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Цель исследования: представление актуальной информации о диагностике и лечении рака молочной железы 
на фоне беременности, а также оценка влияния беременности на прогноз заболевания у пациенток с диагнозом 
рак молочной железы (РМЖ). 
Материалы и методы. Обзор включает анализ данных, полученных из статей, найденных в PubMed, eLIBRARY 
по данной тематике, опубликованных за последние 20 лет.
Результаты. Диагностика и лечение рака молочной железы у беременных женщин представляет собой сложную 
задачу. Для определения оптимальной лечебной тактики требуется междисциплинарный подход. Молекулярно-
биологический подтип опухоли, стадия и срок гестации при постановке диагноза являются главными факторами 
при выборе тактики лечения таких пациенток. Химиотерапия и хирургическое лечение рака молочной железы 
считаются безопасными методами лечения при соблюдении сроков гестации. 
Заключение. Диагностика и лечение РМЖ во время беременности может проводиться в соответствии со стан-
дартными хирургическими и химиотерапевтическими подходами с учетом сроков проведения терапии и срока 
гестации. В большинстве случаев при лечении начальных стадий рака молочной железы у беременных пациенток 
прогноз для матери такой же, как и для небеременных пациенток.
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Objective of the study is to present the current information on the diagnosis and treatment of breast cancer during pregnancy, 
as well as to evaluate the effect of pregnancy on the prognosis of the disease in patients diagnosed with breast cancer (BC).
Materials and Methods. The review includes an analysis of data obtained from articles found in PubMed, eLIBRARY on 
the subject published over the past 20 years.
Results. Diagnosis and treatment of breast cancer in pregnant women is a challenging issue. A multidisciplinary approa-
ch is required to determine the optimal therapeutic strategy. The molecular-biological subtype of the tumour, stage and 
gestational age at diagnosis are the main factors in the choice of treatment strategy for such patients. Chemotherapy and 
surgical treatment of breast cancer are considered safe methods if gestational age is respected. 
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Введение. Общие вопросы
В настоящее время количество онкологиче-

ских заболеваний на фоне беременности растет 
из-за тенденции задержки возраста первой бе-
ременности, с одной стороны, и роста числа 
злокачественных заболеваний среди молодых 
пациенток — с другой [1, 2]. Наиболее часто 
на фоне беременности диагностируются рак 
молочной железы, рак шейки матки, лимфома, 
рак яичников, лейкемия, колоректальный рак 
и меланома [2]. Рак молочной железы (РМЖ) 
является наиболее часто диагностируемым 
во время беременности злокачественным ново-
образованием [3, 4].

Связанный с беременностью рак молочной 
железы в основном определяется как рак мо-
лочной железы, диагностированный во время 
беременности или в первый год после рожде-
ния, хотя определение может варьироваться 
в зависимости от продолжительности послеро-
дового периода [5]. Однако в настоящее время 
от термина «рак молочной железы», ассоцииро-
ванного с беременностью, постепенно отказы-
ваются и заменяют терминами «рак молочной 
железы во время беременности» и «рак молоч-
ной железы после родов», что связано со значи-
тельными различиями, главным образом в при-
меняемых диагностических и терапевтических 
подходах [5, 6, 7]. РМЖ у беременных выявля-
ется на более поздних стадиях из-за трудностей 
в диагностике. В то время как беременность 
обычно является периодом интенсивного меди-
цинского наблюдения, признаки и симптомы 
злокачественного новообразования могут быть 
пропущены или неверно истолкованы, что при-
водит к задержке в диагностике. В особенности 
это касается беременных и кормящих женщин, 
у которых физиологическая гипертрофия и из-
менение консистенции ткани молочной железы 
затрудняют физикальный осмотр и снижают 
информативность инструментальных методов 
диагностики [5]. Это приводит к выявлению за-

болевания на более поздних стадиях по сравне-
нию с небеременными женщинами и ухудшает 
результаты лечения [6]. 

Рекомендации по ведению беременных па-
циенток с диагнозом РМЖ были впервые пред-
ставлены в исследовании Berry et al., 1999 [8]. 
С тех пор был достигнут значительный про-
гресс в лечении и последующем уходе. Лече-
ние рака молочной железы во время беремен-
ности является сложной задачей. Прерывание 
беременности до сих пор рассматривалось как 
необходимый первый этап в лечении рака мо-
лочной железы у беременных пациенток [9]. 
Однако в настоящее время известно, что пре-
рывание беременности не улучшает прогноз 
этих пациенток [10]. Лечение должно соответ-
ствовать протоколам, представленным для не-
беременных пациенток того же возраста [11, 
12, 13, 14].

