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Введение
За последние десятилетия в хирургическом лечении рака молочной железы появилась тенденция к органосохраняющему 
и все менее травматичному и калечащему этапу в многоступенчатой терапии этого заболевания. Выполнение 
подмышечной лимфодиссекции часто сопровождается такими осложнениями, как лимфостаз верхних конечностей, 
ограничение подвижности и болевые ощущения плечевого сустава, что, в ряде случаев, ведет к инвалидизации, при 
излечении от рака.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА 
рак молочной железы, биопсия сигнальных лимфоузлов

КОНТАКТНАЯ ИНФОРМАЦИЯ
ФГБУ «НИИ онкологии им. Н. Н. Петрова» Минздрава России

 

Техника биопсии сигнальных лимфоузлов (БСЛУ) впервые 
была описана в 1994 году, ее целью являлась минимизация 
травматичности классической аксилярной лимфодиссекции 
(АЛД) [4]. В 2011 году были представлены результаты круп-
ного мета-анализа, оценивавшего клиническую эффектив-
ность и безопасность метода БСЛУ. Всего в анализ вошли 8560 
пациенток из 8 исследований [5,6,7,8,9,10,11,37] (группа БСЛУ 
= 4 301, группа АЛД – 4 259).Чувствительность метода опреде-
ления БСЛУ варьировала от 93 до 97.1%, а частота ложно-от-
рицательного результата от 5 до 22.9%. Не было обнаружено 
статистически достоверных различий в показателях общей 
выживаемости, безрецидивной выживаемости и регионарного 
рецидивирования в исследуемых группах [38].
Высокая частота ложно-отрицательного результата 
(до 22.9%) заставляет задуматься о рисках, однако практиче-
ские наблюдения указывают на частоту подмышечного реци-
дива после БСЛУ от 0 до 3% [5,6,8,10]. Как и предполагалось, 
постоперационная морбидность (лимфедема, онемение или 
парестезии, нарушение или ограничение подвижности руки) 
были существенно выше в группе пациенток, подвергшихся 
АЛД [38]. Частота лимфедемы снизилась с 10–20% до 5–7%, 
онемение руки/боль с 31% до 11% [39]. Долгосрочный период 
наблюдения показал, что БСЛУ ассоциирована с меньшей 
частотой осложнений, нежели АЛД [40].
Следует отметить, что основной принцип, на котором 
основывается процедура БСЛУ, заключается во введении 

в опухоль, окружающие опухоль ткани и/или в подкожную 
клетчатку, расположенную над опухолью, препарата-метки, 
который транспортируется по лимфатическим коллекторам 
к ЛУ, непосредственно связанному с первичным опухолевым 
очагом. Долгое время в качестве препарата метки использо-
вались различные красители (лимфозурин, метиленовая синь 
и др.). Однако, невысокая точность исследований с мече-
ными красителями, связанная с трудностью визуализации 
глубоко расположенных СЛУ, или находящихся на значитель-
ном расстоянии от первичной опухоли, или локализованных 
за пределами подмышечной области послужила стимулом 
для поиска альтернативных путей их маркировки. На сегод-
няшний день, наиболее популярными препаратами-метками 
для проведения биопсии СЛУ являются коллоидные радио-
фармпрепараты (РФП), меченые 99тТс. Достаточно часто они 
используются самостоятельно или комбинируются с интрао-
перационным введением красителей [1,3].

