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Отечно-инфильтративный рак относится к редкой, но наиболее агрессивной разновидности местно-распространенного рака мо-
лочной железы. В настоящее время комплексный подход с приоритетом химиотерапии является стандартом в его лечении. При этом 
результаты остаются крайне неудовлетворительными.

Цель исследования — оценка эффективности неоадъювантной химиотерапии у больных отечно-инфильтративным раком молоч-
ной железы. 

Материалы и методы. Проведен анализ непосредственных и отдаленных результатов терапии 48 больных, получавших лечение 
по схеме FАС. Выполнено сравнение частоты объективного и патоморфологического ответов у пациенток с отечно-инфильтративным 
раком в зависимости от вида неоадъювантной химиотерапии.

Результаты. Включение таксанов и герцептина в схемы индукционного лечения, а также интенсификация режимов химиотерапии 
позволяют добиться лучших результатов, по сравнению с использованием стандартных антрациклинсодержащих схем.
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The edematoinfiltrative cancer relates to a rare, but more aggressive variety of a mammary gland locally-spread cancer. Now a complex 
approach with a priority of chemotherapy is a standard in its treatment. Besides, the results are very unsatisfactory.

Aim of investigation is assessment of the nonadjuvant chemotherapy effectiveness in patients with a mammary gland edematoinfiltrative 
cancer.

Materials and methods. An analysis of the direct and remote treatment results of 48 patients, treating according to the FAC scheme, is made. 
A comparison of the objective and pathomorphological response rate in the female-patients with the edematoinfiltrative cancer depending on a 
type of a nonadjuvant chemotherapy is made.

Results. An inclusion of taxans and herceptine into the inductive treatment schemes, as well as intensification of the chemotherapy modes, 
permit to achieve the better results compared to the standard anthracycline-containing scheme use.

Key words: edematoinfiltrative cancer of a mammary gland, nonadjuvant chemotherapy, objective response, medical pathomorphosis.

Ежегодно в мире диагностируется свыше милли-
она случаев рака молочной железы (РМЖ). В России 
в 2005 г. заболеваемость данной патологией состави-
ла 41,0 на 100 000 человек женского населения. РМЖ 
занимает первые ранговые места как в структуре он-
кологической заболеваемости (19,8%), так и по уров-
ню смертности (17,3%) [1]. Отечно-инфильтративный 
РМЖ выделяется в особую клинико-патологическую 
форму. Он встречается относительно редко, но явля-
ется наиболее агрессивным вариантом местно-рас-
пространенного РМЖ. По данным разных авторов, 
частота отечно-инфильтративного РМЖ составля-
ет от 1 до 6% всех вновь диагностируемых случаев 
злокачественных опухолей молочной железы [2, 3]. 
Классические симптомы отечно-инфильтративной 
формы РМЖ были описаны C.D. Haagensen в середи-
не прошлого века: увеличение пораженной молочной 
железы в размерах с диффузным уплотнением ее 
при пальпации, отеком и покраснением кожи над ней. 
Автор считал необходимым для постановки диагноза 
отечно-инфильтративного РМЖ наличие поражения 
более одной трети молочной железы [4]. Причиной 
характерной клинической картины при данной форме 
заболевания является обилие опухолевых эмболов в 
лимфатических сосудах кожи и ткани молочной желе-
зы. Следует отметить, что в англоязычной литературе 
данная форма рака называется воспалительной (in-
flammatory breast cancer), так как клиническая картина 
ее напоминает классические признаки воспаления. 
С 2008 г. Национальный институт рака США выпуска-
ет отдельные рекомендации по лечению воспалитель-
ного РМЖ. Определение воспалительной карциномы 
в целом не отличается от описания, предложенного 
C.D. Haagensen [5].

Для отечно-инфильтративного РМЖ характер-
ны признаки агрессивного поведения, проявлением 
которого являются частое поражение регионарных 
лимфоузлов на момент постановки диагноза (у 95% 
пациенток) и скорое прогрессирование заболевания у 

подавляющего числа больных с неизбежным фаталь-
ным концом [3, 5]. Характеризуя морфологические и 
молекулярно-генетические особенности отечно-ин-
фильтративного РМЖ, можно отметить высокую сте-
пень злокачественности, повышенную митотическую 
активность, высокую долю клеток в S-фазе и анеуп-
лоидию, отсутствие экспрессии рецепторов эстрогена 
и прогестерона, частые мутации гена р53, гиперэкс-
прессию Неr2/neu [6—8]. 

Подходы к лечению отечно-инфильтративного РМЖ 
значительно изменились за последние десятилетия. 
Продолжительность жизни больных при использова-
нии только хирургического метода лечения составля-
ла от 12 до 32 мес [7]. Сочетание операции и лучевой 
терапии позволило улучшить местный контроль, но не 
препятствовало появлению отдаленных метастазов 
и не оказывало значительного влияния на выживае-
мость больных. Неудовлетворительные результаты 
локорегионарных методов лечения, быстрый темп 
роста опухоли с ранним развитием лимфогенных и 
гематогенных метастазов, особенности морфологи-
ческой картины свидетельствовали о первичном гене-
рализованном характере заболевания с клинически 
не определяемыми микрометастазами. Значительный 
прорыв в лечении отечно-инфильтративного РМЖ был 
сделан только после внедрения в практику системной 
терапии. 

