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Резюме

Цель исследования. Оценить диагностическую ценность вакуум- аспирационной биопсии (ВАБ) на основании патоморфологиче-
ского исследования у больных раком молочной железы (РМЖ) всех молекулярно- биологических типов после неоадъювантной 
полихимиотерапии (НАПХТ) с полным клиническим ответом (cCR).
Пациенты и методы. В исследование, проведенное с 2021 по 2023 гг. на базе Московского научно- исследовательского онко-
логического института им. П. А. Герцена – филиал ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр радиологии» 
Минздрава России включены 35 больных РМЖ cT1–3N0–3M0 с разными молекулярно- биологическими типами, у которых был 
диагностирован полный клинический ответ (cCR) после НАПХТ. Всем пациентам выполнялась ВАБ (размер игл 7–10 G) молочной 
железы с последующим гистологическим исследованием, после чего проводилось хирургическое лечение. Далее гистологические 
заключения ВАБ и операционного материала сравнивались между собой на наличие патоморфологического ответа и его степени.
Результаты. По данным патоморфологического заключения при проведении ВАБ были получены следующие результаты: 1 – 
истинно положительный, 29 – истинно отрицательных, 3 – ложноотрицательных, 0 – ложноположительных. Статистически значимых 
результатов связи полного патоморфологического ответа с молекулярно- биологическим типом РМЖ получено не было (p > 0,05), 
однако прослеживается тенденция к наибольшему количеству полных патоморфологических ответов у Her2-neu-позитивных 
(люминальных – 100 %, нелюминальных – 90,9 %) и тройных негативных (87,50 %) типов РМЖ. Общая чувствительность методики 
составила 25,0 % (ДИ 6,8–60,2 %); специфичность – 100 % (ДИ 88,1–100 %); ложноотрицательный результат (наличие опухолевых 
клеток в операционном материале и негативный результат ВАБ) – 9,1 % (ДИ 3,4–20,2 %); ложноположительный результат (отсутствие 
опухолевых клеток в операционном материале и положительный результат ВАБ) – 0 % (ДИ 0–10,6 %). Общая диагностическая 
точность метода составила 90,9 % (ДИ 79,8–96,6 %).
Заключение. Результаты полученного исследования дают возможность рассмотрения вопроса об исключении хирургического 
лечения при получении полного патоморфологического ответа путем ВАБ. Однако требуется проведение дальнейших исследо-
ваний с включением большего количества пациентов.
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рак молочной железы, полный клинический ответ, полный патоморфологический ответ, вакуум-аспирационная биопсия, неоадъювантная 
полихимиотерапия, комплексное лечение
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Abstract

