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Введение. Облучение регионарных лимфатических 
узлов при раке молочной железы сопряжено с высоким 
риском нежелательных явлений, таких как лимфедема, и 
«перелечивание» может повлечь за собой значительные 
последствия без улучшения онкологических результатов. 
Предварительные пятилетние данные недавнего проспек-
тивного исследования указывают на безопасность деэска-
лации лучевой терапии в отношении выживаемости, однако 
другие исследования менее утешительны и международ-
ный консенсус по данному вопросу не достигнут. 

Цель. Обозначить когорту больных, в которой деэска-
лация лучевой терапии при раке молочной железы после 
неоадъювантной полихимиотерапии и полного патоморфо-
логического ответа в регионарных лимфатических узлах 
может быть безопасной с точки зрения онкологических 
результатов.

Материалы и методы. Нами проанализированы ретро-
спективные и проспективные исследования, посвященные 
сравнению групп пациентов, получающих и не получаю-
щих облучение регионарных зон после неоадъювантной 
химиотерапии с полным патоморфологическим ответом в 
лимфатических узлах. Для поиска публикаций использо-
вана база данных PubMed и следующие термины: breast 
cancer, regional lymph node irradiation, pathological complete 
response, radiotherapy deescalation. 

Результаты. В обзор включены 28  публикаций. Пре-
имущество в отношении общей выживаемости и/или 
локорегионарного контроля в большинстве исследова-
ний получено только в случае наличия дополнительных 
факторов риска: распространенная клиническая стадия, 
отрицательный рецепторный статус. В одном исследова-
нии преимущество для локорегионарного контроля полу-
чено у пациентов с люминальным подтипом, в другой 
публикации сообщается о достоверном улучшении общей 
выживаемости от облучения регионарных зон после пол-
ного патоморфологического ответа в них при отсутствии 
полного ответа в ткани первичной опухоли. По данным 
предварительных результатов проспективного исследова-
ния NSABP B-51, пациентки с исходно ограниченным по-
ражением лимфатических узлов с последующим полным 

Introduction. Regional nodal irradiation in breast cancer 
carries a significant risk of adverse effects, including lymph-
edema, while overtreatment may lead to substantial morbidity 
without demonstrable improvement in oncologic outcomes. 
Although preliminary 5-year data from recent prospective 
trials suggest radiotherapy de-escalation maintains oncologic 
safety, conflicting evidence from other studies has prevented 
the establishment of international consensus on this therapeutic 
approach.

Aim. To identify breast cancer patient cohorts for whom 
radiotherapy de-escalation may represent an oncologically safe 
approach following neoadjuvant chemotherapy and achieve-
ment of pathological complete response (pCR) in regional 
lymph nodes.

Materials and Methods. We conducted a systematic anal-
ysis of both retrospective and prospective studies comparing 
outcomes between breast cancer patients who did or did not 
receive regional nodal irradiation following neoadjuvant che-
motherapy with subsequent pCR in lymph nodes. The litera-
ture search was performed using PubMed database with the 
following keywords: breast cancer, regional lymph node ir-
radiation, pathological complete response, and radiotherapy 
de-escalation.

Results. Our systematic review incorporated data from 
28 published studies. In most studies, an improvement in 
overall survival and/or locoregional control was found only 
in the presence of additional risk factors: advanced clinical 
stage, hormone receptor negativity. Notably, one study report-
ed enhanced locoregional control specifically in patients with 
luminal subtypes, while another publication documented a 
significant overall survival benefit from regional nodal irradi-
ation in cases demonstrating pCR in the lymph nodes without 
concurrent pCR in the primary tumor. Preliminary findings 
from the prospective NSABP B-51 prospective study indicate 
no survival benefit from regional nodal irradiation in patients 
who initially presented with limited nodal involvement and 
subsequently achieved nodal pCR.

ОБЗОРЫ / REVIEWS

https://www.teacode.com/online/udc/61/618.19.html


ОБЗОРЫ / REVIEWS

1163VOPROSY ONKOLOGII = PROBLEMS IN ONCOLOGY. 2025;71(5) 

патоморфологическом ответом в них не выигрывают от 
проведения лучевой терапии.

Выводы. Учитывая отсутствие окончательных резуль-
татов проспективного исследования NSABP B-51, проти-
воречивость результатов ретроспективных исследований, 
представляется разумным проведение лучевой терапии на 
основании исходной клинической стадии в соответствии с 
действующими клиническими рекомендациями.

Ключевые слова: рак молочной железы; радиотерапия; 
лучевая терапия; облучение регионарных лимфатических 
узлов; полный патоморфологический ответ; деэскалация
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Conclusion. Given the pending long-term results from the 
NSABP B-51 prospective study and conflicting retrospective 
data, radiation therapy should currently be administered ac-
cording to the initial clinical stage and current clinical guide-
lines.
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Введение

Деэскалация лучевой терапии (ЛТ) после 
неоадъювантной полихимиотерапии (НАПХТ) и 
последующего полного патоморфологического 
ответа (pCR — pathological complete response) 
при раке молочной железы (РМЖ) является в 
настоящее время широко обсуждаемой темой [1, 
2]. Особый интерес представляет необходимость 
ЛТ после мастэктомии (ПМЛТ  —  постмастэк-
томическая лучевая терапия) или облучения ре-
гионарных зон после органосохраняющей опе-
рации (ОСО) в условиях конверсии клинически 
пораженных лимфатических узлов (ЛУ) в пато-
морфологически отрицательные (ypN0) после 
неоадъювантного лечения.

