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Аннотация  
Метастатический рак молочной железы считается неизлечимым заболеванием. В  его лечении применяются 
системные подходы, такие как химиотерапия, гормональная, таргетная и иммунотерапия в зависимости от био-
логического подтипа опухоли. Для определения степени распространенности опухолевого процесса всегда тре-
буется применение визуализирующих методов исследования с целью выделения группы пациентов с олигоме-
тастатической болезнью. Часть исследований говорит о  более благоприятном прогнозе у  этих больных. 
Применение локальных методов лечения, таких как хирургическое вмешательство или лучевая терапия, потен-
циально может улучшить прогноз и увеличить продолжительность жизни данных пациентов. При этом опти-
мизация подходов системной терапии должна быть приоритетной задачей с целью получения максимального 
противоопухолевого ответа. 
К сожалению, заранее невозможно определить, какой пациент получит наибольшую пользу от  локального 
лечения, но тем не менее описывается большое количество случаев с длительными периодами отсутствия про-
грессирования заболевания. Необходимы дополнительные проспективные исследования, чтобы оценить, какие 
пациенты могут извлечь максимальную пользу от добавления локальных методов лечения. 
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Annotation  
Metastatic breast cancer is considered an incurable disease, the treatment of which is based on systemic approaches 
such as chemotherapy, hormonal, targeted and immunotherapy, depending on the biological subtype of the tumor. To 
determine the extent of the tumor process, imaging research methods are always required to identify a group of 
patients with oligometastatic disease. Some studies indicate a more favorable prognosis in these patients. The use of 
local treatment methods, such as surgical or radiotherapy, can potentially improve the prognosis and increase the life 
expectancy of these patients. At the same time, optimization of systemic therapy approaches should be a priority to 
obtain the maximum antitumor response. 
Unfortunately, it is impossible to determine in advance which patient will benefit the most from local treatment, but 
nevertheless many cases with long periods of absence of disease progression are described. Additional prospective 
studies are needed to assess which patients can benefit the most from the addition of local treatments. 



В В Е Д Е Н И Е  
В последние годы наблюдается значитель-

ное увеличение показателей выживаемости 
при метастатическом раке молочной железы 
(РМЖ). Это обусловлено пониманием моле-
кулярно-биологических особенностей опухо-
ли, достижениями в  лекарственной терапии, 
а также совершенствованием методов диагно-
стики, позволяющим диагностировать злока-
чественные новообразования с минимальным 
опухолевым поражением. Ожидается, что 
в  ближайшие годы в  связи с  расширением 
использования новых более чувствительных 
методов, таких как жидкостная биопсия, 
у  гораздо большего числа пациентов будет 
диагностировано микрометастатическое 
и/или олигометастатическое заболевание. 

Стандартного определения олигометаста-
тического заболевания не существует. 
Общепринятым считается не более 5 очагов 
метастазирования. Это определение не вклю-
чает количество пораженных органов. 
Другой вариант олигометастатического забо-
левания, когда потенциально радикальный 
подход может быть использован ко всем оча-
гам метастазирования [1]. 

Олигометастатический процесс составляет 
примерно 1–10% всех РМЖ [2]. На сегодняш-
ний день нет данных о проспективных клини-
ческих исследованиях, в  которые включены 
пациенты с  олигометастатической болезнью 
и  которым подразумевалось проведение 
локальных методов лечения. Также нет ни 
одного исследования данной подгруппы, где 
оптимизировалась не только системная тера-
пия в  зависимости от  подтипа РМЖ, но 
и выбор оптимального объема хирургического 
лечения и/или лучевой терапии в  оптималь-
ное время. К  сожалению, неизвестно, можем 
ли мы вылечить этих пациентов, но суще-
ствующие данные демонстрируют лучшие 
показатели выживаемости при применении не 
только системной, но и локальной терапии. 

Ретроспективные исследования, оцениваю-
щие роль локальных методов лечения паци-
ентов с  РМЖ, показали противоречивые 
результаты. Часть исследований имеют опре-

деленную селекцию пациенток. Во многих 
из этих исследований недостаточно сведений 
о  количестве пациентов с  олигометастатиче-
ским заболеванием. Наконец, многие 
из  последних достижений в  системном лече-
нии рака, которые увеличивают выживае-
мость, не применялись в этих исследованиях, 
поэтому данные не могут быть экстраполиро-
ваны на настоящее время [3]. 

