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Резюме
Широкое внедрение в практику анти- Her2 агентов изменило природное течение Her2-положительного рака молочной желе-
зы. Использование трастузумаба в неоадъювантных режимах, а в дальнейшем и двой ной анти- Her2 блокады с пертузумабом, 
значимо повысило шансы на полное излечение. Однако среди больных с ранними и местнораспространенными формами 
Her2-положительного рака имеется когорта с крайне неблагоприятным прогнозом: не достигшие полной патоморфологиче-
ской регрессии опухоли после проведенной неоадъювантной химиотерапии.
Наличие резидуальной опухоли при Her2-положительном раке молочной железы долгое время оставалось лишь прогности-
чески неблагоприятным фактором без возможности влияния на исход болезни. Результаты международного исследования 
III фазы KATHERINE, продемонстрировавшие высокую эффективность постнеоадъювантной терапии трастузумабом эмтанзи-
ном (T-DM1) в данной когорте пациентов, утвердили новый стандарт лечения. Благодаря адъювантной терапии T-DM1 воз-
можность значимо улучшить отдаленные результаты определила предиктивные характеристики морфологического ответа 
в отношении выбора тактики лечения, что стало важным аргументом в пользу проведения неоадъювантной терапии у боль-
ных не только местнораспространенным, но и первично резектабельным Her2-положительным РМЖ с последующей персо-
нализацией терапии.
В данной статье представлен собственный опыт проведения постнеоадъювантной терапии трастузумабом эмтанзином у моло-
дой пациентки с  наличием резидуальной опухоли. Обобщены данные основных исследований при раннем Her2-
положительном раке молочной железы.
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Abstract
The widespread introduction of anti-HER2 agents has changed the natural course of Her2-positive breast cancer. The use of 
trastuzumab, and later dual anti-HER2 blockade with pertuzumab, in neoadjuvant regimens significantly increased the chanc-
es of complete cure. However, among patients with early and locally advanced forms of Her2-positive cancer, there is a cohort 
with an extremely unfavorable prognosis – tumors that have not achieved complete pathomorphological regression after 
neoadjuvant chemotherapy.
The presence of a residual tumor in Her2-positive breast cancer has long been only a prognostically unfavorable factor without 
the potential to influence disease outcome. The results of the international phase III study KATHERINE, which demonstrated the 
high efficacy of post-adjuvant therapy with trastuzumab emtansine (T-DM1) in this patient cohort, have established a new stan-
dard of care. Due to T-DM1 adjuvant therapy, the possibility to significantly improve long-term results determined the predictive 
characteristics of the morphological response to the choice of treatment tactics, which became an important argument in favor 
of neoadjuvant therapy in patients with not only locally advanced but also primarily resectable Her2-positive breast cancer, fol-
lowed by personalization of therapy.
This article presents our own experience with post-neoadjuvant therapy with trastuzumab emtansine in a young patient with 
a residual tumor. The data of the main studies in early Her2-positive breast cancer are summarized.
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ВВЕДЕНИЕ

До  недавнего времени Her2-положительный подтип 
рака молочной железы (РМЖ) ассоциировался с  самым 
неблагоприятным прогнозом. Занимая 15–20% от  всех 
злокачественных опухолей молочных желез  [1], данный 
вариант характеризуется агрессивной биологией и низкой 
чувствительностью к  химио- и  эндокринотерапии  [2, 3]. 
Однако разработка и  внедрение в  практику таргетных 
анти- HER2  препаратов радикально изменили природное 
течение болезни, значительно улучшив прогноз для паци-
енток при любой распространенности [4]. Множество кли-
нических исследований направлено на повышение эффек-
тивности терапии ранних форм Her2-положительного 
рака. Использование трастузумаба, а  в  дальнейшем 
и двой ной анти- Her2 блокады с Пертузумабом в неоадъю-
вантных и адъювантных режимах, значительно повысило 
шансы пациенток на  полное излечение. Однако среди 
больных с ранними и местнораспространенными форма-
ми Her2-положительного рака молочной железы имеется 
когорта с крайне неблагоприятным прогнозом: пациентки 
с  резидуальной опухолью после проведенной неоадъю-
вантной химиотерапии. Применение T-DM1  в  адъювант-
ном режиме позволило значимо снизить риск прогресси-
рования у  пациенток с  остаточной опухолью и  стало 
современным стандартом терапии раннего Her2-
полжительного рака.