По данной теме проведено множество ретро-
спективных исследований [3], однако их итоги 
часто оказываются противоречивыми. Недавно 
опубликованные предварительные данные ран-
домизированного клинического исследования 
(РКИ) NSABP B-51 (National Surgical Breast and 
Bowel Project B-51) могут быть значимыми, од-
нако исследование еще продолжается и резуль-
таты на данный момент не включены в рекомен-
дации. Решение об облучении регионарных ЛУ 
при pCR зачастую сводится к индивидуальному 
выбору клинициста и пациента.

В настоящее время существует «серая зона» 
среди групп пациентов, которые могут считаться 
подходящими для деэскалации ЛТ на регионар-
ные зоны. Если пациентам с обширным пораже-
нием ЛУ на момент установки диагноза, таким 
как cN2 и cN3, конвертировавшим в ypN0, все 
равно будет проводиться ЛТ на регионарные 
зоны в большинстве клиник, решение будет ме-
нее однозначным в случае cN1/ypN0. Однако 
даже при отсутствии известных дополнительных 
факторов риска у пациентов с cN1/ypN0-стату-
сом, избежавших облучения регионарных зон, 
вероятность рецидива остается. В подобной 
ситуации невозможно сказать, был бы рецидив 

неизбежен или его можно было предотвратить с 
помощью ЛТ. Это свидетельствует о том, что на 
данный момент не все факторы риска рецидива 
известны. Наша цель — опираясь на данные ми-
ровой литературы, выделить когорту пациентов 
с диагнозом РМЖ с конверсией cN+ в ypN0-ста-
тус после НАПХТ, у которых исключение ре-
гионарных зон из объемов облучения было бы 
безопасно и оправданно.

Материалы и методы

Нами проанализированы ретроспективные 
и проспективные исследования, посвященные 
сравнению групп пациентов, получающих и 
не получающих облучение регионарных зон 
после неоадъювантной химиотерапии с пол-
ным патоморфологическим ответом в ЛУ. По-
иск публикаций произведен в январе 2025  г. в 
базе данных PubMed с использованием следу-
ющих терминов: breast cancer, regional lymph 
node irradiation, pathological complete response, 
radiotherapy deescalation.

Значимость полного патоморфологического 
ответа и актуальные рекомендации

Полный патоморфологический ответ (pCR) в 
литературе определяется как отсутствие опухо-
левых клеток в исследуемом материале после 
неоадъювантного лечения [1, 2]. По данным 
исследований, частота pCR в ЛУ достигает 
16−60 % в зависимости от молекулярного под-
типа опухоли и степени дифференцировки [1, 
4]. Достижение pCR при РМЖ после НАПХТ 
коррелирует с лучшим прогнозом в отношении 
выживаемости [1, 5, 6, 7, 8]. Это справедливо 
даже в тех случаях, когда pCR ограничивается 
только первичной опухолью МЖ (ypT0) или ЛУ 
(ypN0), однако исследование [9] показало, что 
это верно только для тройного негативного рака 
молочной железы (ТНРМЖ). Rouzier и соавт. 
пришли к выводу, что достижение pCR только 
в ЛУ является более прогностически благопри-
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ятным, чем pCR только в первичной опухоли, 
с разницей около 25 % в пятилетней выживае-
мости без отдаленного прогрессирования (ВБОП 
при сравнении данных групп пациентов [10].

В недавнем исследовании Zetterlund и со-
авт. авторы пришли к выводу о том, что улуч-
шение показателей выживаемости (ОВ, БРВ, 
РМЖ-специфичная выживаемость) связано с 
патоморфологической степенью поражения ЛУ 
(pN-статусом) после неоадъювантного лече-
ния, но не с cN-статусом [11]. Аналогичным 
образом Choi и соавт. показали, что pCR по-
сле НАПХТ может быть более прогностически 
важным, чем исходный клинический статус и 
молекулярный подтип [12]. Однако в метаана-
лизе van Mackelenbergh и соавт. было проде-
монстрировано, что факторы высокого риска 
рецидива сохраняют свою значимость даже в 
условиях pCR [8].

В настоящее время показания к ПМЛТ у 
пациенток с РМЖ включают: местнораспро-
страненный процесс (pT3+ и/или pN2+), а 
также случаи локализованного заболевания 
в сочетании с известными факторами риска 
рецидива (такими как гормон-рецептор-нега-
тивность, низкая степень дифференцировки, 
лимфоваскулярная инвазия (ЛВИ), исследова-
ние менее 10  ЛУ, близкие или положительные 
края резекции) [13]. ПМЛТ в случае наличия 
метастазов в 1−3 подмышечных узлах (pN1), а 
также ПМЛТ после НАПХТ остается предме-
том дискуссий. Метаанализ EBCTCG (The Early 
Breast Cancer Trialists’ Collaborative Group) по-
казал, что ПМЛТ в сочетании с аксиллярной 
лимфодиссекцией (АЛД) снижают как частоту 
рецидивов, так и смертность от РМЖ у пациен-
ток с pN1 [14]. NCCN (National Comprehensive 
Cancer Network) рекомендуют ПМЛТ с включе-
нием регионарных зон в объемы облучения во 
всех случаях патоморфологически пораженных 
ЛУ [13] в соответствии с результатами ран-
домизированного клинического исследования 
EORTC 22922/10925 [16].