Проведение междисциплинарного консили-
ума является обязательным условием при выбо-
ре тактики лечения беременных пациенток с ди-
агнозом РМЖ. 

В 2014 году была создана «Международная 
сеть по раку, бесплодию и беременности» 
(INCIP), которая предоставляет данные об аку-
шерских и онкологических исходах у пациен-
ток с диагнозом РМЖ во время беременности. 
Наиболее важным выводом промежуточного 
анализа 1170 пациенток было то, что за послед-
ние 20 лет большее количество пациенток нача-
ли лечение во время беременности, что привело 
к большему количеству рождений доношенных 
детей и меньшему количеству преждевремен-
ных родов [15]. 

Однако серьезную проблему при лечении 
рака молочной железы во время беременности 
представляет потенциальное негативное влия-
ние противоопухолевого лечения на здоровье 
плода. Химиотерапия долгое время считалась 
несовместимым с нормальным развитием пло-
да методом лечения у беременных. Результаты 
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Conclusion. Diagnosis and treatment of breast cancer during pregnancy can be provided according to standard surgical 
and chemotherapeutic approaches, with strict observance of the timing of therapy and gestational age. In most cases, when 
treating the early stages of breast cancer in pregnant patients, the prognosis for a mother is the same as for non-pregnant 
patients. 
Keywords: breast cancer, chemotherapy, endocrine therapy, immunotherapy, pregnancy, pregnancy in breast cancer, radiation 
therapy, surgery, targeted therapy
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проведенных в последние 30 лет исследований 
обнадеживают, демонстрируя, что когнитивное, 
психологическое, неврологическое развитие, 
а также кардиологическая патология у детей 
после внутриутробного воздействия химиоте-
рапии аналогичны таковым у детей, рожденных 
у здоровых женщин [16, 17, 18].

Целью настоящего обзора является обобще-
ние и представление современных данных 
по лечению и диагностике рака молочной желе-
зы у беременных женщин. 

Эпидемиология
Злокачественные новообразования, возни-

кающие на фоне беременности, создают серьез-
ные проблемы для пациенток, врачей и систем 
здравоохранения. Приблизительно 0,2–2,6 % 
всех случаев рака молочной железы приходится 
на время беременности, тогда как 35–55 % всех 
случаев выпадают на возраст до 45 лет и возни-
кают в течение 5–10 лет после родов [7]. Часто-
та РМЖ значительно выше в послеродовом пе-
риоде (13,8–32,2 на 100 000 родов) по сравнению 
с гестационным периодом до родов (3,0–7,7 на 
100 000 родов) [19]. За ним следуют другие за-
болевания, такие как рак шейки матки, лимфо-
ма Ходжкина, рак яичников, колоректальный 
рак и меланома [20]. 

Специфических факторов риска для РМЖ 
на фоне беременности не выявлено, поскольку 
аналогичные генетические и экологические 
факторы обнаруживаются при раке молочной 
железы в общей популяции. У женщин с мута-
цией в гене BRCA1 отмечается повышенный 
риск развития РМЖ на фоне беременности [21]. 
Так, в исследовании E. Zografos et al. (2021) 
30 % обследованных больных РМЖ на фоне бе-
ременности были носителями мутаций в гене 
BRCA1. Еще у 5 % была обнаружена мутация 
в гене CHEK2 [22]. Таким образом, больных 
РМЖ на фоне беременности следует направ-
лять на генетическое исследование. Желательно 
проводить расширенное секвенирование мето-
дом NGS [23].

Диагностика
Рутинный осмотр молочной железы не яв-

ляется частью общих обследований беремен-
ных женщин в отличие от мазка по Папанико-

лау для раннего выявления рака шейки матки. 
Однако любая жалоба на неблагополучие в мо-
лочной железе требует немедленного проведе-
ния диагностических манипуляций. Известно, 
что задержка лишь на один месяц в постановке 
диагноза у беременной увеличивает частоту 
метастатического поражения аксиллярных лим-
фатических узлов на 0,9–1,8 %. Диагностиче-
ские процедуры для беременных с диагнозом 
РМЖ не должны существенно отличаться от та-
ковых для небеременных женщин, и первым 
шагом в планировании лечения является опре-
деление стадии заболевания. Ультразвуковое 
исследование молочных желез и регионарных 
лимфоузлов является предпочтительным мето-
дом визуализации из-за повышенной рентгено-
плотности молочной железы у беременных или 
кормящих женщин. Это достаточно простой 
и чувствительный метод первичной диагности-
ки рака молочной железы у беременных паци-
енток [24].