ЗНАЧЕНИЕ ПОЛНОЙ ПАТОМОРФОЛОГИЧЕСКОЙ 
РЕГРЕССИИ ПРИ HER2-ПОЛОЖИТЕЛЬНОМ РАКЕ

Современные стандарты неоадъювантной терапии, 
включающие таргетные препараты, позволили значительно 
улучшить показатели выживаемости больных с локализиро-
ванными стадиями болезни  [5–7]. Высокая эффективность 
двой ной анти- Her2 блокады при метастатической болезни 
подтолкнула нас к изучению данного подхода в неоадъю-
вантных режимах. Ряд исследований по изучению эффек-
тивности лапатиниба (NeoALTTO  [8], CALGB 40601  [9], 
NSABP  B-41  [10]) и  пертузумаба (NeoSphere  [11,  12], 
TRYPHAENA [13]) в комбинациях с химиотерапией и трасту-
зумабом использовали в качестве конечной точки частоту 
достижения полного патоморфоза (pCR) как суррогатный 
маркер безрецидивной выживаемости.

В крупнейшем мета-анализе 2013 г. CTNeoBC [14], где 
были обобщены данные более 12 000  больных РМЖ, 
получивших неоадъювантную терапию, было продемон-

стрировано значительное улучшение показателей выжи-
ваемости, в т.ч. снижение риска смерти на 64% (ОР 0,36; 
95% ДИ 0,31–0,42) в когорте больных, достигших полной 
морфологической регрессии опухоли. Наиболее значи-
мыми различия были для трижды негативного и  Her2-
позитивного подтипов рака молочной железы (рис. 1).

Опубликованный в 2020 г. метаанализа, целью которо-
го было оценить значение достижения pCR при Her2-
положительном РМЖ  [15], включил данные 3710  боль-
ных, у 1499 из которых был достигнут полный морфоло-
гический регресс опухоли после проведенной НАХТ 
с включением анти- Her2 терапии. Результаты демонстри-
руют значительное улучшение показателей выживаемо-
сти при достижении pCR во всех подгруппах. Классические 
факторы неблагоприятного прогноза, такие как исходный 
размер и  вовлеченность л/узлов, также сохраняли свое 
влияние на прогноз.

Любопытные результаты были получены в ходе друго-
го мета-анализа, оценившего результаты 5 крупных нео-
адъювантных исследований при Her2-положительном 
раке: HannaH (NCT00950300), NeoSphere (NCT00545688), 
TRYPHAENA  (NCT00976989), BERENICE (NCT02132949), 
и KRISTINE (NCT02131064) [16]. 1764 больных получили 
комбинации неоадъювантной и адъювантной химиотера-
пии с трастузумабом +/- пертузумабом. Достижение пол-
ной морфологической регрессии обеспечило снижение 
риска рецидива болезни на  67% вне зависимости 
от  рецепторного статуса и  стадии болезни (ОР 0,33; 
95%   ДИ 0,25–0,43). 3-летняя бессобытийная выживае-
мость у больных с pCR несколько отличалась в зависимо-
сти от  проводимой терапии. Так, в  группе, получавшей 
в неоадъювантной режиме трастузумаб и продолжившей 
терапию трастузумабом в  адъювантном режиме, она 
составила 87% (95% ДИ 82–90%), у больных, получавших 
в  неоадъювантном режиме трастузумаб + пертузумаб 
и переведенных на монотерапию трастузумабом, – 92% 
(95% ДИ 87–95%), максимальный показатель выживаемо-
сти – 95% (95% ДИ 90–97%) – зафиксирован для группы 
больных продолживших получать двой ную анти- 
Her2 блокаду в адъювантном режиме.

СТРАТЕГИЯ НЕОАДЪЮВАНТНОЙ ТЕРАПИИ

Применение двой ной анти- Her2  блокады (трастузу-
маб + пертузумаб) в неоадъювантных режимах химиоте-
рапии позволило достоверно чаще достигать полного 
патоморфологического регресса опухоли. Однако до 40% 
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больных после проведенного полного курса терапии 
имеют остаточную опухоль [7, 14, 17]. Как было доказано, 
данная когорта пациентов имеет худшие показатели как 
безрецидивной, так и общей выживаемости [8, 18].