В случае же органосохраняющего лечения 
всем пациентам показано облучение резидуаль-
ной ткани МЖ вне зависимости от характери-
стик опухоли и ответа на НАПХТ [13]. Пока-
зания к облучению регионарных зон при ОСО 
не столь однозначны. По данным проспективных 
исследований MA.20 и EORTC 22922/10925, об-
лучение регионарных зон снижает риски локо-
регионарного рецидивирования (ЛРР) и отдален-
ного метастазирования [15−17]. В случае pN0 и 
pN2+ рекомендации NCCN по включению ре-
гионарных зон в объемы облучения достаточно 
ясны, однако при pN1 и при отсутствии извест-
ных факторов риска облучение ЛУ может быть 
оставлено на усмотрение радиотерапевта [13].

Столь же неоднозначным является облучение 
ЛУ при конверсии в ypN0-статус, т.  е. при pCR 
в ЛУ. Согласно рекомендациям NCCN, такие 
пациенты являются кандидатами на участие в 
проспективном РКИ NSABP B-51/RTOG 1304 
[18]. Особенность этого исследования заключа-
ется в том, что в него включены только паци-
ентки с исходно ограниченным процессом в ЛУ 
(cN1). Предварительные пятилетние результаты 
показали, что исключение регионарных зон из 
объемов облучения у пациенток с cN1/ypN0 не 
приводило к ухудшению результатов в отноше-
нии как локорегионарного рецидивирования, так 
и отдаленного метастазирования [19]. Эти ре-
зультаты оказались справедливыми вне зависи-
мости от рецепторного статуса опухоли и вида 
хирургического вмешательства. Однако для объ-
ективной оценки данных необходим более дли-
тельный период наблюдения. На данный момент 
NCCN рекомендует облучать регионарные зоны 
в соответствии с исходной стадией заболевания 
без учета ответа на НАПХТ [13].

Результаты и обсуждение

Постмастэктомическая лучевая терапия
Многие ретроспективные исследования из-

учали возможность исключения ПМЛТ после 
pCR. В исследование Haque и соавт. включе-
но более 14  тыс. пациентов из Национальной 
онкологической базы данных США (NCDB  — 
National Cancer Database), в т.  ч. пациенты 
с cN2 и cN3 (в отличие от NSABP B-51), у 
которых произошла конверсия в ypN0 после 
НАПХТ. Оказалось, что адъювантная ЛТ у 
подгруппы пациентов, соответствующих кри-
териям включения в NSABP B-51, не привела 
к достоверному улучшению ОВ (82,6 против 80 
%, p  =  0,25). Однако ОВ была улучшена у па-
циентов с более высокими стадиями (cT3−T4, 
cN3) (73,4 против 66,1 %, p  =  0,001) [20]. В 
исследовании Huang и соавт. ПМЛТ после pCR 
снизила частоту ЛРР на 30 % (33 против 3 %, 
р  =  0,006). Однако это оказалось справедливо 
только для пациентов с клинической стадией 
III−IV, в то время как пациенты с более ран-
ними стадиями, достигшие pCR, не получили 
преимущества от ПМЛТ [21]. В исследовании 
McGuire и соавт. единственной группой, где 
достигнуто преимущество от ПМЛТ в случае 
pCR, были пациенты с клинической стадией III 
на момент постановки диагноза. Преимущество 
наблюдалось в отношении локорегионарного 
контроля, о чем свидетельствуют показатели 
ЛРР: 7,3 ± 3,5 % с ПМЛТ по сравнению с 33,3 
± 15,7 % без ПМЛТ; p  =  0,040, что схоже с 
данными Huang и соавт., а также в отношении 
ВБОП — 87,9 ± 4,6 % с ПМЛТ, 40,7 ± 15,5 % 
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без ПМЛТ; р  =  0,0006, и ОВ — 77,3 ± 6 % с 
ПМЛТ, 33,3 ± 14 % без ПМЛТ (р  =  0,0016). 
Также в соответствии с результатами Haque и 
соавт., у пациентов с I−II клинической стади-
ей заболевания с последующим pCR ПМЛТ не 
влияла на результаты лечения [22]. В обоих ис-
следованиях абсолютная польза от ПМЛТ для 
показателей локорегионарного контроля и вы-
живаемости была достаточно высокой (26−30, 
47 и 44 % в отношении локорегионарного кон-
троля, ВОПБ и ОВ соответственно) для паци-
ентов с III клинической стадией РМЖ, которые 
достигли pCR после НАПХТ. Это указывает на 
вероятность того, что деэскалация адъювантной 
ЛТ в данной когорте больных может оказаться 
весьма небезопасной.