Purpose of the study. Evaluation of the diagnostic value of vacuum- assisted biopsy (VAB) based on pathomorphological studies in patients 
with breast cancer (BC) who have achieved a complete clinical response (cCR) after neoadjuvant polychemotherapy (NACT).
Patients and methods. In the study, conducted from 2021 to 2023 at the P. A. Hertsen Moscow Oncology Research Institute – a branch 
of the National Medical Research Radiology Center of the Ministry of Health of Russia, 35 patients with BC cT1–3N0–3M0 of various 
molecular- biological types who were diagnosed with cCR after NACT were included. All patients underwent VAB (needle size 7–10 G) of 
the breast followed by histological examination, after which surgical treatment was performed. Subsequently, histological conclusions of 
VAB and surgical materials were compared with each other for the presence and degree of pathomorphological response.
Results. According to the pathomorphological conclusion when conducting VAB, the following results were obtained: 1 – true positive, 
29 – true negative, 3 – false negative, and 0 – false positive. No statistically significant results of the association between complete path-
omorphological response and the molecular- biological type of breast cancer were obtained (p > 0.05), however, there is a tendency 
towards the greatest number of complete pathomorphological responses in Her2-neu-positive (luminal – 100 %, non-luminal – 90.9 %) 
and triple- negative (87.50 %) types of breast cancer. The overall sensitivity of the method was 25.0 % (CI 6.8–60.2 %); specificity – 100 % 
(CI 88.1–100 %); false- negative result (presence of tumor cells in the surgical material and a negative result of VAB) – 9.1 % (CI 3.4–20.2 %); 
false- positive result (absence of tumor cells in the surgical material and a positive result of VAB) – 0 % (CI 0–10.6 %). The overall diagnostic 
accuracy of the method was 90.9 % (CI 79.8–96.6 %).
Conclusion. The results of the conducted research allow for the consideration of excluding surgical treatment when a complete path-
omorphological response is obtained by VAB. However, further research is required with the inclusion of a larger number of patients.
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Рак молочной железы (РМЖ) является актуальной 
современной проблемой. Несмотря на большое 
количество исследований, посвященных этому забо-
леванию, остается ряд нерешенных вопросов, как 
в области диагностики, так и в области различных 
методов лечения. Согласно статистическим данным, 
РМЖ занимает лидирующую позицию в структуре 
заболеваемости злокачественными новообразова-
ниями среди женского населения [1]. Важно упо-
мянуть, что более чем у половины пациентов име-
ются различные очаговые образования в молочных 
железах, которые не сопровождаются развернутой 
клинической картиной и выявляются при рутинном 
обследовании. Первым этапом при подозрении 
на наличие РМЖ является диагностика. Помимо 
инструментальных методов (ультразвуковое иссле-
дование (УЗИ), магнитно- резонансная томография 
(МРТ), маммография), отдельное место для поста-
новки правильного диагноза занимает такой метод, 
как биопсия. Существует ряд методик, применяе-
мых для осуществления биопсии при подозрении 
на злокачественное поражение молочных желез. 
Возможно использование тонкоигольной аспира-
ционной биопсии (ТАБ), трепан- биопсии, эксцизи-
онной биопсии. ТАБ является недорогой и простой 
в использовании методикой, что нивелируется низ-
кой диагностической точностью, зависимостью от 
оператора и компетенции цитолога. Для трепан- 
биопсии характерна высокая диагностическая чув-
ствительность и меньший уровень неточности по 
сравнению с ТАБ при диагностике непальпируемых 
образований, но в то же время она имеет недо-
статки в виде неадекватной оценки инвазивного 
компонента и зависимости от квалификации спе-
циалиста, проводящего манипуляцию. Рутинное 
проведения эксцизионных биопсий в настоящее 
время уже признано нецелесообразным по причине 
значительного эстетического вреда, сложности про-
ведения, высокой частоты осложнений и стоимости 
метода. Суммарно все эти методы обладают такими 
недостатками, как неполная оценка гистологиче-
ского материала, ложноотрицательные результа-
ты, нарушение эстетики при проведении полных 
иссечений. С 1995 г. началось внедрение такого 
метода взятия биопсийного материала, как вакуум- 
аспирационная биопсия, который был разработан 
F. Burbank. Это событие несомненно было важным 
для диагностического процесса, ведь согласно 
исследованиям, данный метод обладает высокой 
чувствительностью и специфичностью в сочетании 
с хорошей переносимостью и слабо выраженным 
болевым синдромом [2–4].