Классический подход проведения адъювантной тера-
пии после хирургического лечения Her2-положительного 
РМЖ изменился в  пользу проведения неоадъювантной 
терапии. Несмотря на  то, что данный подход не  имел 
доказанных преимуществ относительно безрецидивной 
и общей выживаемости, он позволял в большей частоте 
случаев сократить объем хирургического вмешательства 
и  оценить морфологический регресс опухоли (чувстви-
тельность опухоли к  проводимому лечению), определив 
пациенток высокого риска по возврату болезни – рези-
стентных больных. 

Вне зависимости от  достигнутого результата всем 
пациенткам в адъювантном режиме продолжалась анти- 
Her2  терапия трастузумабом с  пертузумабом или без 
него, и эндокринотерапия – по показаниям. Таким обра-
зом, наличие резидуальной опухоли имело лишь прогно-
стическое значение. Продолжение терапии, к  которой 
опухоль оказалась нечувствительной, казалось малопер-
спективным и подтолкнуло к изучению дополнительных 
адъювантных режимов («постнеоадъювантных»), способ-
ных повысить эффективность лечения раннего Her2-
положительного рака. Результаты исследования 
KATHERINE  [19] подтвердили эффективность терапии 
трастузумабом эмтанзинов в поснеоадъювантном режи-
ме у пациенток с остаточной опухолью.

T-DM1 ПРИ HER2-ПОЛОЖИТЕЛЬНОМ РАКЕ 
МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

Трастузумаб эмтанзин (T-DM1) первый в  своем классе 
конъюгат гуманизированного моноклонального антитела 
(трастузумаб) и  цитостатического агента (DM1, произво-
дное мейтанзина  – ингибитор полимеризации тубулина), 
связанных стабильным тиоэфирным линкером MCC 
(4-(N-малиенимидометил) циклогексан-1-карбоксилат). 
Данный линкер обеспечивает расщепление препарата вну-
три опухолевой клетки- мишени, минимизируя токсическое 
действие на другие ткани [20]. После публикации результа-
тов исследования III фазы EMILIA [21] терапия T-DM1 стала 
стандартом 2-й линий терапии метастатического Her2-
положительного РМЖ. В  исследование включались паци-
ентки, ранее получившие трастузумаб- содержащую тера-
пию, контрольная группа больных получала терапию 
в  режиме капецитабин + лапатиниб. Использование 
T-DM1  позволило значительно увеличить медиану общей 
выживаемости (ОВ) до 29,9 мес., по сравнению с 25,9 мес. 
в контрольной группе (ОР 0,75, 95% ДИ 0,64–0,88), улучшив 
переносимость лечения, сократив частоту нежелательных 
явлений >3 степени с 60% в контрольной группе до 48% [21].

Высокая эффективность T-DM1  подтвердилась 
и  в  исследовании III фазы TH3RESA  [22], до  включения 
в  которое пациенты успели получить 2  и  более линии 
терапии с  включением анти- Her2  агентов по  поводу 
метастатической болезни. При медиане наблюдения 
30,5 мес. значительно большая медиана ОВ наблюдалась 
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 Рисунок 1. Влияние достижения pCR на показатели выживаемости при различных подтипах РМЖ
 Figure 1. Effect of achieving pCR on survival rates in different subtypes of breast cancer
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в  группе терапии трастузумабом эмтанзином: 22,7  мес. 
против 15,8 мес. в  группе терапии по выбору врача (ОР 
0,68, 95% ДИ 0,54–0,85), также продемонстрировав более 
благоприятный профиль безопасности. Наиболее часты-
ми нежелательными явлениями, характерными для тера-
пии T-DM1, были тромбоцитопении, анемии, повышение 
уровня печеночных ферментов [21, 22].