Аналогичным образом ПМЛТ показала пре-
имущество с точки зрения выживаемости в ис-
следовании Rusthoven и соавт., в котором было 
обнаружено улучшение ОВ в когорте из 3  040 
пациентов, достигших ypN0 после НАПХТ (HR 
0,695, 95 % CI 0,518–0,929, p  =  0,014). Это 
также оказалось справедливым для пациентов, 
не достигших pCR в ЛУ (ypN+) (HR  =  0,845, 
95 % CI 0,738–0,968, p  =  0,015), что означает, 
что ПМЛТ улучшила результаты независимо 
от патоморфологического ответа. Ассоциация 
с клинической стадией (а именно при сТ3+ 
стадии отмечено большее преимущество, чем 
при сТ1−T2) выявлена только в случае ypN+, 
но не при ypN0. Наряду с этим, авторы обна-
ружили, что добавление ЛУ в объемы ПМЛТ 
не привело к улучшению выживаемости (HR 
1,113, CI 0,794−1,559, р  =  0,534) [23]. Схожие 
результаты показали Liu и соавт., в чьем ис-
следовании ПМЛТ после pCR в ЛУ привела к 
улучшению ОВ только при клинической ста-
дии IIIB−IIIC (71,2 без ПМЛТ против 79,2 % 
с ПМЛТ, p  =  0,027), cT3−4 (76,6 без ПМЛТ 
против 82,8  % с ПМЛТ, p  =  0,0025) или с не-
полным патоморфологическим ответом в пер-
вичной опухоли (78 без ПМЛТ против 83,6 % 
с ПМЛТ, p  =  0,041) [24]. Обращает на себя 
внимание значение резидуальной опухолевой 
ткани в МЖ. Даже в условиях pCR в ЛУ от-
сутствие достижения pCR в МЖ позволяет 
выделить группу пациентов, методы локореги-
онарного лечения у которых все же приводят к 
улучшению результатов. Этот вывод также под-
тверждается метаанализом Krug и соавт.: хотя 
ПМЛТ не улучшила выживаемость у пациентов 
с конверсией cN+ в ypN0, она снизила частоту 
ЛРР с пограничной достоверностью (HR 0,19, 
95 % CI 0,04–0,97; p = 0,05). При этом пациен-
ты в подгруппе «тотального» pCR (отсутствие 
инвазивного заболевания как в МЖ, так и в 
ЛУ, т.  е. ypT0N0) не выиграли от ПМЛТ даже 
с точки зрения ЛРР (HR 0,2, 95 % CI 0,02−2,39; 

p = 0,21) [25]. Учитывая, что более низкий уро-
вень ЛРР был очень близок к достоверности у 
пациентов с pCR только в ЛУ, в то время как в 
подгруппе с «тотальным» pCR он не был досто-
верным, можно сделать вывод, что отсутствие 
pCR в первичной опухоли действительно явля-
ется важным прогностически неблагоприятным 
фактором, который заставляет быть предельно 
осторожным при попытке исключения ПМЛТ.

В противопоставление к вышеизложенным 
результатам, несколько исследований показали 
преимущество от ПМЛТ при более благоприят-
ном прогнозе заболевания. Так, в работе Cao и 
соавт. пациенты с ранними клиническими стади-
ями и гормон-позитивными опухолями, достиг-
шие ypN0 после НАПХТ, выигрывали от облу-
чения регионарных зон с точки зрения ВОБП 
(76,9 без ЛТ против 95 % с ЛТ, p = 0,002), БРВ 
(76,9 против 97 %, р = 0,007) и ОВ (89,2 против 
100 %, р  =  0,005) [26]. Схожие результаты по-
лучены в исследовании Датской кооперативной 
группы (DBCG protocol 82b and c trials), в ко-
тором пациенты с более благоприятным прогно-
зом (гормон-рецептор-положительные, HER2-от-
рицательные) получили преимущество от ЛТ с 
точки зрения ОВ и ЛРР, а пациенты с более 
неблагоприятным прогнозом — нет [27].

Опираясь на вышеизложенные данные, мож-
но предположить, что ЛТ способна контроли-
ровать опухоли более низкого риска, которые, 
как правило, имеют лучший прогноз, в то время 
как опухоли с более высоким метастатическим 
потенциалом не могут быть в достаточной сте-
пени контролируемы локальными методами ле-
чения. Дополнительные доказательства данной 
гипотезы получены в таких исследованиях, как, 
например, Cho и соавт., в котором авторы пока-
зали, что ПМЛТ в условиях ypN0 после НАПХТ 
была полезна только в случаях люминального А 
подтипа опухоли и только для локорегионарно-
го контроля (ЛРР — HR 0,120, 95  % CI 0,015–
0,960, p  =  0,046), без влияния на выживаемость 
[3]. Другие исследователи также продемонстри-
ровали аналогичные выводы [28]. 

