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Цель исследования: провести систематический анализ данных, имеющихся в современной литературе, о возмож-
ности выполнения органосберегающих операций при мультицентрическом (МЦ) и мультифокальном (МФ) раке 
молочной железы (РМЖ).
Материал и методы: В обзор включены данные отечественной и зарубежной литературы, найденные в Web Of 
Science, PubMed и e-Library, опубликованных за последние 30 лет.
Результаты: Описаны частота МЦ/МФ РМЖ, частота поражения регионарных лимфатических узлов, показа-
ния и противопоказания к выполнению органосохраняющих операций при МЦ/МФ РМЖ, отдаленные результаты 
этих операций по сравнению с мастэктомиями. Показана принципиальная возможность выполнения органосохра-
няющих операций при МЦ/МФ.
Заключение: Консервативная хирургия при МЦ/МФ РМЖ является допустимой и приемлемой при соблюдении 
определенных условий: возраст 50–69 лет, мультифокальная форма роста, небольшие (< 1 см) размеры опухолей, 
отсутствие множественных очагов протокового рака in situ, значение индекса К < 0,1%. Предоперационная 
оценка всех очагов опухоли является обязательной. Обсуждение возможности органосохраняющей операции 
должно проводиться с участием хирурга, радиолога и химиотерапевта. 
Ключевые слова: рак молочной железы, мультицентричность, мультифокальность, консервативная хирургия, 
органосохраняющие операции.
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Objective of the study. To conduct a systematic analysis of the current literature data concerning possibility of breast-con-
serving surgery in multicentric (MC) and multifocal (MF) breast cancer. 
Material and Methods. The review includes the data of national and foreign literature, found in Web of Science, Pubmed 
and e-Library having been published.
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Введение
Рак молочной железы — самая частая форма 

злокачественных новообразований у женщин. 
Он занимает первое место и продолжает увели-
чиваться среди заболевших в России и других 
странах. Ежегодно в мире регистрируется 
1 677 000 новых случаев рака молочной железы 
(25,2% среди всех злокачественных новообра-
зований у женщин). В 2013 г. в России было 
зарегистрировано 61 308 новых больных раком 
молочной железы. По сравнению с 2008 г. при-
рост составил 16,8%. За период с 2008 по 2013 г. 
прирост стандартизованных показателей 
в России составил 10%; по величине прироста 
показателей рак молочной железы занимал 
пятое место в России. В структуре смертности 
женщин доля рака молочной железы составила 
17,0%. У женщин в возрасте 40 лет и старше 
основной причиной смерти от злокачественных 
опухолей был рак молочной железы. 

Вместе с тем за период 2008–2013 г. стандар-
тизованные показатели смертности от рака молоч-
ной железы в России снизились на 8,2% [1].

Существует множество вариантов проявле-
ния первичного рака молочной железы (РМЖ), 
одним из которых является мультицентриче-
ский (МЦ) и мультифокальный (МФ) рак. 
МЦ РМЖ — наличие двух и более очагов инва-
зивного рака в пределах разных квадрантов 
молочной железы, МФ РМЖ — наличие двух 
и более очагов инвазивного рака в пределах 
одного квадранта. Частота МЦ и МФ рака 
молочной железы составляет, по данным раз-
личных авторов, от 1,86 до 75% [2–8]. 

До эпохи широкого использования органо-
сохраняющих операций мультицентрический 
и мультифокальный рост опухоли представлял 
интерес преимущественно для морфологов, 
однако сейчас он приобретает значительную 
важность с клинической и лечебной точек зре-

ния. По мере совершенствования возможностей 
предоперационной диагностики доля МЦ и МФ 
РМЖ возрастает [9–11].

Органосохраняющие операции с последую-
щей лучевой терапией широко используются 
в лечении ранних стадий РМЖ и являются аль-
тернативой мастэктомии, хотя частота местных 
рецидивов, по данным разных авторов, значи-
тельно превышает таковую после мастэктомий, 
составляя 15–20% [12–15]. 