ТРАСТУЗУМАБ ЭМТАНЗИН  
ПРИ РАННЕМ HER2-ПОЛОЖИТЕЛЬНОМ РМЖ

Эффективность и безопасность применения трастузумаб 
эмтанзина при метастатической болезни стала основанием 
для изучения препарата при раннем Her2-положительном 
РМЖ. Оптимизировать постнеоадъювантную терапию, тем 
самым снизить процент рецидивов заболевания, в неблаго-
приятной подгруппе пациентов с  остаточной опухолью  – 
актуальный вопрос лечения раннего Her2-положительного 
РМЖ. Именно он лег в  основу исследования III фазы 
KATHERINE  [19]. В  исследование включались пациенты 
с остаточной инвазивной опухолью, получившие ≥6 циклов 
(16 нед.) НАХТ, включавшей ≥9 нед. таксансодержашей тера-
пии и минимум 9 нед. терапии трастузумабом. Допускалась 
терапия антрациклинами, алкилирующими агентами и ком-
бинация с  другими анти- Her2  препаратами (около 18% 
больных получали комбинацию с пертузумабом в неоадъю-
вантном режиме). Пациенты рандомизировались 1:1  для 
получения 14 циклов трастузумаба или T-DM1, адъювантная 
эндокринотерапия и адъювантная лучевая терапия прово-
дились по показаниям одновременно с анти- Her2 терапией. 
Основной конечной точкой исследования была определена 
«выживаемость без инвазивного заболевания» (iDFS)  – 
время от рандомизации до возникновения одного из следу-
ющих событий: рецидив инвазивного рака ипсилатераль-
ной молочной железы, рецидив локально- регионарного 
инвазивного РМЖ, контрлатеральный инвазивный РМЖ, 
отдаленный рецидив заболевания или смерти по  любой 
причине. Вторичными конечными точками явились выжива-
емость без признаков заболеваний (включая неинвазивный 
РМЖ), общая выживаемость, выживаемость без отдаленных 
метастазов и безопасность.

При медиане наблюдения в  41,4  мес. 3-летняя iDFS 
в группе T-DM1 значительно превзошла показатели кон-
трольной группы и составила 88,3% против 77,0% (ОР 0,50; 
95% ДИ 0,39  to 0,64; p  <  0,001) (рис.  2). Подгрупповой 
анализ продемонстрировал преимущество в выживаемо-
сти без инвазивного заболевания в  группе терапии 
T-DM1 вне зависимости от подтипа РМЖ, распространен-
ности и варианта неоадъювантной антиHER2-терапии.

На  момент промежуточного анализа отдаленные 
метастазы были диагностированы у  10,5% пациенток 
(n  =  78) в  когорте T-DM1  и  у  15,9% больных (n  =  118) 
в контрольной группе. Риск развития отдаленного реци-
дива был достоверно ниже в группе пациентов, получав-
ших T-DM1 (ОР = 0,60; 95% ДИ 0,45–0,79).

Важно отметить, что частота поражения центральной 
нервной системы (ЦНС) в качестве первого сайта метаста-
зирования была выше в группе терапии T-DM1: 5,9% про-

тив 4,3% в группе трастузумаба, тем не менее общее число 
больных с  поражением ЦНС было сопоставимо в  двух 
когортах: 6,1% и  5,4%, соответственно  [23]. Поражение 
головного мозга как единственное проявление метастати-
ческой болезни чаще отмечалось в  группе трастузумаба 
эмтанзина: 4,8% в сравнении с 2,8% в контрольной группе. 
Сроки реализации очагов в ЦНС были значимо большими, 
медиана в группе терапии T-DM1 составила 17,5 мес. про-
тив 11,9 мес. в группе трастузумаба (табл. 1).

В настоящее время мы не располагаем зрелыми данны-
ми по общей выживаемости, однако на момент первого про-
межуточного анализа в  группе стандартного адъювантного 
лечения трастузумабом было зафиксировано 56  смертей, 
в то время как в группе терапии T-DM1 – только 42 случая. 

В ходе исследования KATHERINЕ новых данных о без-
опасности применения трастузумаба эмтанзина получено 
не было. Одним из частых нежелательных явлений была 
периферическая сенсорная нейропатия, которая разви-
лась у 138 пациентов (18,6%), в сравнении с 6,9% в группе 
терапии трастузумабом. Пневмониты (любой степени) 
были отмечены у  19  пациентов в  группе T-DM1  (2,6%) 
и у 6 пациентов в группе трастузумаба (0,8%). Повышенные 
уровни аминотрансфераз любой степени чаще встреча-
лись в группе T-DM1 (АЛТ – у 23,1% и АСТ – у 28,4% паци-
ентов), по  сравнению с  группой терапии трастузумабом 
(АЛТ – у 5,7% и АСТ – у 5,6% пациентов).