Приведенные результаты противоречат ито-
гам других исследований, где ПМЛТ повысила 
эффективность лечения только у пациентов с бо-
лее неблагоприятным молекулярным профилем. 
Так, Haffty и соавт. обнаружили, что единствен-
ной подгруппой пациентов с ypN0, которые вы-
играли от ПМЛТ, были пациенты с ТНРМЖ, 
но только с точки зрения локорегионарного 
контроля (частота отсутствия ЛРР — 91 % с 
ПМЛТ, 77,9 % без ПМЛТ). В других подгруп-
пах, независимо от клинической стадии, ПМЛТ 
не улучшила показатели локорегионарного кон-
троля и выживаемости [4]. Аналогичные резуль-
таты были получены Kim и соавт. [29]. Однако 
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в исследовании Kantor и соавт. было отмечено 
улучшение даже показателей ОВ. Только у па-
циентов с ypN0 с гормон-рецептор-отрицатель-
ным заболеванием ПМЛТ имела положительный 
эффект в отношении ОВ (HR 0,65, CI 0,48–0,88, 
p  <  0,001) [30]. В исследовании Ren и соавт. 
значение имел индекс пролиферации: большее 
количество пациентов с Ki67  >  15 % достигли 
pCR в ЛУ, нежели в группе больных с Ki67 < 15 
% (p  =  0,019). Именно у пациентов с Ki67  >  15 
% и cN+/ypN0 ПМЛТ улучшила показатели БРВ 
(p  =  0,00252) [31]. Это может указывать на то, 
что, хотя pCR и связан с лучшим прогнозом, 
он также может являться индикатором высокой 
пролиферативной активности опухоли, что тре-
бует более агрессивного адъювантного лечения. 
Учитывая эти результаты, ПМЛТ не следует 
исключать у пациентов с агрессивными моле-
кулярными подтипами, даже если у них дости-
гается pCR.

Другие исследования не обнаружили разницы 
в показателях выживаемости между группами с 
ПМЛТ и без нее. Даже при исходно поздних 
клинических стадиях в исследованиях Le Scodan 
и соавт., KROG 12-05, Dai и соавт. ПМЛТ не 
улучшила локорегионарный контроль и выжива-
емость пациентов с ypN0 после НАПХТ [32−34]. 
Miyashita и соавт. обнаружили, что ПМЛТ не 
привела к улучшению результатов у пациентов 
с ypN0 и ypN1 в отличие от ypN2+ [35]. 

В метаанализе Wang и соавт., включившем 
более 17  тыс. пациентов, ПМЛТ достоверно 
снижала риск ЛРР (HR, 0,38; 95 % CI 0,19–
0,77, p  =  0,007) у пациентов с ypN0, однако не 
оказывала влияния на БРВ (HR, 0,70; 95 % CI 
0,21–2,27, p  =  0,55) или ОВ (HR, 0,81; 95 % 
CI 0,64–1,04, p  =  0,10) [36]. Однако в данный 
метаанализ также были включены пациенты с 
cN0/ypN0, и результаты не разграничивались в 
зависимости от исходной N-стадии.

В метаанализе Marino и соавт., включавшем 
три вышеупомянутых исследования [24, 30, 33], 
а также исследовании, изучавшем облучение ЛУ 
вдобавок к МЖ после ОСО [37], не было обна-
ружено корреляции между ПМЛТ и ЛРР, БРВ 
и ОВ у пациентов с cN2/ypN0. Однако авторы 
приходят к выводу, что из-за гетерогенности по-
пуляций и возможности систематической ошиб-
ки отбора итоговая общая достоверность ре-
зультатов оказалась очень низкой. Поэтому они 
полагают, что решение о назначении ПМЛТ у 
пациентов с cN2 и конверсией в ypN0 следу-
ет оставлять на усмотрение пациента и врача, 
предпочтительно после обсуждения междисци-
плинарным консилиумом [38]. Nikyar и соавт. в 
более позднем метаанализе попытались умень-
шить ошибку, касающуюся выбора показаний 
и длительности наблюдения, которые могли 

присутствовать в предыдущих метаанализах, 
и обнаружили, что пациенты, которым прово-
дилась ПМЛТ после достижения ypN0, имеют 
значительно меньший риск ЛРР (HR 0,59; 95 % 
CI 0,42–0,81; p  =  0,001) без какой-либо пользы 
для БРВ или ОВ. Однако даже несмотря на упо-
минавшуюся попытку нивелировать возможные 
ошибки, авторы заявляют, что уровень достовер-
ности доказательств может быть не таким высо-
ким, как требуется для безопасного внедрения в 
клиническую практику [39].

На 16-й традиционной конференции в 
Санкт-Галлене в 2019  г. были затронуты наи-
более спорные темы в лечении РМЖ, среди 
которых был и вопрос облучения регионарных 
зон в условиях pCR. Только 29 % участников 
консенсуса считали, что облучение ЛУ показано 
всем пациентам с ypN1, а большинство (56 %) 
согласились с тем, что включать регионарные 
зоны в объемы облучения следует только при 
наличии факторов неблагоприятного прогноза 
(ТНРМЖ, резидуальная опухоль МЖ). В ус-
ловиях конверсии cN1 в ypN0 44 % все равно 
облучали бы регионарные ЛУ независимо от 
других факторов, 23 % — только при наличии 
факторов риска, а 17 % не считали облучение 
регионарных зон в этом случае стандартом [40]. 
На 17-й конференции в 2021  г. группа экспер-
тов согласилась, что облучение регионарных 
зон должно быть стандартом даже при pCR в 
ЛУ [41]. Однако о проценте разделивших это 
мнение участников дискуссии и о разделении 
статуса cN по подгруппам не сообщалось. На 
конференции в Санкт-Галлене в 2023  г. данная 
тема не поднималась [42].