Маммографию можно проводить во время 
беременности при адекватном экранировании 
брюшной полости. Чувствительность метода ва-
рьирует от 70 до 90 % [25]. Хотя маммографию 
с экранированием живота во время беременно-
сти можно выполнять с минимальным риском, 
данное диагностическое исследование обладает 
малой информативностью, ассоциировано 
с трудностью в интерпретации и в 25 % случаев 
дает ложноотрицательный результат [24].

Ультразвуковое исследование представляет 
собой предпочтительный и безопасный метод 
визуализации для исключения отдаленных ме-
тастазов в органах брюшной полости и малого 
таза, а рентгенография грудной клетки с абдо-
минальным экранированием может быть вы-
полнена для исключения метастазов в органах 
грудной клетки [26].

Магнитно-резонансная томография (МРТ) 
молочной железы с контрастным усилением 
не рекомендуется из-за тератогенного воздей-
ствия контрастного вещества на основе гадоли-
ния на плод [12]. Однако все чаще в практику 
зарубежных онкологических клиник входит ме-
тод «МРТ всего тела» при диагностике рака 
на фоне беременности. Метод не использует 
рентгеноконтрастный препарат и особенно эф-
фективен при поиске отдаленных метастазов 
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и при оценке степени распространенности про-
цесса [27].

Методы визуализации с ионизирующим из-
лучением, включая КТ и ПЭТ/КТ, не рекомен-
дованы, однако в редких случаях могут выпол-
няться во время беременности. Например, когда 
польза для матери превышает риск для плода, 
а результаты меняют стадию и лечебные подхо-
ды и при этом не могут быть отложены до окон-
чания беременности. Дозы облучения следует 
поддерживать на разумно достижимом низком 
уровне, и следует избегать (кумулятивного) об-
лучения плода в дозах более 100 мГр [27]. Воз-
действие ионизирующего излучения на плод 
и связанные с ним риски для плода зависят 
от гестационного возраста, дозы облучения, 
времени воздействия и используемых радио-
фармпрепаратов. 

Как и у небеременных женщин, патоморфо-
логическая характеристика опухоли имеет ре-
шающее значение для принятия оптимального 
решения при назначении системного лечения. 
Для верификации диагноза РМЖ на фоне бере-
менности «золотым» стандартом диагностики 
является чрескожная толстоигольная биопсия 
(core-биопсия) образования молочной железы 
с последующим гистологическим исследовани-
ем [28]. Наиболее распространенным типом 
опухоли при РМЖ на фоне беременности явля-
ется инвазивная протоковая карцинома (встре-
чается в 80–90 % случаев). При определении 
молекулярно-биологического подтипа опухоли 
среди случаев РМЖ на фоне беременности наи-
более распространенным подтипом является 
трижды негативный (ТНФ), HER2-поло жи тель-
ный, с высоким индексом пролиферации (Ki67) 
по сравнению с молодыми небеременными па-
циентками [29].

Оценка генетического риска у молодых жен-
щин после постановки диагноза рака молочной 
железы может иметь значение для решения во-
проса о дальнейшей тактике лечения. Так, в ис-
следовании K. E. Malone (2010) et al. 10-летний 
кумулятивный риск развития нового рака у но-
сительниц мутаций гена BRCA1, у которых 
впервые рак молочной железы был диагности-
рован в возрасте от 30 до 34 лет, составил 30,7 %, 
а у женщин в возрасте от 35 до 39 лет — 23,7 % 
[30]. Согласно рекомендациям NCCN, всем па-

циенткам с диагнозом РМЖ на фоне беремен-
ности необходимо предлагать генетическое те-
стирование [28].

В России определение герминальных мута-
ций BRCA1, BRCA2 методом ПЦР рекомендо-
вано проводить, в частности, при наличии рака 
молочной железы в возрасте ≤ 45 лет; тройного 
негативного фенотипа, второго (синхронный 
или метахронный) РМЖ, отягощенного семей-
ного анамнеза [31]. При отсутствии мутаций 
генов BRCA1/2 по данным ПЦР показано вы-
полнение высокопроизводительного секвени-
рования (NGS) при наличии такой возможно-
сти [31].