С развитием современных технологий лечение 
пациенток все больше индивидуализировалось, 
в обыденную клиническую практику вошли органо-
сохраняющее лечение, биопсия подмышечного сто-
рожевого лимфатического узла и новые схемы лекар-
ственной терапии. Согласно анализу литературных 
данных, у 20 % больных после проведения полного 
курса НАПХТ может быть диагностирован cCR [5–7]. 
У больных, достигших полного патоморфологического 
ответа (рCR) после проведенного лекарственного лече-
ния, значительно ниже риск развития рецидивов [8]. 
Таким образом, полный патоморфологический ответ 
(рCR) – это критерий прогноза общей и безрецидивной 
выживаемости [8, 9]. Стандартная предоперационная 
диагностика (УЗИ, маммография, МРТ) после НАПХТ 
не позволяет полноценно оценить степень ответа пер-
вичной опухоли [10]. При этом при полной резорбции 
опухоли возникает важный вопрос о необходимости 
и обоснованности проведения хирургического этапа 
лечения. Но для этого необходимо адекватно оце-
нить лечебный патоморфоз. Одно из первых иссле-
дований по сравнению двух методов взятия биопсии 
было проведено в институте MD Anderson. В своей 
работе исследователи сравнили результаты ТАБ, ва-
куум- аспирационной биопсии (ВАБ) и их комбинации 
у пациенток с cCR после проведения НАПХТ в полном 
объеме. При использовании комбинации ТАБ и ВАБ 
полный патоморфологический ответ (рCR) правильно 
был идентифицирован у 39 из 40 больных, точность 
методики составила 98 %, ложноотрицательный по-
казатель – 5 %. При выполнении ТАБ специфичность 
составила – 73 %, ложноотрицательный показатель – 
52 %. Напротив, при выполнении только ВАБ специ-
фичность составила – 95 %, ложноотрицательный 
ответ – 10 % [11]. В Нидерландах в исследовании The 
MICRA по результатам, опубликованным в 2021 г., 
было показано, что трепан- биопсия под контролем 
УЗИ недостаточно точна для выявления pCR у пациен-
тов с cCR по данным МРТ после НАПХТ. Таким образом, 
авторы заключили, что нельзя с уверенностью отка-
заться от операции на молочной железе, полагаясь 
на результаты данного метода биопсии [12]. В настоя-

Рис. 1. Зонд для вакуумной аспирационной биопсии в сборе.

Fig. 1. Vacuum aspiration biopsy probe assembly.
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щий момент продолжается российское исследование 
на базе ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н. Н. Петрова», 
целью которого является отказ от операции на молоч-
ной железе у больных РМЖ с cCR после НАПХТ и под-
твержденным pCR с использованием ВАБ [13].

Цель исследования: оценить диагностическую 
ценность вакуум- аспирационной биопсии (ВАБ) на 
основании патоморфологического исследования 
у больных РМЖ с cCR после НАПХТ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В исследование, проходившее с 01.12.2021 г. 
по 31.06.2023 г. на базе Московского научно- 
исследовательского онкологического института 
им. П. А. Герцена – филиал ФГБУ «Национальный 
медицинский исследовательский центр радиоло-
гии» Минздрава России были включены 35 боль-
ных РМЖ cT1–3N0–3M0 с разными молекулярно- 
биологическими типами. Средний возраст пациентов 
составил 50 лет. В 19 (54,3 %) случаях выявлен рак 
правой молочной железы, в 16 (45,7 %) случаях – 
рак левой молочной железы. Распределение па-
циентов по стадиям: IA – 7 (20 %) больных, IIA – 22 
(63 %), IIB – 6 (17 %). Распределение по молекуляр-
но- биологическим типам было следующее: люми-
нальный тип В Her2/neu-позитивный – 3 (8,6 %) слу-
чаев, люминальный тип В Her2/neu-негативный – 5 
(14,3 %), нелюминальный Her2/neu-позитивный – 11 
(31,4 %), тройной негативный – 16 (45,7 %) случаев. 
Наиболее часто встречающимся гистологическим ти-
пом был инвазивный неспецифицированный РМЖ – 
27 (77,1 %) случаев, в 5 (14,3 %) случаях диагности-
рован инвазивный дольковый рак, также встречался 
апокриновый, метапластический и комбинирован-
ный РМЖ (по 1 случаю). Степень злокачественности 
опухолевых клеток представлена следующим обра-
зом: G2–11 (31,4 %) случаев, G3–24 (68,6 %).

Всем пациентам на первом этапе комплексного 
лечения была проведена НАПХТ. Обязательным 
условием была установка внутритканевой метки до 
начала лечения.

В основном, в 15 случаях (42,9 %), была использо-
вана схема химиотерапии 4АС+4Т/12Р (4 курса док-
сорубицин, циклофосфамид 1 раз в 3 нед. или 1 раз 
в 2 нед. при поддержке гранулоцитарных колониести-
мулирующих факторов (Г-КСФ) + 4 курса доцетаксела 
1 раз в 3 нед. или паклитаксел № 12 в еженедельном 

Рис. 2. Укладка молочной железы перед биопсией.