Согласно некоторым сообщениям, частота 
локальных рецидивов после органосохраняю-
щих операций при МЦ и МФ РМЖ значительно 
превышает таковую при уницентрической 
форме роста [16–17], в связи с чем мультицен-
тричность рассматривается как абсолютное 
противопоказание к органосохранящему лече-
нию [16, 18–19]. 

Использование интраоперационного boost-
облучения позволяет значительно снизить 
частоту локальных рецидивов после органосох-
раняющих операций при уницентрическом 
РМЖ [20]. Однако терапевтический эффект 
boost при МЦ и МФ раке недостаточно освещен 
в доступной литературе.

В этом обзоре мы попытались проанализи-
ровать данные мировой литературы, касающие-
ся возможностей и результатов органосохраня-
ющих операций в сочетании с лучевой терапией 
при МЦ и МФ РМЖ.

Определение мультицентричности 
и мультифокальности. 
Частота мультицентрического/
мультифокального рака 
молочной железы
Ранее в литературе не проводилось разли-

чий между терминами «мультицентричность» 
и «мультифокальность». Оба они использова-
лись для описания нескольких опухолевых 

Results. There are presented the frequency of multicentric (MC) and multifocal (MF) breast cancer, frequency of regional 
lymph node involvement, indications and contraindications for breast-conserving surgery in multicentric breast cancer, 
long-term results after breast-conserving operations in comparison with mastectomies. It is shown the principal possibility 
of breast-conserving operations in MC/MF breast cancer. 
Conclusion. Conservative surgery in MF/MC breast cancer treatment is acceptable and reasonable in compliance with 
certain conditions: age 50 — 69 years, multifocal growth, size of the largest lesion < 1 cm. absence of DCIS, value of K-
index < 0.1%. Preoperative evaluation of all tumor foci is a must. The question of possibility of breast-conserving surgery 
must be discussed with the participation of surgeons, chemotherapeutist and radiologist.
Keywords: breast cancer, multicentricity, multifocality, conservative surgery, breast-preserving operations.

Опухоли молочных желез
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узлов в пределах одной молочной железы, без 
уточнения их локализации. Так, термин «муль-
тицентричность» использовался при наличии 
двух и более независимых первичных опухолей 
в одной молочной железе, а «мультифокаль-
ность» — множественных узлов опухоли, явля-
ющихся отсевами первичной опухоли и распо-
ложенных в непосредственной близости к ней 
[21–22]. А.П. Баженова и соавт. [23], С.Д. Плетнев 
и соавт. [24], Л.В. Ягунова и соавт. [25] выдели-
ли основные критерии мультицентрического 
рака: наличие в одной молочной железе несколь-
ких узлов рака, расположенных на расстоянии 
2–3 см друг от друга, наличие в зоне опухолей 
пролиферативной мастопатии, отсутствие реги-
онарных и отдаленных метастазов, отсутствие 
диссеминации рака в ткани молочной железы 
между узлами опухоли, различная морфологи-
ческая структура узлов опухоли. Эта и анало-
гичные ей классификации не были лишены 
существенных недостатков и не в полной мере 
описывают статус опухолей в пределах молоч-
ной железы. Поэтому в настоящее время тер-
мин «мультицентричность» используется для 

описания случаев, когда в молочной железе 
имеются по меньшей мере два узла инвазивной 
опухоли, расположенных в различных квадран-
тах молочной железы или в одном квадранте 
на расстоянии не менее 5 см друг от друга, 
выявляемых клинически, рентгенологически, 
морфологически, а термин «мультифокаль-
ность» используется для описания наличия 
двух и более узлов инвазивного рака, располо-
женных в пределах одного квадранта либо 
в разных квадрантах, расстояние между кото-
рыми не превышает 5 см [26–28].

Частота МЦ и МФ РМЖ, по данным разных 
авторов, варьируется в широких пределах 
(табл. 1).

