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Рак молочной железы (РМЖ), являясь самой

частой злокачественной опухолью у женщин, харак-

теризуется очень большим количеством первично-

запущенных форм. У 29,6% больных опухоль пер-

вично диагностируется в III стадии [1, 2]. 5-летняя

выживаемость после комбинированного лечения

РМЖ составляет 81,3%, при безрецидивной выжи-

ваемости 73,3%. При отечно-инфильтрирующих

опухолях 5-летняя выживаемость составляет 5%, ме-

стные рецидивы наблюдаются у 50–80% больных и

90% умирают в первые 2 года после начала лечения.

Обнадеживающим методом улучшения резуль-

татов лечения является использование общей высо-

кочастотной гипертермии (ОВГ). При этом способе

лечения тело человека, пораженного опухолью, разо-

гревается до температуры 43°С, охлаждение органов

головы и шеи осуществляется при помощи специ-

ального болюса с циркулирующей водой. Сеансы ги-

пертермии проводились под общим наркозом в тече-

ние 1,5 ч на аппарате ЮГ-ВЧГ. Всего проводилось 

5 сеансов. Каждый сеанс общей гипертермии сопро-

вождался системной химиотерапией. Химиопрепа-

раты вводили во время сеансов гипертермии в дозе,

соответствующей 50% от курсовой CAMF и CAF.

Данный метод эффективен при лечении мест-

но-распространенных и диссеминированных опухо-

лей человека, в том числе РМЖ. По данным некото-

рых отечественных исследователей [1, 3], проведение

ОВГ с курсом полихимиотерапии позволяет добить-

ся объективного эффекта у 72,6%, а стабилизации —

у 23,0% больных местно-распространенным РМЖ.

У 63,6% с частичной регрессией первичной

опухоли после проведения ОВГ стала возможной

и была выполнена мастэктомия. Нам представля-

лось интересным оценить морфологические изме-

нения опухолей, ассоциированные с клиническим

улучшением течения заболевания.

Материалы и методы
В настоящем исследовании предполагалось

сопоставить состояние опухолей (паренхиматозно-

стромально-сосудистых элементов) при системной

химиотерапии и ее сочетании с сеансами ОВГ. Изу-

чали 3 группы больных в возрасте от 33 до 56 лет.

В 1-й (контрольной) группе из 30 женщин 

с диффузными местно-распространенными опу-

холями T3N1–2Mx стадии проводилось одно опе-

ративное лечение в виде мастэктомии по Маддену

с «санитарной» целью при изъязвленных или рас-

падающихся опухолях.

Во 2-й группе из 50 больных с аналогичной

стадией опухоли проводилась системная химиоте-

рапия по схемам CAMF и CAF с последующей ам-

путацией молочной железы.

В 3-й группе было 25 женщин с диффузными

и местно-распространенными формами РМЖ ста-

дии T3N2–3Mx. У всех больных отмечались ин-

фильтрация опухолевыми элементами подкожной

клетчатки, появление дочерних узлов-сателлитов.

В этой группе пациенток проводилась ОВГ на фо-

не системной химиотерапии (методика была опи-

сана выше). Оперативное вмешательство станови-

лось возможным и осуществлялось на 3–5-й день

после окончания курса лечения.

Результаты исследования
Характерными посттерапевтическими из-

менениями явились уменьшение инфильтрации

ткани молочной железы, исчезновение узлов-

сателлитов, увеличение смещаемости пальпиру-

емого опухолевого узла. Все это в большинстве

случаев давало возможность выполнять ради-
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кальную мастэктомию по Холстеду или мастэк-

томию по Маддену.

Гистологическое изучение материала конт-

рольной группы выявило РМЖ протокового и

долькового гистогенеза, в ряде случаев из-за дале-

ко зашедшей инвазии установить гистогенетиче-

скую принадлежность опухоли было невозможно.

Наблюдалась инфильтрация опухолевыми эле-

ментами дермы, подкожной клетчатки, выявля-

лись опухолевые эмболы в сосудах.

При использовании системной химиотера-

пии в лечении диффузных форм РМЖ в ряде слу-

чаев отмечалось улучшение смещаемости и под-

вижности опухолевого конгломерата, что давало

возможность выполнить ампутацию или ради-

кальную мастэктомию.

При изучении операционного материала 2-

й группы во всех случаях отмечено полное сохра-

нение гистоструктуры образования. Особых гис-

тологических форм выявлено не было, преобла-

дала картина инвазивного

долькового и протокового рака.

Протоковый инфильтрирую-

щий рак встречался в 35 случа-

ях, дольковый инфильтрирую-

щий – в 15. Случаев выражен-

ного терапевтического пато-

морфоза III степени (по Г.А.

Лавниковой) в наших наблюде-

ниях не зарегистрировано. В

60% случаев отмечен незначи-

тельный патоморфоз I–II сте-

пени, в оставшихся 40% по-

сттерапевтических изменений

не выявлено. Незначительный

патоморфоз опухолей был ас-

социирован с мелкими фокуса-

ми некротических изменений

опухолевой паренхимы, пло-

щадь «целлюлярных» очагов

некроза при этом составила 34,50/00. Плотность

жизнеспособной паренхимы была достаточно

высока – 45,4%. Кроме опухолей мы изучали со-

стояние лимфатических узлов, удаленных вместе

с молочной железой после курсов лечения.

После воздействия одной системной химиоте-

рапией рисунок лимфатического узла был стерт, ча-

сто отмечались признаки значительного паракорти-

кального отека. Метастатические комплексы с при-

знаками «дистрофического» полиморфизма, фор-

мирования клеточных симпластов были также часто

окружены отечным «венчиком» (рис. 1). Аналогич-

ные изменения отмечены в исследованиях патомор-

фоза РМЖ при системной химиотерапии [4].