Fig. 2. Staging of the breast prior to biopsy.

Рис. 3. Стереопара. Маммограммы выполнены для расчетов зоны биопсии.

Fig. 3. Stereopair. Mammograms were performed for biopsy area calculations.
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режиме или 4 курса паклитаксела 1 раз в 2 нед. при 
поддержке Г-КСФ), двой ная таргетная блокада тра-
стузумаб и пертузумаб были добавлены к схемам 
лечения в 6 (17,1 %) случаях, 5 (14,3 %) пациентам 

добавлялся карбоплатин AUC5–6, 9 (25,7 %) пациентов 
были пролечены по схеме (DCН + пертузумаб) × 6 – 
Доцетаксел 75 мг/м2 в/в в 1-й день 1 раз в 3 нед. + 
карбоплатин AUC6 в/в в 1-й день 1 раз в 3 нед. + тра-
стузумаб 6 мг/кг (нагрузочная доза 8 мг/кг) в/в в 1-й 
день 1 раз в 3 нед. + пертузумаб 420 мг (нагрузочная 
доза 840 мг) в/в в 1-й день 1 раз в 3 нед., 6 циклов.

Далее по окончанию полного курса НАПХТ прово-
дилось комплексное обследование молочных желез 
(УЗИ и маммография). При получении полного клини-
ческого ответа или частичного клинического ответа 
(при наличии гипоэхогенной зоны < 2 см согласно 
протоколу включения пациентов) по данным УЗИ 
и маммографии, пациентам выполнялась ВАБ по 
заявленной методике.

Полный клинический ответ (cCR) по данным УЗИ 
и маммографии был выявлен у 33 пациенток, частич-
ный клинический ответ с подозрительным неболь-
шим участком фиброза или остаточной опухоли 
(сРR) – у 2 пациентов.

Материал направлялся в патоморфологическое 
отделение в 1 флаконе с раствором формалина с мар-
кировкой.

Всем пациенткам выполнялось хирургическое 
лечение в зависимости от клинической ситуации. 
Подкожная мастэктомия с одномоментной рекон-
струкцией силиконовым эндопротезом была выпол-
нена в 11 случаях (31,4 %). Органосохраняющее лече-
ние, в том числе онкопластические резекции – в 24 
(68,6 %) случаях. Регионарная лимфаденэктомия 
была выполнена у 7 (20 %) пациенток, биопсия сто-
рожевого лимфоузла у 28 (80 %) пациенток.

Данные патоморфологического исследования ВАБ 
и операционного материала сравнивают между собой.

Рис. 5. Монитор биопсионного устройства. Установлен режим 
Вращения зонда вокруг собственной оси.

Fig. 5. Monitor of the biopsy device. The mode of the probe 
rotation around its own axis is set.

Рис. 6. Образцы ткани перед помещением их в раствор 
Формалина 10 %.

Fig. 6. Tissue samples before placing them in Formalin 10 % 
solution.

Рис. 4. Забор материала из зоны ранее выявленного 
опухолевого узла.

Fig. 4. Material sampling from the area of a previously identified 
tumor node.
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Статистический анализ проводился с использова-
нием программы IBM SPSS Statistics v.23 (разработчик – 
IBM Corporation). Категориальные данные описыва-
лись с указанием абсолютных значений и процентных 
долей. Сравнение процентных долей при анализе 
многопольных таблиц сопряженности выполнялось 
с помощью критерия Xи-квадрат Пирсона.

Описание методики вакуумной биопсии
ВАБ проводилась системой Bard Encor с исполь-

зованием одноразовых зондов калибром 7 G или 
10 G под рентгенологическим контролем (рис. 1). 
Манипуляция проводилась под местной анестезией 
с использованием раствора анестетика Ропивакаина 
2 мг/мл – 20–30 мл. Для наведения при биопсии ис-
пользовался рентгеновский маммограф GE Essential 
со стереотаксической системой.