Cтоль значительные различия в частоте 
выявления МЦ и МФ РМЖ зависят, по всей 
видимости, от тщательности гистологического 
исследования операционного материала после 
мастэктомий, типа визуализации опухолей, 
использовавшихся в предоперационной диа-
гностике, а также от различий в терминологии, 
определяющих мультицентричность и мульти-
фокальность.

Опухоли молочных желез

Таблица 1

Частота МЦ/МФ РМЖ по данным литературы
Автор Год Число больных %

Зауташвили З.О. [29] 1988 257 7,7

Fish et al. [30] 1998 107 75

Vlastos et al. [31] 2000 60 21

Керимов Р.А. [2] 2001 383 1,9

Andrea et al. [32] 2002 101 18

EBCTCG [33] 2005 1187 6

Coombs et al. [4] 2005 94 11

Litton et al. [34] 2007 58 19

Weissenbacher et al. [35] 2010 288 5

Tot et al. [36] 2011 225 44

Lynch et al. [37] 2012 942 24

Yerushalmi et al. [7] 2012 1187 6

Pekar et al. [38] 2013 153 34

Van der Heiden-van der Loo et al. [39] 2013 1729 13,1

Vera-Badillo et al [5] 2014 6565 9,7

Canumuri et al. [40] 2015 95 6,4

Duan YS et al. [41] 2016 26 17,8
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Частота поражения регионарных 
лимфатических узлов 
при МЦ/МФ РМЖ
Сведения о частоте поражения регионарного 

лимфатического аппарата также весьма разнятся 
у различных авторов. Так, Vera-Bardillo et al. [5] 
сообщают об одинаковой частоте поражения 
регионарных лимфоузлов при уницентрическом 
(УЦ) и МЦ/МФ РМЖ, однако большинство авто-
ров указывают на большую частоту метастазов 
при МЦ/МФ РМЖ от 10 до 20%, объясняя этот 
факт более высокой вероятностью (в два и более 
раз) эмболизации лимфатических сосудов опухо-
левыми клетками [29, 30, 42, 43, 44].

Многие исследования продемонстрировали 
более высокую частоту поражения сигнальных 
лимфоузлов [6, 42–44] — от 42 до 59% при МЦ/
МФ РМЖ, что объясняется авторами более зна-
чительным общим объемом опухолевой массы 
при МЦ/МФ РМЖ. Однако, согласно общепри-
нятой классификации, при МЦ/МФ РМЖ раз-
мер опухоли определяется по размеру наиболь-
шего из опухолевых узлов, без учета количества 
и размеров всех узлов опухоли в молочной 
железе, а также соотношения общего объема 
опухолей с объемом пораженной молочной 
железы. Несколько опухолевых узлов в разных 
квадрантах молочной железы небольшого объе-
ма могут занимать значительный объем железы. 
В этом случае опухоли локализуются намного 
ближе к регионарным лимфатическим коллекто-
рам и попадают в более интенсивную зону их 
дренирующего влияния, что ускоряет и интен-
сифицирует процесс метастазирования. В связи 
с этим З.О. Зауташвили [45] была предпринята 
попытка объективизирования стадирования при 
МЦ/МФ РМЖ путем создания математической 
модели распространения опухоли в молочной 
железе, отражающего соотношение общего объ-
ема всех опухолевых узлов в молочной железе 
к объему пораженной молочной железы и услов-
но названной «индексом К», позже модифици-
рованная Р.А. Керимовым [2], определявшегося 
по формуле:

где d1, d2, dn — диаметры опухолевых узлов, 
а D — диаметр основания молочной железы. 

Всего было выделено четыре пороговые града-
ции этого индекса: К1 — до 0,1%, К2 — до 1%, 
К3 — до 10% и К4 — более 10%. Частота реги-
онарных метастазов колебалась от 0% при К1 
до 100% при К4 [2]. 