До 90-х гг. прошлого столетия пациентки с отечно-
инфильтративным РМЖ в большинстве случаев в ка-
честве неоадъювантного лечения получали химиоте-
рапию с включением циклофосфамида, метотрексата, 
5-фторурацила (схема CMF), иногда с добавлением 
винкристина и преднизолона (CMF/VP). С 90-х гг. их 
вытеснили схемы с включением антрациклинов (FAC, 
AC, FEC). R.L. Bauer с коллегами [9] провели ретро-
спективный анализ результатов лечения пациенток с 
отечно-инфильтративным РМЖ (стадия Т4dNxM0) по схе-
мам CMF (28 пациенток) и FAC (10 пациенток). У всех 
больных диагноз перед лечением был морфологически 
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подтвержден наличием опухолевых эмболов в лимфа-
тических сосудах кожи. Объективный ответ на лече-
ние составил 57% в группе CMF (40% — частичный, 
17% — полный) и 100% в группе FAC (60% — частич-
ный и 40% — полный ответ). Общая и безрецидивная 
выживаемость составили в первой группе 18 и 6 мес, 
во второй — 30 и 24 мес соответственно (р<0,001). 
Объективный ответ на лечение явился основным пара-
метром, определяющим благоприятный исход заболе-
вания в обеих группах.

Наибольшим опытом по лечению отечно-инфильтра-
тивного РМЖ обладает M.D. Anderson Cancer Center, 
Houston, где с 1974 по 1993 гг. 178 пациенток проходили 
комплексное лечение в рамках внутренних протоколов. 
Во всех случаях в качестве индукционной химиотера-
пии использовались антрациклинсодержащие схемы 
(FAC или FACVP). Значительных различий в показате-
лях общей и безрецидивной выживаемости по резуль-
татам этих протоколов не установлено. Общая выжива-
емость составила 37 мес. Показатели безрецидивной 
5-, 10- и 15-летней выживаемости составили 32, 28 и 
28% соответственно. Причем у пациенток с полным или 
частичным ответом на индукционную химиотерапию 
показатели 15-летней безрецидивной выживаемости 
составили 44 и 31%, а общей выживаемости — 51 и 
31% соответственно. У больных со стабилизацией за-
болевания на фоне индукционной терапии показатели 
15-летней безрецидивной и общей выживаемости со-
ставили лишь 7%. Таким образом, степень объектив-
ного ответа и выраженность лечебного патоморфоза 
являются главными критериями, определяющими ус-
пех химиотерапии и благоприятный исход при лечении 
отечно-инфильтративного РМЖ [3].

Включение таксанов в режимы индукционной химио-
терапии при такой форме РМЖ повышает показатели 
общей и безрецидивной выживаемости, однако дан-
ные статистически недостоверны [10]. Таксаны могут 
применяться в составе схем первой линии (ТАС, АТ) 
или последовательно после антрациклинсодержащей 
химиотерапии. Остаются предметом исследования 

преимущества применения на первом этапе химиопре-
паратов, традиционно относимых ко второй линии (ви-
норельбин, гемцитабин, капецитабин, карбоплатин).

По данным литературы, лучшие результаты лечения 
этой прогностически неблагоприятной формы забо-
левания показывает высокодозная химиотерапия. По 
данным European Group for Blood and Marrow Trans-
plantation Registry за 1990—1999 гг. [11], 921 больной 
отечно-инфильтративным РМЖ была проведена высо-
кодозная химиотерапия с трансплантацией аутологич-
ных стволовых клеток. При этом показатели 5-летней 
безрецидивной и общей выживаемости составили 42 и 
53% соответственно.

Цель исследования — оценка эффективности нео-
адъювантной химиотерапии у больных отечно-инфиль-
тративным раком молочной железы. 

Материалы и методы. Проведен ретроспективный 
анализ эффективности неоадъювантной химиотера-
пии у больных, получивших комплексное лечение по 
поводу отечно-инфильтративного РМЖ в РОНЦ им. 
Н.Н. Блохина РАМН за 10-летний период (начиная с 
1999 г.). Всем больным выполнены неоадъювантная хи-
миотерапия, оперативное лечение (радикальная маст-
эктомия с сохранением грудных мышц), дополнитель-
ная химиотерапия (при недостаточной эффективности 
неоадъювантной), лучевая терапия и гормонотерапия 
(при положительном рецепторном статусе опухоли). Не-
посредственная эффективность индукционной терапии 
определялась при УЗИ и маммографическом исследо-
вании согласно критериям ВОЗ. На основании изуче-
ния операционного материала оценивался патомор-
фологический ответ в опухоли по модифицированной 
классификации Miller and Payne. Больные, которым лу-
чевая терапия выполнялась до оперативного лечения, в 
анализ не включались. 