ДУКТАЛЬНАЯ КАРЦИНОМА IN SITU

Аксиллярное стадирование при дуктальной карциноме  
in situ (DCIS) является предметом активного обсуждения, 
поскольку, по определению, такая опухоль не обладает спо-
собностью метастазировать ни в лимфоузлы, ни в другие 
органы, так как, в принципе, не имеет свойств инвазивности. 
При этом в литературе описывается минимальная частота 
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поражения лимфоузлов при DCIS. По всей видимости, это 
связано с наличием скрытых очагов инвазивного роста и/или 
участков микроинвазии. Для отдельных категорий пациентов 
с диагнозом DCIS БСЛУ может являться хорошей возможно-
стью проведения точного стадирования, фактически микро-
инвазивного заболевания [12].
В 2008 году Intra [13] представил данные по изучению 854 слу-
чаев пациентов с DCIS. При морфологическом исследовании 
биоптатов и операционного материала ивазивный компонент 
не обнаруживался. Всем пациентам выполнялась лимфосцин-
тиграфия и БСЛУ. Метастазы в сигнальных лимфоузлах были 
обнаружены у 12 из 854 пациентов (1.4%), а изолированные 
опухолевые клетки еще у 4-х пациентов. Как показал мно-
гофакторный анализ, риск регионарного метастазирования 
не связан с гистологическим подтипом, наличием некроза, 
гистологической степенью злокачественности, статусом гор-
мональных рецепторов, статусом рецепторов HER 2, уровнем 
Ki67 и мультифокальностью. Только возраст (моложе 50 лет), 
клиническое проявление заболевания (опухоль выявленное 
при скрининге или пальпируемое новообразование) и размер 
опухоли (более 30 мм) представляются значимыми факторами 
риска локорегионарного метастазирования. В связи с этим, 
БСЛУ не должна считаться стандартной процедурой при лече-
нии всех пациенток DCIS. Если отсутствие инвазивного компо-
нента достоверно подтверждено (новообразование полностью 
удалено при эксцизионной биопсии или вакуум-аспирационной 
биопсии или даже трепан-биопсии), БСЛУ может не выпол-
няться. Единственным показанием для выполнения БСЛУ при 
DCIS в соответствии с рекомендациями Европейского института 
онкологии (ЕИО), является неуверенность в отсутствии инвазив-
ного компонента при исследовании залитого материала. Такое 
может наблюдаться при неполном иссечении новообразования 
в результате органосохраняющего лечения (позитивный край 
резекции или остаточные микрокальцинаты при послеопераци-
онной маммографии) или при крупном солидном узле, а так же 
при мультифокальных кальцинатах, которые не были полностью 
удалены при вакуум-ассистированной биопсии. В таких случаях 
риск наличия инвазивного компонента связан с размером опу-
холевого узла и варьирует от 10 до 20% [14]. По мнению специ-
алистов Европейского института онкологии во всех случаях, 
когда выполняется мастэктомия, показано выполнение БСЛУ 
с целью избежать повторной операции.

ПАРАСТЕРНАЛЬНЫЙ СИГНАЛЬНЫЙ ЛИМФОУЗЕЛ

Парастернальный сигнальный лимфоузел в старой классифи-
кации назывался интрамаммарным.
Присутствие парастернального сигнального лимфоузла 
по данным предоперационной лимфосцинтиграфии стано-
вится все более частой находкой в клинической практике 
[2]. Нет единого мнения относительно того, как интерпре-
тировать информацию, полученную при биопсии парастер-
нального сигнального лимфоузла при принятии решения 
о тактике хирургического лечения. Вопрос о том, необхо-
димо ли выполнять аксиллярную лимфодиссекцию при нали-
чии поражения парастернального сигнального лимфоузла, 
остается открытым. [15,16]
Крупное исследование под руководством Cox проводи-
лось в Moffit Cancer Center [15]. Были ретроспективно изу-
чены медицинские карты пациентов, проходивших лечение 
в период с 1994 по октябрь 2005 года. Из 15 000 пациентов, 
были выделены только пациенты с опухолью Т 1-Т 2. У 91 
пациентки определялись парастернальные лимфоузлы, у 8 
из них имелся изолированный парастернальный лимфоузел 
с метастатическим поражением и при этом отсутствовало 