Органосохраняющие операции
Органосохраняющая операция на молочной 

железе является прямым показанием к адъю-
вантной лучевой терапии резецированной МЖ 
независимо от ответа на неоадъювантную те-
рапию [13]. Однако необходимость добавления 
регионарных зон в объемы облучения после 
pCR в ЛУ все еще обсуждается. Daveau и со-
авт. показали, что у пациентов с сN1−N2 ОВ в 
целом оказалась ниже, чем при cN0, однако не 
было существенных различий в ЛРР или ОВ 
между пациентами с cN+/ypN0, у которых ре-
гионарные зоны были или не были включены 
в объемы облучения [43]. Таким образом, паци-
енты с более высокой степенью поражения ЛУ 
на момент постановки диагноза, как правило, 
имеют худший прогноз, нежели без поражения 
регионарных зон, но даже в этом случае отказ 
от облучения ЛУ не усугубляет результаты ле-
чения. Однако стоит отметить, что в исследова-
нии Daveau и соавт. из 84 пациентов с cN1−N2 
только у 15,7 % не было проведено облучение 
ЛУ, и все эти пациенты относились к подгруп-
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пе cN1. Вопрос о том, можно ли применить тот 
же вывод о возможности исключения регионар-
ных зон к пациентам с cN2, остается открытым 
ввиду малочисленности этой подгруппы.

Аналогичные результаты получили Rusthoven 
и соавт., Сho и соавт. (KROG 16-16), Noh и со-
авт. (KROG 12-05), Schlafstein и соавт., в чьих 
работах добавление регионарных зон в объемы 
облучения не оказало существенного влияния на 
локорегионарный контроль, БРВ или ОВ, даже у 
пациентов, которые не достигли pCR, независи-
мо от клинической стадии, подтипа опухоли и 
объема лимфодиссекции [23, 37, 44, 45].

В исследовании Fayanju и соавт. облучение 
как резецированной МЖ, так и регионарных зон 
вдобавок к МЖ после ОСО привело к увели-
чению ОВ (HR 0,42 (0,31−0,57), p  <  0,001 для 
облучения только МЖ, HR 0,34 (0,24−0,47), 
p  <  0,001 для облучения МЖ + регионарных 
зон) [9]. Добавление регионарных зон в объе-
мы облучения не внесло существенного вклада 
в повышение ОВ сверх того, что уже было до-
стигнуто путем облучения МЖ, а это означает, 
что основной мишенью облучения у таких па-
циентов является остаточная ткань МЖ. 

В целом создается впечатление, что у паци-
ентов с cN+/ypN0 включение регионарных зон 
в объемы облучения после ОСО не улучшает 
локорегионарный контроль или выживаемость 
сверх того, что уже обеспечивается облучением 
резецированной МЖ. Нельзя не отметить, что 
эти выводы сделаны на основе ретроспектив-
ных исследований на относительно небольших 
группах пациентов и могут быть недостаточно 
убедительными для внедрения в клиническую 
практику. В ожидании окончательных результа-
тов проспективных исследований может быть 
небезопасно исключать регионарные зоны из 
объемов облучения после ОСО только на осно-
вании pCR в ЛУ.

Данные об эффективности лучевой терапии 
с включением или без включения регионарных 
зон в зависимости от прогноза для пациенток с 
РМЖ после НАПХТ и последующим pCR в ЛУ 
представлены в табл.  1, 2.

Адекватность стадирования лимфатических 
узлов

Чтобы безопасно исключить регионарные 
зоны из объема облучения, крайне важно убе-
диться, что статус ypN0 не является ложноот-
рицательным. Относительно оптимального ко-
личества удаленных ЛУ проводилось множество 
дискуссий: NCCN рекомендуют диссекцию и 
морфологическую оценку как минимум 10 ЛУ 
для установления правильной патологической 
стадии [13]. Анализ более 300  000 гистологиче-
ских препаратов РМЖ показал, что необходимо 
исследование как минимум 21  ЛУ, чтобы сни-

зить уровень ложноотрицательных результатов 
до менее 10 % [46]. Установлено, что у пациен-
тов с клинически непораженными ЛУ БСЛУ не 
проигрывает АЛД с точки зрения регионарного 
контроля и выживаемости [47]. Однако в слу-
чае клинически пораженных ЛУ с последующей 
НАПХТ частота ложноотрицательных результа-
тов БСЛУ в некоторых исследованиях дости-
гала 20 %, при этом максимально приемлемой 
величиной считается 10−12  % [48−51]. Даже 
10  % ложноотрицательных результатов БСЛУ 
могут вызвать катастрофические последствия, 
если ложный статус ypN0 приведет к отказу 
от облучения регионарных зон и, следователь-
но, к ухудшению выживаемости. Исследование 
ACOSOG Z1071, направленное на оценку чув-
ствительности БСЛУ у больных РМЖ с клини-
ческими стадиями T0-4N1-2, показало частоту 
ложноотрицательных результатов (при исследо-
вании не менее 2 СЛУ) — 12,6 %, что превыша-
ет пороговое значение 10 % [49]. На основании 
этого авторы делают вывод, что БСЛУ может не 
подходить для пациентов с клиническим пора-
жением ЛУ или остаточными изменениями ЛУ 
после НАПХТ. 