В метаанализе, включавшем 10 исследова-
ний (девять ретроспективных и одно исследо-
вание случай-контроль), была проанализиро-
вана 3-летняя выживаемость 28 693 больных 
раком молочной железы IV стадии, получав-
ших либо только системную терапию, либо 
системную терапию плюс первичное хирурги-
ческое вмешательство [4]. Пациентки, пере-
несшие операцию по  поводу первичной опу-
холи, в  52,8% случаев продемонстрировали 
лучшую 3-летнюю выживаемость (ОР 2,32, 
95% ДИ 2,08–2,6, р<0,01). Двадцать два про-
цента пациентов, получавших только систем-
ное лечение, были живы, по сравнению с 40%, 
которым также проводилось хирургическое 
лечение. Не было обнаружено различий 
в  выживаемости между пациентками, полу-
чавшими мастэктомию и органосохраняющую 
операцию. Пациенты с олигометастатическим 
заболеванием, по-видимому, больше выигры-
вают от  хирургического вмешательства [5]. 
Одно из основных ограничений этого анализа 
связано с  недостаточной информацией 
о  HER2-экспрессии, а  также о  проведении 
соответствующей таргетной терапии. 

В нескольких проспективных рандомизи-
рованных исследованиях, изучавших роль 
хирургического лечения у пациентов с РМЖ, 
получены противоречивые результаты. 
В  турецком исследовании III фазы Soran 
и  соавт. рандомизировались пациенты, кото-
рым проводилось хирургическое лечение 
с  последующей системной терапией, 
по  сравнению с  только системной терапией 
[6]. Через 10  лет наблюдения 19% (95% ДИ 
13–28%) пациентов были живы в  когорте 
хирургического лечения по  сравнению с  5% 
(95% ДИ 2–12%) в когорте, получавшей толь-
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ко системное лечение [7]. Это преимущество 
было более значительным в группе пациентов 
с люминальными подтипами, включая HER+ 
опухоли, а также у пациентов с одиночными 
метастазами в  кости. Следует отметить, что 
подгруппы не были хорошо сбалансированы 
(больше ER-положительных, более молодые 
пациенты и небольшое количество метастазов 
в группе хирургического лечения). 

В другом исследовании Badwe и соавт. рандо-
мизированные пациенты с метастазами de novo, 
которые ответили на терапию антрациклинами 
в  первой линии, получили локальное лечение, 
по сравнению с группой без него [8]. Различий 
по общей выживаемости (ОВ) между группами 
пациентов не наблюдалось (медиана ОВ соста-
вила 19,2 месяца [95% ДИ 15,98–22,46] против 
20,5  месяцев [16,96–23,98]; ОР 1,04, 95% ДИ 
0,81–1,34; р=0,79). Локальное лечение улучша-
ло выживаемость без рецидива, но приводило 
к  ухудшению отдаленной выживаемости без 
прогрессирования. У  пациентов с  олигомета-
статическим заболеванием также не было 
выявлено никакой пользы от локальных мето-
дов лечения. Однако нет данных о воздействии 
на очаги метастазирования. 

В исследовании BOMET MF14–01 рандо-
мизированы больные раком молочной железы 
de novo IV стадии с метастазами в кости, полу-
чавшие только системное лечение (240 пациен-
тов) или локальное лечение (265 пациентов). 
Все пациенты во второй группе также получа-
ли системное лечение и были разделены на две 
подгруппы: до или после локального лечения. 
В  группе локального лечения 68% пациентов 
получали лучевую терапию после операции. 
Результаты показали преимущество в  группе 
пациентов, получавших локальные методы 
лечения, с 5-летним показателем ОВ 72% про-
тив 33% в  группе только системного лечения 
(ОР 0,40, 95% ДИ 0,30–0,54, р<0,0001). Однако 
ни один пациент не получал двойную анти-
HER2-блокаду при HER2-положительных 
опухолях или ингибиторы CDK 4/6 при гор-
монположительных HER2-негативных опухо-
лях. Кроме того, группы не были хорошо сба-
лансированы по возрасту или размеру опухо-
ли. Фактически больше пациентов с опухоля-
ми Т3 и  более молодых пациентов получали 
системную терапию перед операцией [9]. 