Лечение. Общие принципы 
Нет никаких эпидемиологических, клини-

ческих или прогностических данных, позволя-
ющих предположить, что беременность или ее 
прерывание изменят естественное течение рака 
молочной железы или улучшат выживаемость. 
Кроме того, беременность сама по себе не долж-
на ставить под угрозу эффективное лечение ра-
ка молочной железы, хотя при выборе и после-
довательности методов необходимо учитывать 
безопасность плода [34]. Как и в общей попу-
ляции пациенток с диагнозом «рак молочной 
железы», главными факторами при выборе так-
тики лечения больных на фоне беременности 
являются текущая стадия заболевания, моле ку-
лярно-биологический подтип опухоли. Реше-
ние о сохранении беременности и начале лече-
ния осуществляется междисциплинарным 
консилиумом, пациенткой подписывается ин-
формированное согласие с указанием возмож-
ных осложнений и рисков для плода. 

С 80-х годов прошлого века в корне изме-
нился подход к лечению пациенток с онколо-
гическими заболеваниями на фоне существу-
ющей беременности. В настоящее время пре-
рывание беременности уже не считается 
лечебным фактором и не улучшает прогноз 
заболевания [20], а проведенные исследова-
ния показали безопасность хирургического 
и системного лечения для жизни и здоровья 
плода [33]. Прерывание беременности или 
отсрочка лечения до послеродового периода 
не улучшают выживаемость, а даже ухудша-
ют ее.

Опухоли молочных желез
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Диагноз РМЖ на фоне беременности пред-
ставляет собой уникальную проблему как для 
пациенток, так и лечащих врачей и часто под-
нимает несколько религиозных, моральных или 
социальных проблем, которые следует прини-
мать во внимание. Сложная медицинская ситуа-
ция требует привлечения многопрофильной ко-
манды, которая будет наблюдать пациентку 
весь период лечения [12].

Хирургическое лечение
Хирургическое лечение рака молочной же-

лезы на фоне беременности возможно прово-
дить на любом сроке, однако предпочтительно 
с 12-й недели, то есть со второго триместра. 
Срок гестации и размеры опухоли определяют 
объем оперативного вмешательства, который 
должен соответствовать тем же рекомендациям, 
что и для небеременных женщин, при возмож-
ности отдавая предпочтение органосохранной 
операции. А проведение лучевой терапии мож-
но отложить до родов.

Исторически сложилось так, что радикаль-
ная мастэктомия считалась стандартом хирур-
гического лечения РМЖ на фоне беременности, 
потому что этот метод не требует проведения 
последующей лучевой терапии. Однако недав-
ний анализ показал, что мастэктомия не пре-
восходит другие виды операций в плане общей 
и безрецидивной выживаемости беременных 
[34]. Если рассматривать одномоментную ре-
конструкцию молочной железы, то возможно 
использование экспандеров, а аутологичные ре-
конструкции откладываются до родов. Однако 
методика применения реконструктивно-
пластических операций у беременных до конца 
не отработана. 

В целом риски хирургического вмешатель-
ства во время беременности включают преждев-
ременные роды, выкидыш и дистресс-синдром 
плода. Однако в неабдоминальной хирургии эти 
риски невелики. После 20 недель беременности 
положение пациентки должно быть с наклоном 
влево под углом 45 градусов для избежания 
аорто-ковальной компрессии. Необходимо про-
ведение КТГ плода до и после операции. Другие 
периоперационные меры включают обезболи-
вающую терапию, поскольку сильная боль мо-
жет спровоцировать преждевременное начало 

родов, и соответствующую тромбопрофилакти-
ку низкомолекулярным (НМГ) для снижения ри-
ска венозных тромбоэмболических осложне-
ний. 

Биопсия сигнального 
лимфатического узла (БСЛУ)
В настоящее время известно, что лимфос-

цинтиграфия с биопсией сторожевого лимфа-
тического узла (БСЛУ) может быть безопасно 
выполнена у беременных больных РМЖ с кли-
ническим N0. Процедура заключается во вве-
дении относительно низких доз коллоидного 
раствора технеция-99m (99mTc) утром в день 
операции в периареолярную область молочной 
железы [35]. Что касается безопасности мето-
да, то в исследовании, которое включало в себя 
небеременных пациенток в пременопаузе и ко-
торым была введена перитуморальная инъек-
ция 12 МБк 99m-Tc, радиоактивный индикатор 
был обнаружен только в месте инъекции и сиг-
нальном узле, а в брюшной полости его не бы-
ло [64].