В исследовании EORTC 10981–22023 
AMAROS частота поражения сигнальных лиф-
моузлов при МЦ/МФ и уницентрическом РМЖ 
была следующей: макрометастазы 61% (105/171) 
и 57% (109/192), микрометастазы 30% (52/171) 
и 29% (55/192), отдельные опухолевые клет-
ки — 8% (13/171) и 14% (27/192) (P = 0,05) [6].

Выживаемость и частота локальных 
рецидивов при МЦ/МФ РМЖ в сравнении 

с уницентрическим (УЦ) РМЖ
Частота локальных рецидивов при МЦ/МФ 

РМЖ после консервативной хирургии, по дан-
ным большинства авторов, невысока, составляя 
от 0 до 11%, что соответствует таковой при уни-
центрическом РМЖ, и лишь более ранние 
публикации свидетельствуют о достаточно 
высокой частоте локальных рецидивов после 
органосохраняющих операций (табл. 2).

Как и при уницентрическом раке, частота 
местных рецидивов зависит от «чистоты» краев 
резекции, возраста больных (старше 40 лет), 
а также фенотипа опухолей (статус гормональ-
ных рецепторов и HER2). исследовании S.P. 
Lynch et al. [37] приводятся данные сравнения 
частоты локальных рецидивов при уницентри-
ческом (2816 больных), МЦ (233 больные) и МФ 
(673 больные) РМЖ в зависимости от вида лече-
ния, а именно 256 органосохраняющих опера-
ций, 266 мастэктомий в различных модифика-
циях без лучевой терапии и 184 мастэктомий 
с последующей лучевой терапией. При медиане 
в 52 месяца частота локорегиональных рециди-
вов составила 99, 96 и 98% для МФ, МЦ 
и УЦ РМЖ, соответственно (Р = 0,44). Анализ 
в подгруппах показал идентичные результаты 
для всех трех стратегий лечения (органосохра-
няющие операции, мастэктомии и мастэктомии 
с лучевой терапией). Многофакторный анализ 
показал, что мультицентричность и мультифо-
кальность опухоли не увеличивает частоту локо-
региональных рецидивов. Авторы считают, что 
МЦ/МФ РМЖ сам по себе не является показа-
нием к адъювантной лучевой терапии, а органо-
сохраняющие операции является допустимым 

Опухоли молочных желез
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вариантом хирургического лечения МЦ/МФ 
РМЖ.

Аналогичные данные приводит Е.Л. Ки рил- 
 лова с соавт. [57]. В своей работе они срав нивали 
выживаемость при МЦ/МФ РМЖ в за ви симости 
от вида хирургического лечения (модифициро-
ванная радикальная мастэктомия по Маддену 
и радикальная резекция молочной железы). 
Было установлено, что применение органосох-
раняющих операций в рамках комбинированно-
го и комплексного лечения МЦ/МФ РМЖ 
I–II стадии не приводит к снижению общей 
и безрецидивной выживаемости больных, 
а также увеличению частоты локальных реци-
дивов по сравнению с результатами радикаль-
ной мастэктомии в сроки 5–10 лет. В работах А. 
Milulescu et al. [58] и MV Nijenhuis et al. [59] 
сообщается об аналогичных результатах. Однако 
авторы подчеркивают, что выполнение консер-
вативной операции возможно лишь после оцен-
ки результатов МРТ, с возможной маркировкой 
непальпируемых очагов, тщательного исследо-
вания краев резекции. Органосохраняющая опе-

рация в обязательном порядке должна допол-
няться облучением всей оставшейся ткани 
молочной железы и по показаниям — систем-
ной терапией.

В исследовании R. Yerushalmi et al. [7] часто-
та локальных рецидивов была определена после 
11 983 органосохранящих операций (11 683 при 
УЦ РМЖ и 300 — при МФ/МЦ РМЖ) 
и 7771 мастэктомии (6884 при УЦ и 887 — при 
МЦ/МФ РМЖ) с медианой прослеженности 
7,9 года. Кумулятивная частота локальных реци-
дивов составила: 

1) для консервативной операции — 4,6% 
при УЦ против 5,5% при МЦ/МФ РМЖ 
(P = 0,76); 

2) для мастэктомий — 5,8% при УЦ против 
6,5% при МЦ/МФ опухолях (P = 0,77). 