Системные стратегии, такие как химиоте-
рапия, гормональная терапия, иммунотера-
пия и/или таргетная терапия, являются осно-
вой лечения пациентов с  РМЖ. Несмотря 
на  значимое увеличение показателей ОВ 

в  последние годы, большинство пациентов 
умирают от  рака. Медиана ОВ у  пациенток 
с  метастатическим раком молочной железы 
колеблется от  18 до  60  месяцев, но подтип 
опухоли, ответ на  терапию и  опухолевая 
нагрузка являются важными факторами, 
которые могут влиять на  прогноз [10, 11]. 
Более того, все больше и  больше пациенток 
остаются без прогрессирования заболевания 
в течение многих лет. 

Известно, что пациенты с  олигометастати-
ческим заболеванием имеют лучший прогноз 
и, вероятно, получают больше пользы 
от радикального лечения метастазов [12]. Как 
указывалось выше, отсутствие четкого опре-
деления затрудняет унификацию критериев 
для анализа имеющихся данных. Пациент 
с  олигометастатическим заболеванием дол-
жен быть тщательно обследован, чтобы оце-
нить возможность радикального подхода. 

Роль радикального подхода к лечению всех 
метастазов у  пациентов с  олигометастатиче-
ским заболеванием широко не изучалась. 
Может быть рассмотрено хирургическое вме-
шательство по поводу метастазов или специ-
альные методы лучевой терапии, такие как 
стереотаксическая лучевая терапия тела 
(SBRT), лучевая терапия внешним пучком 
(EBRT) или радиочастотная абляция (RFA). 

Недавнее проспективное исследование 
фазы IIR/III NRG-BR002 рандомизировало 
пациенток с  олигометастатическим заболева-
нием молочной железы (≤4  метастазов диа-
метром ≤5 см) и  отсутствием прогрессирова-
ния заболевания в течение последних 12 меся-
цев от  начала системного заболевания в  две 
группы; одна из  них получала стандартное 
лечение, а лучевая терапия проводилась толь-
ко с паллиативной целью (группа 1), в другой 
группе проводилась радикальная программа 
лучевой терапии с помощью SBRT или радио-
хирургии (группа 2). Включались все подти-
пы рака молочной железы, но у подавляющего 
большинства пациенток были ER+/HER2-
опухоли (79%). Это исследование не показало 
преимущества во времени без прогрессирова-
ния (ВБП) (23  месяца в  группе 1 против 
19,5 месяцев в группе 2) [13]. Несмотря на эти 
результаты, отсутствие достаточных проспек-
тивных данных в этой области делает необхо-
димым индивидуальный оптимальный под-
ход к каждому пациенту. 

Метастатическое поражение костей являет-
ся наиболее распространенной областью 
метастазирования РМЖ. Локальные методы 
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лечения обычно показаны в случае компрес-
сии спинного мозга, патологического перело-
ма или болевого синдрома. 

Местное лечение с  «лечебной» целью 
может быть предложено отдельным пациен-
там с  олигометастатическим заболеванием 
и  небольшим количеством метастазов. 
Ретроспективные данные показали лучший 
контроль симптомов у этих пациентов и неко-
торые преимущества в  выживаемости [14]. 
Однако чтобы принять оптимальное реше-
ние, необходимо учитывать, что эти опухоли 
обычно имеют лучший прогноз и  хороший 
ответ на  системную терапию. В  этом случае 
хирургическое вмешательство на  костях 
может ухудшить состояние пациента, поэтому 
лучевая терапия олигометастатического забо-
левания может быть лучшим вариантом 
выбора для этих пациентов [15]. 

Что касается пациентов с  метастазами 
в  кости, ретроспективные данные показали 
преимущество гипофракционированной сте-
реотаксической лучевой терапии (HSRT) 
у  пациентов с  олигометастазами только 
в кости (5-летняя и 10-летняя частота ОС 83% 
против 75%) по сравнению с пациентами без 
костных метастазов (5-летняя и  10-летняя 
общая выживаемость 83% против 75%). 
Одногодичная ОВ составила 31% и 17% соот-
ветственно (р=0,002) [16]. При изолирован-
ных метастазах в грудину возможно хирурги-
ческое вмешательство или лучевая тера-
пия [17, 18]. 