 Таблица 1. Случаи метастатического поражения ЦНС 
в исследовании KATHERINE

 Таble 1. Incidence of metastatic CNS lesions in the 
KATHERINE study

Метастатическое поражение ЦНС в исследовании KATHERINЕ

N (%) T-DM1
(n = 743)

Трастузумаб
(n = 743)

Пациенты с мтс поражением ЦНС
• мтс в ЦНС как первое iDFS событие
• поражения ЦНС как второе и 

последующие события

45 (6,1)
44(5,9)
1 (0,1)

40 (5,4)
32 (4,3)
8 (1,1)

Поражение ЦНС – единственное 
проявление мтс болезни 36 (4,8) 21 (2,8)

Медиана времени до поражения ЦНС, мес. 17,5 11,9
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 Рисунок 2. 3-летняя iDFS в исследовании KATHERINE
 Figure 2. 3-year iDFS in the KATHERINE study
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Число 
пациентов

Число 
событий, %

3-летняя 
iDFS, %

T-DM1 743 91 (12,2) 88,3
Трастузумаб 743 165 (22,2) 77,0

Относительный риск возврата болезни и смерти
0,50 (95% ДИ, 0,39–0,64)

p < 0,001

T-DM1 743 707 681 658 633 561 409 255 142 44 4
Трастузумаб 743 676 635 594 555 501 342 220 119 38 4



На основании полученных данных постнеоадъювант-
ная терапия трастузумабом эмтанзином была зарегистри-
рована как терапия выбора у  больных с  остаточной 
инвазивной опухолью после проведенной неоадъювант-
ной терапии по поводу Her2-положительного РМЖ.

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

С  момента регистрации нового показания в  2019  г. 
в  России уже был накоплен собственный внушительный 
опыт применения трастузумаба эмтанзина в постнеоадъю-
вантном режиме. В нашей клинике наблюдается молодая 
пациентка, 1996  г.р., с  диагнозом «рак правой молочной 
железы T4N1M0». История ее болезни началась в ноябре 
2019 г. через 3 месяца по окончании грудного вскармлива-
ния. Пациентка самостоятельно обнаружила образование 
в правой молочной железе, по месту жительства проводи-
лась терапия по поводу мастита, однако эффекта от прово-
димого лечения не наблюдалось, образование увеличива-
лось в размере, появился отек и гиперемия кожи. Пациентка 
была направлена в Национальный медицинский исследо-
вательский центр онкологии имени Н.Н. Блохина для диа-
гностики и определения тактики лечения.

По  данным маммографического исследования и УЗИ 
(декабрь 2019  г.) кожа и ареола были отечны. В верхне- 
наружном квадранте – сливающиеся образования на пло-
щади 5,2х2,2  см.  В  правой аксиллярной области л/узлы 
до  1,7  см, в  правой подключичной области л/узел 
до 1,0 см. Выполнена пункция лимфатических узлов, диа-
гностирован мтс рака в  подмышечном л/узле, признаки 
гиперплазии подключичного л/узла без опухолевых кле-
ток. Выполнена биопсия образования правой молочной 
железы, при гистологическом исследовании обнаружен 
инфильтративный протоковый рак G2. ИГХ показала РЭ-6б, 
РП-6б, Her2-2+, Ki67-30%. При FISH-исследовании выявле-
на амплификация HER2. При комплексном обследовании 
данные о наличии отдаленных метастазов не получены.

Особенности лечения пациентки обсуждались на муль-
тидисциплинарном консилиуме, учитывая распространен-
ность и морфологические характеристики болезни, было 
рекомендовано проведение неоадъювантной терапии. 
В период с января 2020 г. по март 2020 г. было проведено 
4 цикла в режиме ddAC (доцетаксел 60 мг/м2 + циклофос-
фамид 600  мг/м2  каждые 2  недели на  фоне терапии 
Г-КСФ). Клинический эффект  – частичная регрессия. 
С  марта 2020  г. по  июнь 2020  г. был проведен II блок 
неоадъювантной терапии: 4 цикла доцетаксел 75 мг/м2 + 
трастузумаб 6 мкг (нагрузочная доза 8мг/ кг) + пертузумаб 
420  мг (нагрузочная доза 840  мг) каждые 3  недели. 
Отмечена положительная динамика в  рамках частичной 
регрессии опухоли. По данным контрольной маммографии 
и УЗИ, проведенным в июне 2020 г., сохраняется незначи-
тельный отек ареолы, в  верхне- наружном квадранте 
наблюдается ассиметрия ткани на  площади 2,5  х 1,8  см.   
Измененные л/узлы не определились.