Молочная железа располагалась на цифровой 
кассете таким образом, чтобы внутритканевая мет-
ка в зоне ранее определяемого опухолевого узла 
располагалась в апертуре для биопсии прижимной 
лопатки маммографа (рис. 2). Далее выполнялись 
маммографические снимки под углами –15° и +15° 
(стереопара) для расчета локализации метки в мо-
лочной железе (рис. 3). После выбора цели и необ-
ходимого зонда система рассчитывала координаты 
зоны биопсии (x, y, z) и направляла их на биопсийное 
устройство. Нажатием кнопки «мотор» на наводя-
щем устройстве направляющие для зонда переме-
щались над выбранной целью. Далее проводилась 
местная инфильтрационная анестезия области био-
псии. Кожа в месте входа зонда разрезалась остро-
конечным скальпелем (линейных разрез 3–5 мм). 

Сквозь направляющие в молочную железу устанав-
ливался зонд и начинался забор материала путем 
активации зонда (рис. 4). Апертура зонда при заборе 
материла вращалась вокруг собственной оси на 360° 
(рис. 5), таким образом образцы ткани забирались 
вокруг внутритканевой метки, на которую осуще-
ствлялось прицеливание зонда. Количество образ-
цов составляло от 6 до 12 штук. При необходимости 
в зону биопсии повторно устанавливалась внутри-
тканевая метка или предоперационный локализа-
ционный гарпун.

Весь материал направлялся в патоморфологиче-
ское отделение во флаконе с раствором формалина 
с маркировкой (рис. 6).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

У 2 пациенток по данным ВАБ было получено не-
достаточное количество материала для оценки сте-
пени патоморфологического ответа. Таким образом, 
в анализ эффективности методики ВАБ были вклю-
чены 33 успешных случая ее выполнения (рис. 7).

По данным патоморфологического исследования 
при проведении ВАБ опухоли были получены сле-
дующие результаты: 1 – истинно положительный, 
29 – истинно отрицательных, 3 – ложноотрицательных 
и 0 – ложноположительный

Общая чувствительность методики составила 
25,0 % (ДИ 6,8–60,2 %); специфичность – 100 % 
(ДИ 88,1–100 %). Ложноотрицательный результат – 
9,1 % (ДИ 3,4–20,2 %); ложноположительный резуль-
тат – 0 % (ДИ 0–10,6 %). Общая диагностическая точ-
ность метода составила 90,9 % (ДИ 79,8–96,6 %).

Рис. 7. Полученные результаты распределения больных.

Fig. 7. Obtained results of the distribution of patients.
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Таблица 1. Частота полных и частичных ответов в зависимости от стадии и молекулярно-биологического типа опухоли
Table 1. Frequency of complete and partial responses according to stage and molecular biological tumor type

Фактор / Factor Ответ / Response

Полный (абс., %) / Total (abs., %) Частичный (абс., %) / Partial (abs., %)

Стадия / Stage

IA 7 (100 %) 0 (0 %)

IIA 17 (77,3 %) 5 (22,7 %)

IIB 5 (83,3 %) 1 (16,7 %)

Молекулярно-биологический тип / Molecular biological type

Люминальный тип В, Her2/neu негативный / 
Luminal type B, Her2/neu negative 2 (40 %) 3 (60 %)

Люминальный тип В, Her2/neu позитивный / 
Luminal type B, Her2/neu positive 3 (100 %) 0 (0 %)

Нелюминальный тип, Her2/neu позитивный / 
Non-luminal type, Her2/neu positive 10 (90,9 %) 1 (9,1 %)

Тройной негативный / Triple negative 14 (87,5 %) 2 (12,5 %)

Рис. 8. Частота полных и частичных ответов в зависимости от 
стадии заболевания.

Fig. 8. Frequency of complete and partial responses according to 
the stage of the disease.

Рис. 9. Частота полных и частичных ответов в зависимости от 
молекулярно-биологического типа при попарном сравнении.

Fig. 9. Frequency of complete and partial responses according to 
molecular biological type in pairwise comparisons.