В исследовании 2-й фазы оценивалась 
эффективность лечения с  помощью SBRT 
и  фракционированной лучевой терапии 
с модуляцией интенсивности (IMRT) при всех 
метастазах у  54 пациентов с  92  метастатиче-
скими поражениями (большинство из  них  — 
метастазы в кости). Результаты этого исследо-
вания показали, что 1- и 2-годичная выживае-
мость без прогрессирования составила 75% 
и 53% соответственно [19]. 

Необходимы более точные диагностиче-
ские тесты для выявления олигометастатиче-
ской болезни. С точки зрения визуализации 
ПЭТ-КТ является более информативным 
методом визуализации. Однако его использо-
вание в  области раннего выявления рака 
молочной железы обычно ограничено паци-
ентами с  сомнительными метастазами. 
В  настоящее время неизвестно, является ли 
рутинное использование ПЭТ-КТ допусти-
мым для выявления большего числа пациен-
тов с олигометастатическим заболеванием. 

К Л И Н И Ч Е С К О Е  Н А Б Л ЮД Е Н И Е  
Пациентка — женщина 1981 года рождения 

(на момент постановки диагноза возраст 
35 лет). 

В июле 2016  г. самостоятельно обнаружила 
образование в  левой молочной железе. При 
ультразвуковом исследовании диагностирован 
фиброаденоматоз. Маммография  — без пато-
логии. При пересмотре исследований в НМИЦ 
онкологии им. Н. Н. Петрова выявлено образо-
вание до 3 см в левой молочной железе. По дан-
ным ОФЭТ-КТ 28.11.2016: мультицентричный 
рак левой молочной железы (образование 
35×19 мм в верхневнутреннем квадранте, верх-
ненаружном квадранте 18×15 мм), 2–3 лимфа-
тических узла в  левой аксиллярной области 
до  16×12  мм. Данных, свидетельствующих 
об отдаленном метастазировании, не получено. 
Остеосцинтиграфия: патологического накоп-
ления РФП не выявлено. Выполнены биопсия 
образования и  тонкоигольная биопсия сиг-
нального лимфатического узла. 

Гистологическое и иммуногистохимическое 
исследование: инвазивный неспецифициро-
ванный рак молочной железы G2, ER 0 бал-
лов, PR 0 баллов, HER2/neu 3+, Ki 67 — 30%. 
Молекулярно-генетическое исследование: 
выявлена мутация в  гене BRCA 1. Цито -
логиче с кое исследование: в  лимфатическом 
узле опухолевые клетки. Диагноз: Рак левой 
молочной железы cT2N1M0, нелюминальный 
HER2+подтип, BRCA1-ассоциированный. 

Согласно клиническим рекомендациям 
2015  г. проведено 2 цикла неоадъювантной 
химиотерапии по схеме FAC с 08.12.2016. При 
контрольной ПЭТ-КТ от  29.12.2016 выявлен 
очаг остеолитической деструкции в  правой 
половине тела грудины 11×15  мм. В  левой 
молочной железе два образования размером 5 
и 4,3 мм (рис. 1). При ретроспективном анализе 
исследования перед началом терапии также 
определяется участок литической деструкции 
в теле грудины 10×9 мм. С учетом частичного 
регресса контрольных очагов в  молочной 
железе химиотерапия по схеме FAC продолже-
на до  4 циклов с  19.01.2017 по  15.02.2017 
с  добавлением ингибиторов костной резорб-
ции. С учетом иммунофенотипа опухоли реше-
нием консилиума было рекомендовано прове-
дение второго блока терапии по схеме пакли-
таксел, трастузумаб. Проведение двойной тар-
гетной терапии на  тот период было 
недоступно. Проведено 17 еженедельных вве-
дений с  14.03.2017 по  18.07.2017. По данным 
ПЭТ КТ от 29.07.2017 полный метаболический 
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регресс опухоли молочной железы, аксилляр-
ных лимфатических узлов, метастаза в груди-

не (рис. 2). С учетом «потенциально курабель-
ной» опухоли следующим этапом в  августе 
2017  г. выполнены левосторонняя мастэкто-
мия с  лимфаденэктомией, профилактическая 
мастэктомия справа. Гистологическое исследо-
вание: опухоль 1,8 см инвазивный рак с выра-

женным лечебным патоморфозом, в  сосудах 
раковые эмболы. В  3  лимфатических узлах 
из 7 метастазы рака, pT1cN1. Ki 67 40%. 