При многофакторной анализе мультицен-
тричность и мультифокальность не были зна-
чимо связаны с локальными рецидивами и/или 
худшей выживаемостью по сравнению с УЦ 
опухолями (P = 0,6). Авторы приходят к выво-
ду, что консервативная хирургия является 

Таблица 2

Частота локальных рецидивов при МЦ/МФ РМЖ

Авторы Год Число 
больных

Медиана прослеженности 
[месяцев)

Локальный 
рецидив [%)

Leopold et al. [19] 1989 10 (МФ/МЦ) 64 40

Kurtz et al. [16] 1990 61 (МФ/МЦ) 71 25

Wilson et al. [17] 1993 13 (МФ) 72 25

Hartsell et al. [46] 1994 27 (МФ) 53 3.7

Nos et al. [47] 1999 56 (МФ) 60 11

Керимов Р.А. [2] 2001 383 (МФ/МЦ) 240 9,4

Cho et al. [48] 2002 15 (МФ/МЦ) 76 0

Kaplan et al. [49] 2003 36 (МФ/МЦ) 45 3

Okumura et al. [50] 2004 34 (МФ/МЦ) 58 0

Oh et al. [51] 2006 97 (МФ/МЦ) 66 6

Gentilini et al. [52] 2008 476 (МФ/МЦ) 73 5

Lim et al. [53] 2009 147 (МФ) 59 2

Bauman et al. [54] 2010 22 (МФ/МЦ) 42 4,5

Chung et al. [55] 2012 164 (МФ) 112 6,1

Yerushalmi et al. [7] 2012 300 (МФ/МЦ) 95 5,5

Lynch et al. [37] 2013 256 (МФ) 52 1,95

Kadioglu et al. [56] 2014 237 [МФ) 46 5,2

Опухоли молочных желез
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оправданной в случаях МЦ/МФ РМЖ, особен-
но у женщин 50–69 лет с небольшими (< 1 см) 
опухолями без обширных очагов протоковой 
карциномы in situ.

В работе Р.А. Керимова [2] было показано, 
что общая и безрецидивная выживаемость боль-
ных при МЦ/МФ РМЖ зависела от стадии 
болезни, поражения регионарных лимфатиче-
ских узлов, а также индекса К, отражающего 
соотношение общего объема опухолевой массы 
к объему пораженной молочной железы. 
Интересными оказались данные о том, что при 
МФ РМЖ выживаемость оказалась статистиче-
ски достоверно выше, чем при МЦ РМЖ. 
5-летняя общая выживаемость составила 84,1% 
против 57,6% (Р = 0,01), а 5-летняя безрецидив-
ная выживаемость — 78,5 и 50,0%, соответ-
ственно (Р = 0,01). Морфологическое строение 
опухолей в молочной железе, тип роста опухо-
лей, состояние окружающей ткани молочной 
железы, на фоне которого развивается мульти-
центрический рак, не оказывали существенного 
влияния на прогноз. Органосохраняющие опе-
рации были выполнены лишь больным МФ 
РМЖ со стадией T1–2N0 и значением индек-
са К < 0,1% (табл. 3). 

Различий в выживаемости без местного 
рецидива при распространенности процесса 
T1–2N0M0 в зависимости от вида хирургиче-
ского вмешательства не было, хотя различия 
в группах недостоверны. Автор делает вывод 
о том, что при МФ РМЖ возможно выполне-
ние органосберегающих операций со строгим 
соблюдением показаний к ним: мультифо-
кальная форма роста, начальная стадия про-
цесса (T1–2N0), значение индекса К до 0,1%. 
Органосохраняющая операция в обязательном 

порядке должна дополняться адъювантной 
лучевой терапией.

