отражается на уров-
не качества жизни и является фактором риска 
развития рецидива. По результатам наблюдений 
установлено, что реконструкция молочных же-
лез не оказывает отрицательного влияния на 
онкологический процесс, в том числе, на воз-
никновение рецидива РМЖ. По нашим данным, 
частота рецидивов РМЖ в группе пациенток с 
тотальной мастэктомией превышала таковую в 
группе больных, перенесших одномоментную 
реконструктивную пластику молочной желе-
зы, хотя показатели частоты рецидивирования, 
полученные в исследовании не отличались от 
средних показателей, представленных в литера-
туре [12].

Данные, полученные в нашем исследовании, 
доказывают, что радикальная мастэктомия яв-
ляется серьезным стрессовым фактором, спо-
собствующим социальной дезадаптации паци-
енток и значительно снижающим качество их 
жизни. Она провоцирует развитие стресса с 
первоначальным повышением и последующим 
выраженным снижением секреции кортизола 
и ванилилминдальной кислоты, истощением 
симпатоадреналовой системы, что увеличивает 
вероятность развития рецидива. Выполнение 
реконструктивной пластики молочной железы 
способно разорвать порочный круг и повысить 
качество жизни молодых пациенток, поэтому 
реконструкция молочной железы является ос-
новным методом психосоциальной адаптации 
женщин к перенесенной мастэктомии. Лечение 
РМЖ требует комплексного подхода с обязатель-
ным включением психологов в процесс лечения 
данного заболевания.

Результаты, полученные нами в исследова-
нии, свидетельствуют о важности определения 
кортизола в крови и ванилилминдальной кисло-
ты в моче у женщин, страдающих РМЖ, кото-
рые могут быть маркерами уровня стресса.

Таким образом, в нашем исследовании по-
казано, что выполнение реконструктивно-пла-
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стических операций на молочной железе после 
радикальной мастэктомии не увеличивает ча-
стоту рецидивирования болезни, а напротив, за 
счет уменьшения уровня тревоги и депрессии и 
стресса в целом, что проявляется нормализацией 
уровня кортизола и ванилилминдальной кислоты 
в моче, снижает частоту рецидивов в течение 
пяти лет после оперативного вмешательства.
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The study of the frequency and timing of local recur-
rences after various types of operations, especially recon-
structive, their clinical and morphological characteristics, 
components of complex treatment and prognosis of the 
disease is one of the most important tasks of modern on-

cology. The question of the prognostic significance of the 
psycho-emotional state on the occurrence of local recurrence 
remains open, which determines the relevance of the pres-
ent study. To achieve the goal, 353 patients with infiltrating 
ductal cancer (luminal type A) of I-IIIA stages I breast were 
examined and treated at 18 to 40 years of age with a low 
risk of developing local recurrence, among them 141 pa-
tients after radical mastectomy; 133 patients after a radical 
mastectomy with single-step breast plastic; 79 patients after 
radical mastectomy with delayed breast plastics. It has been 
shown that performing reconstructive-plastic operations on 
the breast after radical mastectomy does not increase the 
recurrence rate of the disease, but, on the contrary, due to 
a decrease in anxiety and depression and stress in general, 
which is manifested by normalization of cortisol and vanil-
lilimondal acid levels in the urine, reduces the recurrence 
rate within five years after surgery.

Key words: breast cancer, single and delayed reconstruc-
tive operations, mammoplasty, local recurrence, anxiety, de-
pression, quality of life