Таблица 2. Достоверность различий доли пациентов с полным ответом при попарном сравнении
Table 2. Reliability of differences in the proportion of patients with complete response in pairwise comparison

Тип / Type Тип / Type  p

IA IIA 0,222

IA IIB 0,462

IIA IIB 0,617
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Проведен анализ частоты полного и частичного 
ответов (табл. 1) в зависимости от стадии заболе-
вания (рис. 8) и молекулярно- биологического типа 
опухоли (рис. 9).

При IA, IIA, IIB стадиях был получен полный пато-
морфологический ответ (IV ст. по Лавниковой) чаще, 
чем частичный. Чаще всего полный патоморфоз на-
блюдали у пациенток IA стадии – 7 случаев (100 %) 
(рис. 9). Однако достоверных различий при стати-
стическом анализе получено не было.

В связи с малым набором пациентов проводилось 
попарное сравнение (табл. 2).

В результате расчетов было получено, что раз-
личия недостоверны.

И таким образом, достоверных различий получено 
не было.

ОБСУЖДЕНИЕ

В нашем исследовании статистической досто-
верности в отношении связи полного патоморфо-
логического ответа и молекулярно- биологического 
типа получено не было (p > 0,05), однако просле-
живается тенденция у Her2-neu-позитивных типов 
(люминальных – 100 %, нелюминальных – 90,9 %) 
и тройных негативных (87,50 %) типов РМЖ к наи-
большему количеству полных патоморфологических 
ответов (рCR). По данным мировой литературы от 40 

до 75 % случаев полных патоморфологических отве-
тов (рCR) было зарегистрировано у больных тройным 
негативным и Her2-neu-позитивным молекулярно- 
биологическим типом РМЖ [14, 15].

На сегодняшний день данные мировых исследо-
ваний по использованию миниинвазивных процедур 
в диагностике патоморфологического ответа противо-
речивы [16–18]. Однако, тенденция к лидерству оче-
видна у ВАБ [11]. Возможно предположить, что это свя-
зано с большим объемом «забираемого» материала 
для исследования, а следовательно, и более достовер-
ными результатами. По данным нашей работы ложно-
отрицательный результат ВАБ (наличие опухолевых 
клеток в операционном материале и негативный ре-
зультат ВАБ) составил 9,1 %, а общая диагностическая 
точность метода – 90,9 %. Эти данные коррелируют 
с рядом международных исследований [11, 13, 16, 17].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Применение ВАБ в получении данных о патомор-
фологическом ответе после проведенного лекар-
ственного лечения больных РМЖ на первом этапе 
открывает возможность применения данной мини-
инвазивной процедуры взамен хирургического лече-
ния. Однако, необходимо проведение дальнейших 
проспективных исследований с включением боль-
шего количества пациентов.

Таблица 3. Достоверность различий доли пациентов с полным ответом при попарном сравнении в зависимости от 
молекулярно-биологического типа РМЖ 
Table 3. Reliability of differences in the proportion of patients with complete response in pairwise comparisons depending on 
the molecular biological type of breast cancer 

Тип / Type Тип / Type p

Люминальный тип В, Her2/neu негативный /  
Luminal type B, Her2/neu negative 

 Люминальный тип В, Her2/neu позитивный /  
Luminal type B, Her2/neu positive 0,179

Люминальный тип В, Her2/neu негативный /  
Luminal type B, Her2/neu negative 

 Нелюминальный тип, Her2/neu позитивный /  
Non-luminal type B, Her2/neu positive 0,063

Люминальный тип В, Her2/neu негативный /  
Luminal type B, Her2/neu negative

Тройной негативный /  
Triple negative 0,063

Люминальный тип В, Her2/neu позитивный /  
Luminal type B, Her2/neu positive 

 Нелюминальный тип, Her2/neu позитивный /  
Non-luminal type B, Her2/neu positive 0,786

Люминальный тип В, Her2/neu позитивный /  
Luminal type B, Her2/neu positive Тройной негативный / Triple negative 0,702

Нелюминальный тип, Her2/neu позитивный /  
Non-luminal type B, Her2/neu positive  Тройной негативный / Triple negative 0,643
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