поражение подмышечных лимфоузлов. У 18 из 91 пациен-
тов имелось метастатическое поражение парастернального 
лимфоузла и поражение подмышечных лимфоузлов. У 62 
пациентов (69%) имелось только поражение подмышечных 
лимфоузлов, парастернальные лимфоузлы были интактны. 
При сравнении пациенток с изолированным поражением 
парастернального лимфоузла и пациенток с N 1 в аксилляр-
ных лимфоузлах, было установлено, что последние имели 
значительно худший прогноз по показателям общей и без-
рецидивной выживаемости. Так же не было установлено 
взаимосвязи между изолированным поражением парастер-
нального лимфоузла и аксиллярных лимфоузлов.
M. Intra и соавт. [17] произвели ретроспективный анализ 
данных 9632 пациентов, проходивших лечение в ЕИО с 2001 
по 2006 гг., у 22 пациентов (0.2%) обнаруживалось клиниче-
ское вовлечение парастернальных лимфоузлов. В 4х случаях 
парастернальные лимфоузлы не были идентифицированы 
при выполнении хирургического вмешательства, в 3-х слу-
чаях хирург принял решение не иссекать его. В 15 случаях 
производилось одновременное иссечение сигнального лим-
фоузла в подмышечной области и парастернального сигналь-
ного лимфоузла. Позитивный парастернальный сигнальный 
лимфоузел был обнаружен у 6 пациентов, у 3-х из них пора-
жение было менее 0.2 мм. У 9 пациентов парастернальный 
лимфоузел не был поражен. Подмышечные лимфоузлы 
не были поражены у всех 15 пациенток. В двух случаях при 
поражении парастернального лимфоузла и в 1 случае без 
поражения парастернального лимфоузла была произведена 
подмышечная лимфодиссекция и подмышечные лимфоузлы 
во всех случаях оказались непораженными. Спустя 24 месяца 
не отмечено ни одного случая регионарного рецидива.
Исходя из вышеуказанных данных, можно прийти к заключе-
нию, что при идентификации сигнальных парастернальных 
лимфоузлов и подмышечных лимфоузлов, необходимо про-
водить биопсию и тех и других, однако решение о необхо-
димости выполнения полной аксиллярной лимфодиссекции 
должно базироваться исключительно на результатах иссле-
дования статуса сигнального подмышечного лимфоузла. 
При наличии позитивного парастернального лимфоузла без 
поражения подмышечных лимфоузлов аксиллярная лимфо-
диссекция не оправданна. При визуализации «горячего» лим-
фоузла по данным лимфосцинтиграфии рекомендуется его 
удаление при наличии технической возможности для уточне-
ния стадии заболевания и оптимизации местного контроля. 
Исследование свежезамороженного материала в этом случае 
может не проводиться, так как от его результатов не изме-
нится тактика в отношении аксиллярных лимфоузлов.

МУЛЬТИЦЕНТРИЧНЫЙ РМЖ

На сегодняшний день опубликовано несколько исследова-
ний, демонстрирующих частоту успешности выполнения, 
чувствительность и негативную предсказательную ценность, 
а так же точность БСЛУ при мультицентричном РМЖ. Она 
оказывается идентичной таковой при моноцентричном или 
унифокальном РМЖ [18,19]. В 2006 году Gentilini и соавт. 
[20] был опубликован отчет о лечении 42 пациенток с мульти-
центричным РМЖ. Все они подверглись БСЛУ, а аксиллярная 
лимфодиссекция выполнялась только при наличии пораже-
ния СЛУ. В 25 случаях использовалась однократная субаре-
олярная инъекция, двойная перитуморальная инъекция РФП 
использовалась у 17 пациенток. Частота определения СЛУ 
была идентичной у пациенток, получивших одну или две инъ-
екции. Ни одного случая аксиллярного рецидива в течение  
24 месячного периода наблюдения не отмечено.
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ПАЦИЕНТКИ С ПРЕДШЕСТВОВАВШИМ ХИРУРГИЧЕСКИМ 
ВМЕШАТЕЛЬСТВОМ НА МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЕ

В исследовании, проведенном в Миланском институте Viale 
и соавт [21] включавшем 4351 пациентов, факторами, ассо-
циированными с риском поражения сигнального лимфоузла, 
оказались размер опухоли и наличие перитуморальной инва-
зии в сосуды. Так же, в рамках проведенной данной группой 
работы была выделена когорта пациенток, проходивших лече-
ние с 1997 года по 2004 г. г. и подвергшихся эксцизионной 
биопсии. БСЛУ выполнялась после введения радиофармпрепа-
рата в область локализации рубца после предшествовавшего 
вмешательства. Сигнальный лимфоузел был идентифицирован 
в 99% случаев. В 70% случаев сигнальный лимфоузел не был 
поражен. Среди 161 пациентки с поражением сигнального 
лимфоузла, сигнальный лимфоузел оказывался единственным 
пораженным в 61,5% случаев. При среднем периоде наблю-
дения в 2 года, имели место 4 случая аксиллярного рецидива. 
Биопсия сигнального лимфоузла может быть выполнена даже 
после ампутации молочной железы (например, по поводу опу-
холи, ошибочно определенной как DCIS) при возникновении 
рецидива в коже. В 2007 году Intra [22] был опубликован отчет 
об успешном использовании БСЛУ у 4-х таких пациентов. В 2-х 
случаях сигнальный лимфоузел был не пораженным и лимфо-
диссекция не выполнялась.