Тем не менее, в исследовании KROG 12-05 
у пациентов с pCR в ЛУ после НАПХТ и ОСО 
облучение регионарных зон не улучшило ре-
зультаты лечения даже в подгруппе пациентов 
с малым количеством исследованных ЛУ, вклю-
чая тех, кому была выполнена БСЛУ. Вне зави-
симости от облучения регионарных зон, иссле-
дование менее чем 13 ЛУ приводило к худшей 
БРВ (p = 0,0099) по сравнению с исследованием 
более чем 13 ЛУ [44]. В одноименном исследо-
вании KROG 12-05, посвященному ПМЛТ, ме-
диана исследованных ЛУ составляла 15, однако 
по данному критерию не было обнаружено раз-
личий в выживаемости [33]. Другие исследова-
ния со средним количеством исследованных ЛУ 
12−16 подтвердили этот вывод [21, 26, 29, 32, 
34]. В работе Fayanju и соавт. при удалении 1−9 
ЛУ была отмечена достоверно более низкая ОВ 
[9]. Очередное подтверждение необходимости 
адекватного патологического стадирования по-
лучено в исследовании Zetterlund и соавт., где 
только патологический статус ЛУ после НАПХТ 
оказался ассоциирован с ОВ, но не исходная 
степень поражения. АЛД выполнялась всем па-
циентам и оказалась необходимой для адекват-
ного определения стадии [11].

Таким образом, количество исследованных 
ЛУ, необходимое для нивелирования риска лож-
ноотрицательного статуса ypN, остается спор-
ным и в некоторых исследованиях не достигает 
рекомендуемого NCCN показателя, что может 
являться причиной ухудшения онкологических 
результатов. 
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Таблица 1. Эффективность облучения регионарных зон после pCR в ЛУ у пациентов 
с «благоприятным» прогнозом (HR+, стадия I−II)

№ Авторы, год Медиана наблюдения Объем облучения
Преимущество для 
локорегионарного 

контроля
Преимущество для 

выживаемости

1 Cho и соавт. (KROG 
16-16) (2019) 79 мес. (16–141)

МЖ + регионарные зоны
Нет Нет

Только МЖ

2 Cao и соавт. (2019) 59,4 мес.
МЖ + регионарные зоны

Нет Нет
Только МЖ

3 Rusthoven и соавт. 
(2016) 39 мес. (1−132)

МЖ + регионарные зоны
N/R Нет

Только МЖ

4 Rusthoven и соавт. 
(2016) 39 мес. (1−132)

Грудная стенка + регио-
нарные зоны

N/R

Преимущество для 
ОВ — HR  =  0,729, 
95 % CI 0,566–0,939, 
p  =  0,015 (независимо 
от добавления 
регионарных зон)

Только грудная стенка 

5 Daveau и соавт. 
(2010) 88 мес. (15−218)

МЖ + регионарные зоны
Нет Нет

Только МЖ

6 Noh и соавт. (KROG 
12-05) (2014) 66,2 мес. (15,6−127,4)

МЖ + регионарные зоны
Нет Нет

Только МЖ

7 Haffty и соавт. (2019) N/R
МЖ + регионарные зоны

Нет Нет
Только МЖ

Table 1.​​ Efficacy of regional nodal irradiation following pCR in lymph nodes among favorable prognosis 
patients (HR+, Stage I–II)

# Authors, Year (Study) Median Follow-up Radiation Volume Locoregional 
Control Benefit Survival Benefit

1 Cho et al. (KROG 16-
16) (2019) 79 mo (16–141)

Breast + RNI
None None

Breast only

2 Cao et al. (2019) 59.4 mo
Breast + RNI

None None
Breast only

3 Rusthoven et al. (2016) 39 mo (1−132)
Breast + RNI

N/R None
Breast only

4 Rusthoven et al. (2016) 39 mo (1−132)
Chest wall + RNI

N/R
OS benefit — HR = 0.729, 
95  % CI 0.566–0.939, 
p  =  0.015 (independent of 
RNI)Chest wall only

5 Daveau et al. (2010) 88 mo (15−218)
Breast + RNI

None None
Breast only

6 Noh et al. (KROG 12-
05) (2014) 66.2 mo (15.6−127.4)

Breast + RNI 
None None

Breast only

7 Haffty et al. (2019) N/R
Breast + RNI 

None None
Breast only
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Таблица 2. Эффективность дополнительного облучения регионарных зон после pCR в ЛУ 
у пациентов с «неблагоприятным» прогнозом (HR-, стадия III+) 

№ Авторы, год Медиана наблюдения Объем облучения 
Преимущество для 
локорегионарного 

контроля
Преимущество для 

выживаемости

1 Cho и соавт. (KROG 
16-16) (2019) 79 мес. (16–141)

МЖ + регионарные зоны
Нет Нет

Только МЖ

2 Cao и соавт. (2019) 59,4 мес.
МЖ + регионарные зоны

Нет
Преимущество для 
ОВ, БРВ, ВБОП — 
только при cT3+, 
IIIA−IIIB стадииТолько МЖ