В большой международной когорте, состоя-
щей из 145 беременных женщин с диагнозом 
рак молочной железы, частота определения сто-
рожевого лимфоузла была высокой (99,3 %), 
а частота рецидивов в подмышечных лимфоуз-
лах была очень низкой (0,7 %). Это свидетель-
ствовало об онкологической безопасности про-
ведения БСЛУ для матери. Поэтому, по мнению 
авторов, оснований к противопоказанию БСЛУ 
у беременных больных раком молочной железы 
нет. Основываясь на этих данных, авторы реко-
мендуют БСЛУ для беременных пациенток 
с использованием радиоактивного коллоида 
и однодневного протокола для лимфатического 
картирования [36].

Синий краситель не используется у бере-
менных женщин из-за неизвестного потенци-
ального риска тератогенности. 

Лучевая терапия
Лучевая терапия имеет потенциальный риск 

для плода. В зависимости от гестационного 
возраста эти риски включают прерывание бе-
ременности и аномалии развития плода, если 
он подвергается воздействию в первом триме-
стре, а также внутриутробную задержку роста 
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и потенциальные канцерогенные риски в дет-
ском возрасте, если плод подвергается воздей-
ствию во втором или третьем триместрах [37].

Исследований по проведению лучевой тера-
пии молочной железы во время беременности 
мало, а лучевая терапия в соответствии с дей-
ствующими международными рекомендация-
ми противопоказана во время беременности. 
Однако некоторые авторы считают, что совре-
менные подходы, такие как 3D-конформная лу-
чевая терапия (3DКЛТ) или интраоперацион-
ная лучевая терапия, могут быть рассмотрены 
в течение первых двух триместров в отдельных 
случаях [37].

Поскольку любое облучение может подвер-
гнуть плод риску, адъювантную лучевую тера-
пию обычно откладывают до периода после 
родов.

Системная терапия
Когда рассматривается вопрос о назначении 

химиотерапии для женщин с диагнозом РМЖ 
на фоне беременности, то необходимо учиты-
вать срок беременности, так как риски для пло-
да варьируют в зависимости от гестационного 
возраста.

Химиотерапевтическое лечение показано 
в большинстве случаев при РМЖ на фоне бере-
менности в адъювантном или неоадъювантном 
режиме. Для беременных пациенток следует 
применять те же клинические рекомендации, 
что и для небеременных [12].

У больных РМЖ химиотерапия противо-
показана в течение первого триместра бере-
менности, в то время как ее можно безопасно 
назначать во втором и третьем триместрах. 
Первый триместр является периодом органо-
генеза, который характеризуется высокой чув-
ствительностью к лекарствам и более высокой 
частотой возникновения серьезных врожден-
ных пороков развития [38]. Согласно моногра-
фии Национальной токсикологической про-
граммы США, общая частота серьезных поро-
ков развития после химиотерапии в течение 
первого триместра составила 14 %, при этом 
некоторые химиотерапевтические препараты 
(например, циклофосфамид и 5-фторурацил) 
были связаны с более высоким риском серьез-
ных пороков развития: 18 и 31 % соответ-

ственно. Однако риски снижаются до 3 %, ес-
ли проводить химиотерапию на более поздних 
сроках беременности [39]. 

В когортном исследовании M. van Gerwen 
(2021), включавшем 755 беременных женщин 
с онкологическими заболеваниями, риск се-
рьезных врожденных пороков развития был по-
вышен, когда химиотерапия была проведена 
до 12-й недели беременности, тогда как частота 
серьезных врожденных пороков развития при 
использовании цитостатиков после 12 недель 
была аналогична ожидаемым показателям в об-
щей популяции [38].

Недавний отчет показывает, что распростра-
ненность пороков развития после химиотера-
пии в первом триместре составляет 14 %. Если 
есть необходимость начать химиотерапию 
в этот период, то следует тщательно обсудить 
с пациенткой возможность прерывания бере-
менности во избежание отсрочки начала лече-
ния [25]. После первого триместра распростра-
ненность пороков развития плода из-за режимов 
химиотерапии снижается до 3 %, как и в общей 
популяции. Таким образом, химиотерапию мож-
но безопасно проводить во втором и третьем 
триместрах при тщательном акушерском на-
блюдении за матерью и плодом [12]. 

Использование дозоинтенсивного режима 
химиотерапии считается стандартом лечения 
в ряде случаев у небеременных пациенток с ди-
агнозом рак молочной железы. Имеется мало 
данных об использовании подобного режима 
у беременных. Ретроспективное когортное ис-
следование, проведенное у 109 беременных 
женщин с диагнозом рак молочной железы, из 
которых 10 получали дозоуплотненный режим, 
показало безопасность этого метода [40]. Одна-
ко небольшой размер выборки ограничивает 
возможность консультирования пациенток 
по безопасности высокодозной химиотерапии 
во время беременности.