С учетом наличия BRCA1-мутации, опухо-
левого поражения лимфатических узлов 
рекомендовано проведение химиотерапии 
по  схеме карбоплатин, трастузумаб, продол-
жение терапии ингибиторами костной 
резорбции. Проведено 6 циклов с  23.08.2017 
по 09.01.2018. От проведения профилактиче-
ской овариэктомии пациентка отказалась. 

При контрольной ПЭТ-КТ от  02.2018 без 
очаговых изменений. Проведен междисцип-
линарный консилиум. С учетом полного кли-
нического регресса метастаза в грудине реко-
мендовано выполнение лучевой терапии 
(рис. 3). Проведен курс конформной лучевой 
терапии на  область грудной стенки слева 
и зон регионарного лимфооттока (над- и под-
ключичные лимфатические узлы, подмышеч-

ные, парастернальные слева) РОД 2 Гр, СОД 
50 Гр и на область очага вторичного пораже-
ния грудины РОД 2,5 Гр до СОД 62 Гр (экв. 
68 Гр) с  использованием симультанного 
интегрированного буста (SIB) в  режиме 
IMRT c использованием системы синхрони-
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Рис. 1. СКТ ОГК от 29.12.2016. Визуализируется 
метастаз в грудине 

Fig. 1. Chest CT 12/29/2016, which visualizes 
metastasis in the sternum

Рис. 2. Полный регресс метастатического очага в груди на фоне проводимой «неоадъювантной» 
терапии по данным ПЭТ-КТ 

Fig. 2. Complete regression of a metastatic lesion in the chest against the background of «neoadjuvant» 
therapy according to PET-CT



зации с  дыханием RPM (respiratory gating 
system) на  аппарате Varian Clinac 2100 
с 14.02.2018 по 20.03.2018. 

После завершения лечения с  учетом тера-
пии по  «условно радикальной» программе 
решением консилиума было рекомендовано 
наблюдение, продолжение терапии ингибито-
рами костной резорбции 1 раз в 3 месяца. 

Через 6 месяцев после завершения лучевой 
терапии по  данным ПЭТ-КТ от  19.09.2018 
выявлен новый метаболический очаг в ретро-
стернальном лимфатическом узле слева 
(рис. 4). Консилиум принял решение о прове-
дении терапии по схеме лапатиниб, капецита-
бин. С 16.10.2018 по 27.09.2019 проведено 14 
циклов терапии. После 3-го цикла зареги-

стрирован полный регресс очага в  лимфати-
ческом узле (рис. 5). 

С учетом полного регресса очага и  ранее 
проведенного облучения данной зоны приме-
нение дистанционной лучевой терапии не 
рассматривалось. Лечение прекращено 
в  связи с  персистирующей кожной токсич-
ностью 3 ст., рецидивирующей гематологиче-

ской токсичностью 3 ст. Пациентке рекомен-
довано наблюдение. 

При контрольном ПЭТ-КТ от  20.01.2024 
данных, свидетельствующих о  прогрессиро-
вании, нет, отдаленных метастазов не опреде-
ляется. Таким образом, продолжительность 
жизни пациентки с  изначально метастатиче-
ским раком молочной железы, с  факторами 
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Рис. 3. Планирование зон лучевой терапии 
Fig. 3. Planning of radiation therapy zones

Рис. 4. Данные ПЭТ-КТ от 09.2018 г. Выявлен новый гиперметаболический очаг в ретростернальном 
лимфатическом узле слева 

Fig. 4. PET-CT 09.2018, a new hypermetabolic focus in the left retrosternal lymph node was detected



неблагоприятного прогноза в виде HER2-экс-
прессии и наличия BRCA1-мутации состави-
ла более 92 мес. 