результаты и обсуждение. Большинство пациен-
ток проходили лечение с включением антрациклинов. 
48 больным отечно-инфильтративным РМЖ прове-
дена индукционная терапия по схеме FAC в количест-
ве 4—6 циклов. Эти больные явились контрольной 

Т а б л и ц а  1

Схемы неоадъювантной химиотерапии

Схема Препарат—доза, мг/м2

Интервал  
между 

курсами, нед

Среднее 
количество 

курсов

Количество 
пациенток

FAC Адриабластин — 50
Циклофосфан — 500
5-фторурацил — 500

3 4,5 48

АТ Адриабластин — 50
Паклитаксел — 100

3 4,5 12

Герцептин—
карбоплатин—
доцетаксел

Герцептин — 8 мг/кг→6 мг/кг
Доцетаксел — 75
Карбоплатин АUC5

3 5,5 9

4АС-4Т dose-dense Адриабластин — 60
Циклофосфан — 600 (с поддержкой ГКСФ)
Паклитаксел — 175 (с поддержкой ГКСФ)

2

2

4

4

6

* ГКСФ — гранулоцитарный колониестимулирующий фактор.
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группой для сравнения с пациентками, получившими 
лечение по другим режимам. 12 пациенток проходи-
ли лечение по схеме АТ, 4—6 курсов. 9 пациенток с 
гиперэкспрессией Her2/neu, подтвержденной иммуно-
гистохимически, получили лечение по схеме «герцеп-
тин—доцетаксел—карбоплатин» в неоадъювантном 
режиме, от 4 до 7 курсов. И у 6 больных выполнялось 
лечение по «дозоуплотненной» схеме АС-Т в неоадъю-
вантном режиме, 8 циклов каждые 2 нед с поддержой 
гранулоцитарными колониестимулирующими факто-
рами (табл. 1).

Частота положительного объективного ответа у па-
циенток, получивших лечение по схеме FАС, составила 
70,9%. Проведение химиотерапии по более современ-
ным схемам позволило увеличить частоту положитель-
ного объективного ответа до 83,3% у больных в группе 
АТ и до 100% у пациентов в группах «герцептин—кар-
боплатин—доцетаксел» и «дозоуплотненной» АС-Т 
(табл. 2).

Частота выраженного и полного патоморфоза (III—IV 
степень) в опухоли молочной железы и лимфоузлах у 
больных, проходивших лечение по схеме FАС, состави-
ла 27,1 и 19,5% соответственно. Добавление таксанов, 
герцептина и интенсификация режимов химиотерапии 
за счет сокращения интервалов между циклами во всех 
случаях позволили существенно увеличить частоту па-
томорфологического ответа (табл. 3). 

Отдаленные результаты лечения оценены только у 
больных, получивших лечение по схеме FАС. Медиа-

на общей и безрецидивной выживаемости составила 
54,8 и 20 мес соответственно. 5-летняя общая выжива-
емость составляла 28,6%, 5-летняя безрецидивная — 
25,9%.

При однофакторном и многофакторном анализе 
объективный ответ и степень лечебного патоморфоза 
явились основными показателями, достоверно свиде-
тельствующими об улучшении отдаленных результатов 
лечения. 

Заключение. Применение таксанов и герцептина в 
схемах неоадъювантной химиотерапии, а также интен-
сификация режимов за счет сокращения интервалов 
между циклами способствуют улучшению показателей 
отдаленных результатов лечения (общей и безрецидив-
ной выживаемости).
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1.

2.

3.

Т а б л и ц а  2

Частота объективного эффекта различных схем химиотерапии

Схема
Количество  
пациенток

Объективный клинический ответ, абс. число/%

полный частичный стабилизация
прогресси-

рование

FAC 48 1/2,1 33/68,8 10/20,8 4/8,3

АТ 12 1/8,3 9/75,0 2/16,7 0/0

Герцептин—карбо-
платин—доцетаксел 9 1/11,1 8/88,9 0/0 0/0

4АС-4Т dose-dense 6 2/33,3 4/66,7 0/0 0/0

Т а б л и ц а  3

Степень патоморфологического ответа в опухоли и лимфоузлах после неоадъювантной 
химиотерапии

Схема
Количество 
пациенток

Патоморфологический ответ III—IV степени

в опухоли в лимфоузлах

абс. число % абс. число %

FAC 48 13 27,1 8 из 41* 19,5

АТ 12 5 41,7 4 из 10 40,0

Герцептин—карбо-
платин—доцетаксел 9 5 55,6 3 из 8 37,5

4АС-4Т dose-dense 6 4 66,7 4 из 5 80,0

* Больные с рN0-стадией не учитываются.
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