16  июля 2020  г. пациентке выполнена радикальная 
мастэктомия справа с  одномоментной реконструкцией 
экспандером. При гистологическом исследовании после-

операционного материала обнаружены в  ткани молоч-
ной железы остаточная опухоль 1,8 х 1,6 х 1,1 см: обшир-
ные поля фиброза с  ксантогранулемами, единичными 
внутрипротоковыми структурами рака, по  периферии 
которых видны немногочисленные комплексы рака, 
RCB- II (1.477), в 5 из 12 л/узлов были признаки полного 
лечебного патоморфоза. ИГХ исследование показало 
РЭ-3б, РП-0б, Her2-3+, Ki67 – оценить невозможно.

Учитывая наличие остаточной опухоли, объем прове-
денной неоадъювантной терапии, исходные клинико- 
морфлогические харектеристики опухоли, пациентке 
было назначено адъювантной лечение, включавшее про-
ведение 14  циклов T-DM1, адъювантную лучевую тера-
пию, адъювантную эндокринотерапию ингибиторами 
ароматазы на фоне овариальной супрессии, профилакти-
ческую терапию остеомодифицирующими агентами.

C июля 2020  г. по  апрель 2021  г. было выполнено 
14 введений адъювантной терапии T-DM1 3,6 мг/кг, про-
должены введения гозерелина. С  июля 2020  г.  – адъю-
вантная терапия летрозолом 2,5мг/сут внутрь ежедневно. 
В  августе 2020  г. была выполнена адъювантная лучевая 
терапия на реконструированную железу и зоны лимфоо-
тока СОД 40,05 Гр.

Пациентка перенесла лечение удовлетворительно, 
были отмечены нежелательные явления, не потребовавшие 
коррекции доз и  сроков введения препарата. Отмечено 
повышение уровня АЛТ (до 57 МЕ/л, норма: 4–40) и АСТ (до 
44 МЕ/л, норма: 2–37) 1-й ст. на 3–5 цикле. Астения 1-й ст. 
и  периферическая нейропатия 1-й ст. сохранялись после 
проведенной неоадъювантной терапии и во время терапии 
трастузумабом эмтанзином не усиливались.

Пациентка вернулась к  привычному образу жизни, 
воспитывает 4-летнего сына и находится под динамиче-
ским наблюдением. На  момент последнего осмотра 
и контрольного обследования в сентябре 2021 г. призна-
ки прогрессирования болезни не выявлены.

ОБСУЖДЕНИЕ

Несмотря на проведенный полный курс неоадъювант-
ной химиотерапии с двой ной анти- Her2 блокадой, в слу-
чае с нашей пациенткой достичь полной патоморфологи-
ческой регрессии не удалось. Одной из причин является 
люминальный подтип опухоли. Как было показано рядом 
исследований, наличие в  опухоли рецепторов половых 
гормонов сопряжено со значительно более низкой часто-
той полных регрессий [7, 11, 12, 24]. Так, в исследовании 
III фазы TRAIN-2, в котором использовалась комбинация 
трастузумаб + пертузумаб в  антрациклиновых и  безан-
трациклиновых режимах, pCR в подгруппах люминально-
го Her2-положительного РМЖ результат был достигнут 
только в  51–55% случаев, что на  28–39% ниже, чем 
в группах нелюминального рака [25].