Wolters et al. [60] сравнил безрецидивную 
и общую выживаемость 8935 больных УЦ РМЖ 
(79,2%), 1398 — МФ РМЖ (15,6%) и 464 боль-
ных МЦ РМЖ (5,2%). Авторы также не получи-
ли различий в общей и безрецидивной выживае-
мости, а также частоте локорегиональных реци-
дивов у больных МФ РМЖ (Т1-Т2), которым 
были выполнены мастэктомия и органосохра-
няющие операции (Р = 0,05), и недостоверные 
различия при МЦ РМЖ (Р = 0,07) по сравнению 
с больными с уницентрическим раком. 

Alessandro Neri et al. [61] ретроспективно 
проанализировал результаты лечения 131 боль-
ной МФ РМЖ (11,3%) и 60 больных МЦ РМЖ 
(5,2%) Органосохраняющие операции были 
выполнены лишь 36 (18,9%) больным МФ 
РМЖ. МФ и МЦ опухоли ассоциировались 
с худшим прогнозом по сравнению с УЦ РМЖ 
(продолжительность жизни составила 154 
и 204 месяца соответственно). Многофакторный 
анализ показал, что мультифокальность и муль-
тицентричность являются независимым фак-
тором прогноза выживаемости ввиду более 
частого поражения регионарных лимфоузлов, 
высокой пролиферативной активности опухо-
лей и отсутствия эстрогеновых рецепторов 
в них. Возврат заболевания в группе МЦ/МФ 
РМЖ был намного чаще, однако как локоре-
гиональные рецидивы, так и отдаленные мета-
стазы не различались после орагносохраняю-
щих операций и мастэктомий. Адъювантная 
системная терапия незначительно влияла 
на прогноз в группах, однако применение 
антрациклинов в адъювантом режиме умень-
шало различия при МЦ/МФ и УЦ РМЖ.

Опухоли молочных желез

Таблица 3

Выживаемость больных стадии T1–2N0M0 без местных рецидивов в зависимости от вида операции

Вид операции Число больных
Выживаемость

5-летняя 10-летняя

РМЭ по Холстеду 69 100 98,6 + 0,9

РМЭ по Пейти 35 98,0 + 1,8 98,0 + 1,8

РМЭ по Маддену 32 100 100

Органосохраняющая операция 10 100 100

p > 0,05 p > 0,05
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Подобного мнения о том, что МЦ/МФ РМЖ 
является сам по себе неблагоприятным прогно-
стическим фактором, независимо от проводи-
мого лечения, в том числе выполнения орагно-
сохраняющих операций, придерживаются мно-
гие другие авторы [5, 35, 55, 60].

Заключение
На основании проведенного анализа литера-

турных данных следует признать, что консерва-
тивная хирургия при МЦ/МФ РМЖ является 
допустимой и приемлемой при соблюдении опре-
деленных условий: возраст 50–69 лет, мультифо-
кальная форма роста, небольшие (< 1 см) разме-
ры опухолей, отсутствие множественных очагов 
протокового рака in situ, значение индекса К, 
характеризующего отношение общего размера 
всех опухолевых узлов к размеру молочной желе-
зы, < 0,1%. Предоперационная оценка всех оча-

гов опухоли является обязательной. Обсуждение 
возможности выполнения органосохраняющей 
операции должно проводиться с участием всех 
специалистов — хирурга, радиолога и химиоте-
рапевта. Отбор больных с низким риском реци-
дива в отдельных случаях МФ РМЖ для органо-
сохраняющей операции должен проводиться 
с учетом следующих критериев [11, 47, 76]: 

1) Техническая выполнимость с приемле-
мыми косметическими результатами; 

2) Выбор и согласие пациентки, после 
информирования пациентки о возможной рере-
зекции или мастэктомии при выявлении «поло-
жительных» краев резекции; 

3) Возраст старше 40 лет; 
4) Размеры наибольшего очага опухоли 

< 20 мм; 
5) Возможность проведения послеопера-

цион ной лучевой терапии, включая «буст».
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