ПРЕДШЕСТВОВАВШИЕ ЭСТЕТИЧЕСКИЕ ВМЕШАТЕЛЬСТВА 
НА МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЕ

В ретроспективном исследовании Rodriguez Fernandez [23] 
были изучены результаты лечения 70 пациентов, подверг-
шихся БСЛУ по поводу РМЖ, развившегося после предше-
ствовавшего эстетического вмешательства. У 50 пациенток 
ранее была выполнена аугментация, а у 20 – редукционная 
маммопластика. Лимфосцинтиграфия позволила идентифи-
цировать сигнальный лимфоузел у всех 70 пациентов (100%). 
У 49 пациентов (65%) сигнальные лимфоузлы не были пора-
жены. У 2-х пациентов (3%) были определены изолированные 
опухолевые клетки, у 23 (32%) имелось поражение лимфо-
узла, при этом у 5 из них – только микрометастатическое. 
После 19-месячного среднего периода наблюдения не было 
отмечено случаев аксиллярного рецидива. Таким образом, 
ни предшествовавшее хирургическое вмешательство с лечеб-
ной целью, ни эстетическая хирургия в анамнезе не являются 
противопоказанием для процедуры БСЛУ.

ПОВТОРНАЯ БИОПСИЯ СИГНАЛЬНОГО ЛИМФОУЗЛА

В 2007 году M. Intra опубликовал результаты проспективного 
исследования, проводившегося в период с января 2000 года 
по октябрь 2006. 65 пациентам с ипсилатеральным реци-
дивом инвазивного рака молочной железы без клинически 
пальпируемых аксиллярных лимфоузлов было предложено 
проведение хирургического лечения с повторной биопсией 
аксиллярных лимфоузлов [24]. У 47 женщин изначально имел 
место инвазивный РМЖ, у 18 – DCIS. Успешность идентифи-
кации сигнального лимфоузла в данной группе составила – 
97% (сигнальный лимфоузел был определен у 63 пациенток). 
У 5 из этих 63, помимо аксиллярного лимфоузла определялся 
дополнительный лимфоотток: в надключичные л/у – у 1 
пациентки, в парастернальные – у 4-х. Не выполнялась пол-
ная аксиллярная лимфодиссекция 57 пациенткам. По проше-
ствии среднего периода наблюдения в 45 месяцев в данной 
группе не было документировано ни одного случая аксил-
лярного рецидива. Таким образом, вне зависимости от того, 

проводилась ли лучевая терапия, процент идентификации 
сигнального лимфоузла оставался высоким (97%).

БСЛУ У ПАЦИЕНТОК С РМЖ НА ФОНЕ БЕРЕМЕННОСТИ

Симуляционное исследование [25] показало, что радиаци-
онная нагрузка для плода во время проведения процедуры 
лимфосцинтиграфии является минимальной. В настоящее 
время БСЛУ с использованием РФП предлагается беремен-
ным пациенткам во многих лечебных учреждениях. Gentilini 
[25] сообщает о 45 случаях лечения пациентов с РМЖ 
на фоне беременности в период с апреля 2001 по сентябрь 
2007 года. Только в 12 случаях стадия заболевания позволяла 
выполнить БСЛУ. В 11 случаях беременность разрешилась 
рождением здорового ребенка. В 1 случае в возрасте 3х меся-
цев ребенку потребовалось хирургическое вмешательство 
по поводу врожденного порока сердца. Однако, этот порок 
был заподозрен по данным УЗИ на 21-й недели беременно-
сти, еще до проведения лимфосцинтиграфии и БСЛУ. В тече-
ние периода наблюдения (среднее значение – 32 месяца) 
не было отмечено случаев аксиллярного рецидива у пациен-
ток без поражения лимфоузлов по данным БСЛУ.

ОПТИМАЛЬНОЕ ВРЕМЯ ПРОВЕДЕНИЯ БСЛУ,  
ДО ИЛИ ПОСЛЕ НЕОАДЪЮВАНТНОЙ ТЕРАПИИ?