3 Rusthoven и соавт. 
(2016) 39 мес. (1−132)

МЖ + регионарные зоны
N/R Нет

Только МЖ

4 Rusthoven и соавт. 
(2016) 39 мес. (1−132)

Грудная стенка + регио-
нарные зоны

N/R

Преимущество для 
ОВ — HR  =  0,729, 
95 % CI 0,566–
0,939, p  =  0,015 
(независимо 
от добавления 
регионарных зон)

Только грудная стенка

5 Daveau и соавт. 
(2010) 88 мес. (15−218)

МЖ + регионарные зоны
Нет Нет

Только МЖ

6 Noh и соавт. (KROG 
12-05) (2014) 66,2  мес. (15,6−127,4)

МЖ + регионарные зоны
Нет Нет

Только МЖ

7 Haffty и соавт. (2019) N/R

МЖ + регионарные зоны Да: только при 
ТНРМЖ (90,2 % с ЛТ 
на регионарные зоны, 
85,8 % без ЛТ на 
регионарные зоны)

Нет
Только МЖ

Table 2.​​ Efficacy of additional regional nodal irradiation following pCR in lymph 
nodes among unfavorable prognosis patients (HR-, Stage III+)

# Authors, Year (Study) Median Follow-up Radiation Volume Locoregional Control 
Benefit Survival Benefit

1 Cho et al. (KROG 16-
16) (2019) 79 mo (16–141)

Breast + RNI 
None None

Breast only

2 Cao et al. (2019) 59.4 mo
Breast + RNI 

None OS, DFS, DMFS benefit only 
in cT3+, IIIA–IIIB stagesBreast only

3 Rusthoven et al. 
(2016) 39 mo (1−132)

Breast + RNI 
N/R None

Breast only

4 Rusthoven et al. 
(2016) 39 mo (1−132)

Chest wall + RNI
N/R

OS benefit — HR = 0.729, 
95  % CI 0.566–0.939, 
p  =  0.015 (independent of RNI)Chest wall only

5 Daveau et al. (2010) 88 mo (15−218)
Breast + RNI 

None None
Breast only

6 Noh et al. (KROG 12-
05) (2014) 66.2 mo (15.6−127.4)

Breast + RNI 
None None

Breast only

7 Haffty et al. (2019) N/R
Breast + RNI Yes: Only in TNBC 

(90.2  % with RNI vs 
85.8  % without RNI)

None
Breast only

Примечание: БРВ — безрецидивная выживаемость; БСВ — бессобытийная выживаемость; CI — доверительный интервал; ВБОП — выживаемость без отдаленного прогрес-
сирования; HR — hazard ratio; ЛУ — лимфатические узлы; ЛРР — локорегионарный рецидив; ЛТ — лучевая терапия; N/R — нет данных; ОВ — общая выживаемость; 
ОСО — органосохраняющая операция; pCR — pathological complete response (полный патоморфологический ответ); ПМЛТ — постмастэктомическая лучевая терапия; 
ТНРМЖ — тройной негативный рак молочной железы.
Notes:​​ DFS ​​— Disease-free survival; ​​EFS — Event-free survival; ​​CI — Confidence interval;​​DMFS ​​— Distant metastasis-free survival; ​​HR ​​— Hazard ratio; ​​LN ​​— Lymph nodes; ​​
LRR​​ — Locoregional recurrence; RT ​​— Radiation therapy; ​​N/R ​​— Not reported; ​​OS ​​— Overall survival; BCS​​— Breast-conserving surgery; ​​pCR ​​— Pathological complete response; ​​
PMRT ​​— Postmastectomy radiation therapy; ​​TNBC​​— Triple-negative breast cancer.
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Заключение

На основании анализа литературных данных 
можно сделать вывод, что ПМЛТ, независимо от 
pCR в ЛУ, показана пациентам со следующими 
факторами риска: более высокие клинические Т- 
и N-стадии при постановке диагноза (T3+ и N2-
3), отсутствие pCR в первичной опухоли после 
НАПХТ, гормон-рецептор-отрицательные опу-
холи, включая ТНРМЖ, а также недостаточное 
количество исследованных ЛУ (менее 10). Тем 
не менее, как показывают результаты исследова-
ний с более длительной медианой наблюдения, 
пациенты с формально благоприятным прогно-
зом все же могут получить пользу от ПМЛТ. 
Это может быть связано с тем, что отсутствие 
известных факторов риска обусловливает эф-
фективность контроля заболевания с помощью 
локорегионарных методов лечения. Пациенты 
с cN+/ypN0, у которых была проведена ОСО, 
могут не выигрывать от дополнительного облу-
чения регионарных зон за исключением паци-
ентов с ТНРМЖ. Существующие аргументы в 
пользу отказа от ПМЛТ и/или ЛТ на регионар-
ные зоны у пациентов с pCR пока недостаточно 
убедительны, и в отсутствие окончательных ре-
зультатов проспективного исследования NSABP 
B-51 представляется разумным проводить ЛТ 
на основании исходной стадии, как указано в 
действующих клинических рекомендациях. Ре-
шение о проведении или отказе от облучения 
должно приниматься на основе комплексного 
и индивидуального подхода с учетом всех из-
вестных факторов риска рецидива у пациента и 
взвешивания рисков ухудшения исхода по срав-
нению с рисками постлучевой токсичности.
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