Как и у небеременных женщин, дозировка 
химиотерапии должна основываться на факти-
ческом расчете площади поверхности тела пе-
ред каждым циклом химиотерапии [12, 25]. Од-
нако при назначении цитостатиков необходимо 
учитывать как связанные с беременностью из-
менения в физиологии матери, так и стадию раз-
вития плода. Например, беременность связана 
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с резкими изменениями объема крови, метабо-
лизма печени и почечного клиренса, все это мо-
жет повлиять на адекватное проведение химио-
терапии [41]. Повышенная активность 
ферментов, участвующих в метаболизме такса-
нов и антрациклинов (изоформы цитохрома 
Р450, такие как CYP3A4 или CYP2C8), которая 
наблюдается во время поздних триместров бере-
менности, может привести к снижению эффек-
тивности лечения. Кроме того, поскольку кон-
центрация альбумина значительно отличается 
на протяжении всей беременности, а таксаны 
связываются с белками, это может привести 
к значительным изменениям фармакокинетики 
таксанов. Поэтому следует избегать уменьше-
ния дозы химиотерапии у беременных женщин. 
С другой стороны, остается неясным, следует ли 
увеличивать дозы во время беременности, учи-
тывая, что такое увеличение может привести 
к серьезным токсическим эффектам с потенци-
альным вредом для матери и плода. 

Проведение химиотерапии следует прекра-
тить за 2–3 нед до планируемых родов (прибли-
зительно после 35-й недели беременности) для 
предотвращения гематологических осложнений 
во время родов [41].

В настоящее время схемы на основе антра-
циклинов, циклофосфамида и таксанов являют-
ся стандартом в лечении больных раком молоч-
ной железы [23]. 

Большое проспективное исследование слу-
чай-контроль, проведенное Amant F. (2015) 
c коллегами, оценивало здоровье 129 новорож-
денных, чьи матери получали лечение во время 
беременности (все циклы химиотерапии прово-
дились после первого триместра), которых 
сравнивали со 129 новорожденными, которые 
родились от здоровых женщин. В исследова-
нии показано, что, несмотря на то что частота 
преждевременных родов и недоношенность 
были выше среди группы новорожденных, под-
вергшейся воздействию внутриутробно химио-
терапии, развитие детей было нормальным, 
а химиотерапия не оказывала явных побочных 
эффектов на рост, когнитивные функции и сер-
дечную функцию в раннем детстве. Это иссле-
дование лишний раз подтвердило вывод о том, 
что лечение РМЖ во время беременности 
не во всех случаях может быть показанием 

к прерыванию беременности, и требуется рас-
сматривать случай лечения рака на фоне бере-
менности индивидуально с учетом как стадии, 
так и срока гестации [18].

Антрациклины 
Антрациклины являются наиболее изучен-

ными соединениями, применяемыми во время 
беременности. В исследовании M. Lambertini 
(2015) авторами сделан вывод, что схемы 
на основе антрациклинов могут быть приемле-
мым вариантом лечения беременных пациенток 
и могут быть безопасно использованы при лече-
нии [42].

В нескольких исследованиях сообщалось 
о доклинических данных in vivo относительно 
переноса антрациклинов через плаценту у жи-
вотных [43]. Сообщаемая частота переноса пре-
парата от матери к плоду составляла в среднем 
от 4 до 7,5 %. Исследование показало, что вве-
дение доксорубицина беременным мышам вли-
яет на развитие мозга и поведение потомства 
[43]. Однако S. Passera с соавт. (2019) в экспери-
менте, оценивая влияние доксорубицина на рост 
головного мозга плода, не отметили такого вли-
яния [44]. 

Известно, что применение доксорубицина 
оказывает кардиотоксическое действие на па-
циента, в связи с чем рекомендуется оценка сер-
дечной функции беременной пациентки при по-
мощи эхокардиограммы. 

Учитывая все эти данные, можно сделать 
вывод о безопасности применения антрацикли-
нов, а химиотерапия на их основе является 
предпочтительной при выборе схемы лечения 
у беременных [48]. 