Неоадъювантная системная терапия широко применяется 
для лечения местно-распространенных процессов, но все 
чаще используется и при первично операбельном РМЖ [27]. 
Существующие рекомендации предлагают использовать 
биопсию сигнальных лимфоузлов при клиническом и/или 
гистологически/цитологически подтвержденном отсутствии 
метастатического поражения регионарных лимфоузлов 
до проведения системного лечения. В случае клинического 
поражения и/или обнаружения поражения по результатам 
цитологического/гистологического исследования биоптатов 
из лимфоузлов предлагается выполнять аксиллярную лим-
фодиссекцию после завершения неоадъювантной терапии 
[28, 29]. Тем не менее, вопрос оптимального времени выпол-
нения вмешательства на подмышечной области остается объ-
ектом дискуссий.
Появляется все больше убедительных доказательств в пользу 
того, что БСЛУ может эффективно выполняться у пациенток 
с клинически N 0 по итогам неоадъювантной терапии. У этой 
категории пациенток можно обойтись без дополнительного 
отдельного вмешательства. На сегодняшний день опублико-
вано 5 мета-анализов, оценивающих точность выполнения 
БСЛУ после неоадъювантной терапии [30–33]. Несмотря 
на то, что интерпретация данных ограничивается небольшим 
размером популяций, ретроспективным характером исследо-
ваний и широким диапазоном вариабельности в результатах 
определения сигнального лимфоузла, частота идентифика-
ции и частота ложно-отрицательного результата оказались 
идентичными таковым у пациенток, подвергающихся БСЛУ 
до проведения системного лечения [34]. И, все же, необходимы 
дополнительные исследования проспективного характера, так 
как влияние системного лечения на лимфоотток подмышечной 
области остается мало изученным, как и механизмы регресса 
опухолевого поражения лимфоузлов. Ряд авторов предлагают 
обсуждать возможность БСЛУ после неоадъювантной терапии 
с пациентам, желающими избежать дополнительного вмеша-
тельства при изначальной клинической стадии N 0.
Вторым противоречивым моментом является выполнение 
БСЛУ и отказ от аксиллярной лимфодиссекции у пациенток 
с клинической стадией N 0 по результатам неоадъювантной 
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терапии. Одна из групп пациенток в клиническом иссле-
довании SENTINA была представлена такой категорией 
больных (n=592). Частота обнаружения сигнального лим-
фоузла составила 80.1%, частота ложно-негативного резуль-
тата – 14.2%. Хотя эти показатели оказались хуже, нежели 
у пациенток первично проходивших БСЛУ до проведения 
системного лечения, частота обнаружения повышалась при 
использовании комбинации краситель + РФП (87.7% против 
77.4%), а частота ложно-отрицательного результата снижа-
лась по мере увеличения числа удаленных и исследованных 
лимфоузлов (при 1 узле – 24.3%, при 2х – 18.5%, при 3х – 
7.3%) [34]. Эти наблюдения поддерживаются данными иссле-
дования ACOSOG Z1071, проспективного многоцентрового 
исследования с участием пациенток c РМЖ с изначально 
подтвержденной стадией сN 1. У этой категории после БСЛУ 
выполнялась аксиллярная лимфодиссекция. Частота лож-
но-отрицательного результата составила 12.6% при удале-
нии 2х и более лимфоузлов. Частота ложно-отрицательного 
результата значительно снижалась при использовании двой-
ного метода определения (10.8% против 20.3%) и при увели-
чении количества удаленных и исследованных лимфоузлов  
(2 узла – 21.1% против 9.1% при удалении более 3х л. у.) [35]. 
Однако, на сегодняшний день нет данных о качестве местного 
контроля, и даже при увеличении количества удаляемых лим-
фоузлов и использовании двойного метода идентификации, 
поэтому методику сегодня нельзя широко рекомендовать.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

С момента появления органосохраняющих операций биопсия 
сигнальных лимфоузлов при раке молочной железы – второе 
наиболее значимое достижение в хирургическом лечении. 
Биопсия сигнальных лимфоузлов стала стандартным спосо-
бом регионарного стадирования у пациенток с РМЖ во всем 
мире. Данная процедура обладает таким же уровнем дока-
зательности с меньшим количеством осложнений, улучшает 
качество жизни пациенток.
Выполнение этой менее инвазивной процедуры целесоо-
бразно по ряду причин:
1. Удаление лимфоузлов производится с целью точного 

стадирования, а не с лечебной целью.
2. Риск ложно-отрицательного результата не превышает 6%, 

а частота появления аксиллярных метастазов при негатив-
ном сигнальном лимфоузле оказалась еще ниже – 0.9% 
при среднем периоде наблюдения в 48 месяцев (по дан-
ным исследования когорты в 3548 пациентов [41].

Внедрение процедуры биопсии сигнальных лимфоузлов 
стало революционной инновацией на пути минимизации объ-
ема хирургического лечения. Как функциональная концеп-
ция, БСЛУ получила широкую доказательную базу и сегодня 
считается применимым методом во многих клинических 
ситуациях, при которых ранее она считалась не выполнимой.
БСЛУ сегодня можно назвать золотым стандартом при хирур-
гическом лечении раннего рака молочной железы.
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