Если мы обратимся к  характеристикам больных, вклю-
ченных в исследование KATHERIN, то увидим, что подавляю-
щее большинство пациенток имели люминальный Her2-
положительный подтип – 72% [26, 27], что также объясняется 
более низкой частотой pCR в этой когорте. Однако постнео-
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адъювантная терапия трастузумабом эмтанзи-
ном показала свою эффективность относи-
тельно выживаемости без инвазивной опухо-
ли вне зависимости от  рецепторного стату-
са [23, 28]. Результаты же недавно опублико-
ванного продгруппового анализа исследова-
ния KATHERINE  [23] демонстрируют самые 
высокие показатели 3-летней IDFS как раз 
в  группе исходно резектабельного гормон- 
рецептор положительного рака с поражением 
л/узлов – 91,4%, в сравнении с 77,2% в кон-
трольной группе, достоверное снижение риска 
прогрессирования для таких пациентов соста-
вило 57% (ОР 0,43, 95% ДИ 0,25–0,75) (табл. 2). 

Наша пациентка прошла все 14 циклов 
терапии T-DM1  без значимой токсичности. 
Как и  ожидалось, количество нежелатель-
ных явлений в  группе терапии трастузума-
бом эмтанзином было выше  [29], однако 
71% больных завершили 14 запланирован-
ных циклов терапии полностью. Профиль 
токсичности предсказуем и управляем и не требует отме-
ны лечения на время проведения лучевой терапии, ком-
бинируется с любым режимом адъювантной эндокрино-
терапии, не  сказываясь на  переносимости лечения при 
сохранении высокого качества жизни пациенток [30].

Не  так давно экспрессия Her2/neu при РМЖ являлась 
лишь фактором неблагоприятного прогноза при любой 
стадии болезни. Однако внедрение в  практику анти- HER 
агентов кардинально изменило отношение к данной болез-
ни, именно пациентки с данным подтипом сегодня имеют 
самые высокие показатели выживаемости при распростра-
ненной болезни и самые высокие шансы на выздоровле-
ние при ранних стадиях. Именно стратегическое планиро-
вание лечения обеспечивает такие высокие результаты. Так, 
и  с  достижением полного лечебного патоморфоза еще 
несколько лет назад отсутствие pCR после проведенной 
НАХТ при HER2-положительном РМЖ являлось отрицатель-
ным прогностическим фактором. Возможность значительно 
улучшить отдаленные результаты благодаря адъювантной 
терапии T-DM1 определила предиктивные характеристики 

морфологического ответа в  отношении выбора тактики 
лечения и стала важным аргументом в пользу проведения 
неоадъювантной терапии у  больных не  только местнора-
спространенным, но  и  первично резектабельным Her2-
положительным РМЖ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Факторы неблагоприятного прогноза при раннем 
и местнораспространенном раке молочной железы, такие 
как наличие экспрессии/амплификации Her2 и недости-
жение полной регрессии после проведенной неоадъю-
вантной терапии, перешли в  разряд контролируемых. 
Внедрение в  клиническую практику адъювантной тера-
пии T-DM1 (трастузумабом эмтанзином) – еще одна сту-
пень персонализированного лечения, приближающая 
наших пациентов к полному выздоровлению. 
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 Таблица 2. Показатели выживаемости без инвазивной опухоли в подгруп-
пах высокого риска исследования КATHERINE

 Таble 2. Survival rates without invasive tumor in high-risk subgroups of the 
KATHERINE study

iDFS у больных с неблагоприятным прогнозом, исследование KATHERINE

T-DM1 ОР (ДИ) Трастузумаб

Нерезектабельные опухоли, вне 
зависимости от РЭ/РП и ypN статуса
• число событий, n/N (%)
• 3-летняя iDFS, % (95% ДИ)

42/185 (22,7)
76,0 (70,0–82,4)

0,54 (0,37–0,80) 70/190 (36,8)
60,2 (52,7–67,8)

Резектабельные с ypN+ и РЭ/РП-
• число событий, n/N (%)
• 3-летняя iDFS, % (95% ДИ)

14/58 (24,1)
76,0 (64,5–87,5)

0,72 (0,35–1,50) 15/52 (28,8)
69,5 (56,1–82,9)

Резектабельные с ypN+ и РЭ/РП+
• число событий, n/N (%)
• 3-летняя iDFS, % (95% ДИ)

19/168 (11,3)
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• число событий, n/N (%)
• 3-летняя iDFS, % (95% ДИ)
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91,1 (84,3–97,9)

0,43 (0,17–1,06) 14/68 (20,6)
77,2 (66,5–87,9)
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