Циклофосфамид
При раке молочной железы циклофосфамид 

используется как часть схемы лечения на основе 
антрациклинов в комбинации с доксорубици-
ном или эпирубицином. Применение циклофос-
фамида ассоциируется с частыми мальформа-
циями. Последствия внутриутробного воздей-
ствия циклофосфамида были рассмотрены 
в недавнем исследовании. Побочные эффекты 
препарата после воздействия во втором или 
третьем триместре включали задержку внутри-
утробного развития в 24 случаях [45]. Однако 
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авторы другого исследования пришли к выводу, 
что пренатальное воздействие химиотерапии 
на основе циклофосфамида не влияет на рост 
головного мозга плода [44]. В целом в настоя-
щее время режим АС или EC являются первы-
ми режимами, которые следует рассматривать 
при лечении РМЖ у беременных. 

Таксаны: паклитаксел, доцетаксел
Клинический опыт применения таксанов 

у больных РМЖ на фоне беременности более 
ограничен. Применение данной группы препа-
ратов во время беременности рекомендуется, 
когда они клинически показаны или противопо-
казано применение антрациклинов [12, 47]. Из-
за лучшего профиля токсичности и отсутствия 
необходимости применения гранулоцитарных 
колониестимулирующих факторов (G-CSF) или 
премедикации высокими дозами стероидов, 
у больных РМЖ во время беременности следу-
ет отдавать предпочтение еженедельному па-
клитакселу [12, 47].

В большой серии исследований, представ-
ленных Loibl и соавт. (2012), включающей в се-
бя 197 пациенток с диагнозом рак молочной же-
лезы, получавших химиотерапию во время 
беременности, таксаны применялись в 14 (9 %) 
случаях (9 доцетаксел и 5 паклитаксел); о спец-
ифической токсичности не сообщалось [48].

Исходя из вышеизложенного, использова-
ние таксанов при лечении рака молочной желе-
зы на фоне существующей беременности пред-
ставляется целесообразным во втором и третьем 
триместрах беременности. 

Производные платины
Исследование in vitro на эксплантатах ткани 

плаценты человека и клеточных линиях трофо-
бласта, подвергшихся воздействию цисплатина 
или карбоплатина, показало, что оба препарата 
влияют на жизнеспособность клеток и тканей 
в клинически значимых концентрациях [49]. 
Следовательно, требуется больше данных 
о трансплацентарном переносе.

В исследовании Marnitz и соавт. (2010) авто-
рами сделан вывод о том, что существует мини-
мальный риск для плода при использовании ци-
сплатина или карбоплатина у беременных [50]. 
Однако результаты этих исследований следует 

интерпретировать с осторожностью, учитывая 
очень короткое время перфузии, составляющее 
пять минут. Недавний метаанализ Song и соавт. 
(2019), включающий 88 пациенток из 39 иссле-
дований, задокументировал бессимптомный 
трансплацентарный перенос химиотерапии 
на основе платины во втором и третьем триме-
страх [51]. 

Таким образом, соотношение пользы и ри-
ска для матери и плода, по-видимому, свиде-
тельствует в пользу применения производных 
платины во втором и третьем триместрах бере-
менности, при этом предпочтение отдается кар-
боплатину из-за его благоприятного профиля 
токсичности для плода. Тем не менее данная 
группа препаратов не часто используется в пер-
вой линии химиотерапии у больных РМЖ. 
И исследования более актуальны для беремен-
ных, больных раком шейки матки или раком 
яичников.

Таргетная терапия
Трастузумаб является стандартом лечения 

HER2-положительного рака молочной железы 
у небеременных пациенток. В настоящее время 
при беременности таргетная терапия противо-
показана в основном из-за повышенного риска 
развития маловодия и/или ангидрамниона, 
а также из-за неизвестных отдаленных ослож-
нений для ребенка [12].

В недавнем исследовании A. Andrikopoulou 
(2021) было описано 30 пациенток с диагнозом 
РМЖ на фоне беременности, которые получали 
терапию трастузумабом, и 32 их новорожден-
ных ребенка. Наиболее частым побочным эф-
фектом было маловодие или ангидрамнион 
(58,1 %), о которых сообщалось во всех случа-
ях. Интересно, что наблюдалось статистически 
значимое снижение частоты маловодия/анги-
драмниона у пациенток, получавших трастузу-
маб, только в течение первого триместра. 
В 43,3 % случаев родились здоровые дети. 
41,7 % детей, подвергавшихся «внутриутробно-
му» воздействию трастузумаба во втором и/или 
третьем триместре, родились полностью здоро-
выми по сравнению с 75,0 % детей, получав-
ших исключительно воздействие в первом три-
местре. Все матери были живы при медиане 
наблюдения 47,0 мес (от 9 до 100 мес) [52].
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Эндокринная терапия
Эндокринная терапия противопоказана для 