З А К Л Ю Ч Е Н И Е  
Хотя РМЖ остается неизлечимым заболе-

ванием, пациенты с  олигометастатическим 
поражением могут получать условно ради-
кальное лечение, что позволяет достичь дли-
тельного периода без признаков заболевания. 
Последние достижения в  системной терапии 
при HER2-положительном РМЖ, включая 
применение двойной анти HER2-блокады, 
конъюгатов привело к  значительному уве-
личению показателей ОВ. Современные 
методы визуализации, применяемые для ран-
ней диагностики метастатического заболева-
ния, являются важными компонентом в веде-
нии пациенток с олигометастатическим раком 
молочной железы. 

Несмотря на то, что стандартных подходов 
для локальных методов лечения этой группы 

пациентов не существует, оптимально рассмат-
ривать данную опцию при эффективности 1-й 
линии терапии, с применением «неоадъювант-
ной» системной терапии с  последующим 
хирургическим вмешательством и/или луче-
вой терапией, за которыми следует «адъювант-
ное» системное лечение. Для гарантии получе-
ния наилучшего результата терапии необходи-
мо обсуждение каждого случая на мультидис-
циплинарном консилиуме. 

Отсутствие хорошо спланированных клини-
ческих исследований у пациентов с олигомета-
статическим заболеванием затрудняет опреде-
ление оптимальной тактики их ведения. 
В связи с этим необходимо проведение таких 
исследований для данной группы пациентов. 

Несмотря на  то, что гарантий излечения 
нет, у  части пациентов мы, вероятно, можем 
достичь длительного периода без прогресси-
рования или отсутствия признаков заболева-
ния на протяжении всей жизни.
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Рис. 5. Полный регресс очага в рестростернальном лимфатическом узле на фоне терапии лапатиниб + 
капецитабин по данным ПЭТ-КТ 

Fig. 5. Complete regression of the lesion in the retrosternal lymph node during lapatinib+capecitabine 
therapy according to PET-CT
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М Н Е Н И Е  Э КС П Е Р ТА  
Е. Н. Николаева  — кандидат медицинских наук, доцент, доцент 

кафедры лучевой диагностики и лучевой терапии Северо-Западного 
государственного медицинского университета им.  И. И. Мечникова, 
главный специалист по лучевой терапии СПб ГБУЗ «Городской кли-
нический онкологический диспансер» 

До недавнего времени метастатический рак молочной железы 
ассоциировался с неблагоприятным прогнозом и подлежал в основ-
ном системному лечению. Появление современных технологий 
локальной терапии, в частности развитие методик лучевой тера-
пии в режимах IMRT, IGRT, гипофракционирования и стереотакси-
ческого облучения, позволяющих воздействовать на  отдаленные 
метастазы, открывает новую эру в лечении рака молочной железы 
с единичными метастазами. 

Положительные результаты применения лучевой терапии при олигометастатическом 
раке описаны при раке предстательной железы, легкого, молочной железы. Рекомендации 
NCCN уже предполагают локальное лечение олигометастазов немелкоклеточного рака лег-
кого с применением методик стереотаксического облучения, рака предстательной железы. 
При этом обсуждается лучевое воздействие как только на метастазы, так и на первичную 
опухоль (что, по данным многих исследователей, улучшает прогноз). Крайне интересным 
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является наличие абскопального эффекта, представляющего собой спонтанную опухоле-
вую регрессию множественных очагов после лучевого воздействия на один из них1, перспек-
тивна комбинация лучевой терапии с иммуннотерапией. 

Тема статьи крайне актуальна для больных раком молочной железы, необходимо про-
должение исследований в этой области. По собственному опыту могу сказать, что прогноз 
у пациенток с олигометастатическим раком в случае отказа от лучевой терапии первич-
ного очага и метастазов существенно ухудшается. Однако необходим очень вниматель-
ный отбор пациентов, поскольку токсичность лучевой терапии в  ряде случаев может 
ухудшать качество жизни и препятствовать системному лечению. Необходимы дальней-
шие исследования и  создание рабочей группы по  включению данной группы пациентов 
в клинические рекомендации.
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