При исследовании материала лимфатических

узлов после радикальной мастэктомии, проведен-

ной при сочетании системной химиотерапии с

ОВГ, достаточно часто отмечались некрозы мета-

статических комплексов в паракортикальных от-

делах (рис. 2). При использовании термохимиоте-

Рис. 1. Выраженный отек вокруг метастатических 
комплексов, дистрофические изменения с образованием

клеточных симпластов после курса системной 
химиотерапии. Гематоксилин и эозин, ув. 56

Рис. 2. Некроз метастатических комплексов РМЖ 
в паракортикальных отделах лимфатического узла. 

Сочетание системной химиотерапии с ОВГ. 
Гематоксилин и эозин, ув. 56

П о к а з а т е л и  с о с т о я н и я  п а р е н х и м а т о з н о -
с т р о м а л ь н о - с о с у д и с т ы х  э л е м е н т о в  к а р ц и н о м
п р и  р а з л и ч н ы х  в а р и а н т а х  л е ч е н и я  р а с п р о с т р а -
н е н н о г о  Р М Ж

Морфометрический      Хирургическое                  Системная                      Системная
показатель                            лечение                     химиотерапия          термохимиотерапия
состояния опухоли                                                     без ОВГ

Объемная плотность 
паренхимы, %

Площадь «клеточных» 
очагов некроза, 0/00

Индекс митотической 
активности 0/00

Плотность стромы, %

Площадь сосудистых
просветов, %

43,5±2,2
V=0,26

12,9±2,1
V=0,7

14,1±3,0
V=0,8

27,7±0,8
V=0,12

0,96±0,1
V=0,65

45,4±2,6
V=0,54

34,5±3,0
V=0,4

9,0±2,0*
V=1,0

41,8±2,0*
V=0,3

1,4±0,25*
V=0,8

34,9±2,0*
V=1,5

56,0±1,0*,+

V=0,22

5,5±1,4*,+

V=0,53

40,05±1,3*
V=0,2

2,1±0,2*,+

V=0,6

Примечание. p<0,05: * по сравнению с группой хирургического лечения, 
+ по сравнению с группой, получавшей системную химиотерапию.
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рапии в лечении распространенного РМЖ выяв-

лены уменьшение инфильтрации ткани молочной

железы, исчезновение или уменьшение размеров

узлов-сателлитов, увеличение смещаемости опу-

холевого конгломерата.

Гистологическое исследование выявило карти-

ну инфильтрирующего протокового и долькового ра-

ка со слабовыраженным патоморфозом I–II степени.

При морфометрической оценке выявлено

следующее: площадь опухолевой паренхимы

34,9%, площадь опухолевой стромы 40,05%, пло-

щадь сосудистых просветов 1,02%, площадь «цел-

люлярных» очагов некроза в сохранившейся па-

ренхиме 560/00. Значения морфометрических пока-

зателей обобщены в таблице.

Полученные результаты позволяют заклю-

чить, что повреждение при системной термохими-

отерапии реализуется преимущественно на кле-

точном уровне. В пользу этого свидетельствуют

высокая плотность сохранившейся паренхимы и

большая площадь «целлюлярных» очагов некроза.

При качественном описании терапевтического

патоморфоза было отмечено, что интересным и

своеобразным изменениям подвергался волокни-

стый каркас опухоли. Это проявлялось дискомп-

лексацией волокон за счет выраженного отека, в

других случаях наблюдались миксоматоз, «базо-

фильная» дегенерация коллагена. Разрушение

коллагеновых волокон в зоне инфильтрирующего

роста опухолей в переходно-периферических от-

делах приводило к значительной дискомплекса-

ции элементов раковой паренхимы (рис. 3), сни-

жению выраженности инфильтрирующего роста.

Ультраструктурное исследование помимо ха-

рактерных признаков повреждения митохондрий

и эндоплазматического ретикулума выявило более

выраженное повреждение ядерных и цитоплазма-

тических мембран. В последних отмечены расши-

рение пор, двуконтурность, участки разрыва и ли-

зиса ядерных и цитоплазматических мембран. В

отдельных случаях отмечены признаки усиления

лизосомальной активности, гипертрофия компле-

кса Гольджи, везикулообразование в мембранах

эндоплазматического ретикулума (рис. 4).

Проведенный клинико-морфологический ана-

лиз позволил уточнить характер повреждающего

действия ОВГ в сочетании с системной химиотера-

пией на паренхиму и строму при местно-распро-

страненном РМЖ, определил некоторые морфомет-

рические критерии терапевтического патоморфоза

при этом лечении. Они свидетельствуют, что ОВГ

позволяет несколько снизить плотность жизнеспо-

собной паренхимы, индекс митотической активно-

сти, увеличить площадь «клеточных» очагов некроза

в сохранившихся паренхиматозных комплексах. 

Заключение
Термохимиотерапия местно-распространен-

ных форм РМЖ, не вызывая значительного терапев-

тического патоморфоза, способствует переводу опу-

холей в операбельное состояние, снижает выражен-

ность инвазивного роста в ткани, окружающие узел.
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Р Е К О М Е Н Д У Е М А Я  Л И Т Е Р А Т У Р А

Рис. 3. Выраженный отек коллагеновых волокон после об-
щей гипертермии в сочетании с системной химиотерапи-

ей. Гематоксилин и эозин, ув. 56

Рис. 4. Просветление ядерного матрикса, парануклеар-
ный отек, очаговое везикулообразование. Электронно-

грамма. Сеансы общей гипертермии на фоне химиолучевой
терапии РМЖ, ув. 12 000
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