лечения рака молочной железы во время бере-
менности, а прекращение приема тамоксифена 
рекомендовано по крайней мере за три месяца 
до зачатия [53]. В систематическом обзоре 
Buonomo B. (2020) обобщены данные о 248 бе-
ременностях у пациенток с диагнозом рак мо-
лочной железы, получавших тамоксифен. Сре-
ди 68 детей с доношенной беременностью 
12 детей (18 %) родились с серьезными порока-
ми развития, включая пороки развития половых 
органов и синдром Гольденхара. Два ребенка 
(3 %) с незначительными пороками развития 
ушной раковины и гиперметропией. Пятьдесят 
четыре ребенка (79 %) без каких-либо пороков 
развития. Частота серьезных пороков развития 
при приеме тамоксифена составила 17,6 %, в то 
время как в общей популяции частота пороков 
составила около 3 % [54]. В международных ре-
комендациях противопоказано применение та-
моксифена во время беременности [47].

Данных о воздействии ингибиторов арома-
тазы во время беременности нет, хотя их тера-
тогенный потенциал изучался на животных мо-
делях [55].

Прогноз для матери и плода 
Исторически рак молочной железы, диагно-

стированный во время беременности, был пока-
занием для прерывания беременности, отчасти 
с ожиданием низких показателей выживаемо-
сти при пролонгировании беременности. В ре-
троспективном популяционном исследовании 
среди 984 случаев сообщалось о повышенном 
риске преждевременных родов и неонатальной 
смертности плода из-за воздействия проведен-
ной химиотерапии. Из чего можно сделать вы-
вод, что тщательный мониторинг за ростом 
плода и принятие взвешенных решений о сро-
ках родоразрешения имеют решающее значе-
ние для снижения неонатальной заболеваемо-
сти и смертности [56].

Имеются обнадеживающие данные о долго-
срочном прогнозе здоровья детей, рожденных 
от матерей, лечившихся от рака во время бере-
менности [57]. При наблюдении в сроках 
от 18 мес до 20 лет общее состояние здоровья, 

рост, поведение и слух детей не отличались 
от показателей населения в целом. Кроме того, 
размеры сердца и его функция были в пределах 
нормы [57]. Показатели когнитивного развития 
в целом находились в пределах нормы, но были 
ниже у детей, родившихся недоношенными, 
чем у детей, родившихся в срок [57].

Большинство данных о прогнозе больных 
РМЖ на фоне беременности основаны на не-
больших когортах и ограничены ретроспектив-
ными наблюдениями за результатами разроз-
ненного лечения.

Метаанализ, опубликованный в 2016 г., пока-
зал, что риск смерти выше у женщин с диагно-
зом РМЖ, ассоциированным с беременностью 
(ОР = 1,57) [58]. Метаанализ 76 исследований 
2020 г. Shao С. также показал худший прогноз 
заболевания у беременных пациенток [59].

Однако другие недавние исследования 
не выявили существенной разницы в прогнозе 
при лечении рака молочной железы у беремен-
ных и небеременных пациенток [60, 61].

Безрецидивная и общая выживаемость су-
щественно не отличались, когда пациентки 
были подобраны по возрасту, стадии и харак-
теристикам опухоли. Таким образом, прогноз 
заболевания у этих пациенток существенно не 
отличался от прогноза небеременных пациен-
ток аналогичного возраста [62].

Есть данные, которые показывают, что про-
гноз заболевания у женщин, сохранивших бере-
менность и начавших лечение в максимально 
допустимые ранние сроки, не отличается от про-
гноза заболевания в группе, прервавших бере-
менность [63]. Это подтверждает исследование 
Ploquin (2018), в котором авторами был сделан 
вывод, что результаты пятилетней безрецидив-
ной выживаемости пациенток с диагнозом РМЖ 
на фоне беременности существенно не отлича-
лись от результатов соответствующей контроль-
ной группы небеременных пациенток [61].

Заключение
Таким образом, следует констатировать, что, 

несмотря на то что рак молочной железы, диа-
гностированный во время беременности, явля-
ется редким, требующим особого подхода забо-
леванием, на сегодняшний день существует 
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широкий диапазон как диагностических, так 
и лечебных мероприятий, позволяющих сохра-
нить жизнь не только матери, но и плода. Теку-
щие рекомендации по этой теме основаны 
на ограниченных доказательствах. Широко про-

водимые исследования в этой области позволя-
ют надеяться на получение более убедительных 
данных о безопасности сохранения беременно-
сти и на формирование четких и убедительных 
клинических рекомендаций в будущем. 
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