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ВСТУП

В Україні рак молочної залози (РМЗ) є найпоши-
ренішим онкологічним захворюванням у жінок і за-
ймає перше місце в структурі злоякісних новоутво-
рень як за показниками захворюваності, так і смерт-
ності. У 2007 р. зареєстровано 15 321 новий випадок 
захворювання на РМЗ, а померло 7556 жінок, що від-
повідно становить 61,2 та 30,2 (грубі показники) на 
100 тис. жіночого населення [1]. Одним з головних 
чинників, що визначають прогноз хвороби і такти-
ку лікування, окрім розміру пухлини, її рецепторно-
го статусу та ступеня злоякісності є ураження регіо-
нарних лімфатичних вузлів (ЛВ) метастазами (Мт) 
пухлини [2]. Тому стандарт хірургічного лікування 
РМЗ, навіть при клінічно негативних ЛВ, передба-
чав обов̓язкову аксилярну лімф аденектомію (ЛАЕ) 
[3]. Цей метод має порівняно невелику кількість міс-
цевих рецидивів (< 3%) [4], проте частота післяопе-
раційних ускладнень досягає 20–30%. Серед ранніх 
післяопераційних ускладнень широкої аксилярної 
лімфодисекції (ЛДС) описані ушкодження і тром-
боз аксилярної вени, порушення функції плечово-
го суглоба, ушкодження плечового сплетіння з по-
рушенням чутливості шкіри, біль у ділянці грудної 

клітки, сероми в зоні операції. Крім того, в серед-
ньому у 11% (від 5 до 30%) прооперованих пацієн-
ток у відстрочений період виникає лімфостаз різ-
ного ступеня тяжкості верхньої кінцівки в ділянці 
оперативного втручання. Щонайменше одне із ви-
щенаведених ускладнень, зумовлених аксилярною 
ЛДС, виявляють у більш ніж 80% прооперованих 
хворих [5]. Досить велика кількість післяоперацій-
них ускладнень, а також дані про те, що лише у 30% 
хворих на ранній РМЗ при морфологічному дослі-
дженні видаленого під час аксилярної ЛАЕ мате-
ріалу виявляли Мт ураження ЛВ [6], спонукали до 
пошуку альтернативи широкій ЛДС і призвели до 
впровадження методики ідентифікації сигнально-
го ЛВ (СЛВ) з метою встановлення істинної стадії 
захворювання та визначення показань до рівня ре-
гіонарної ЛАЕ.

Вперше визначення «сигнальний лімфову-
зол» з̓явилося в медичній літературі в публікаціях  
R.M. Cabanas [7] у контексті дослідження відтоку 
лімфи та залучення до пухлинного процесу лімфа-
тичного колектора при карциномі статевого чле-
на. «Сигнальним» або «сторожовим» ЛВ назива-
ють вузол або групу вузлів (від 1 до 4), які розміще-
ні першими на шляху відтоку лімфи від пухлини. 
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Резюме. Представлено перший досвід клініки «ЛІСОД» у застосуванні біопсії 
сигнального лімфовузла (СЛВ) для діагностики хворих на ранній рак молочної 
залози (РМЗ). Ідентифікація, біопсія та морфологічне дослідження СЛВ за 
допомогою хромолімфографії, лімфосцинтиграфії з радіофармпрепаратом 
(РФП) та при поєднанні обох методів проведене у 15 хворих, що проходи-
ли лікування в клініці «ЛІСОД». Ефективною виявилась ідентифікація СЛВ 
у 11 (73,3%) хворих, у 4 (26,7%) хворих для оцінки стану регіонарних ЛВ викона-
на аксилярна лімфодисекція. У 5 (33,3%) хворих виявлене ураження СЛВ мета-
стазами пухлини та виконана лімфодисекція І–ІІІ рівня. Показана залежність 
невдалих спроб ідентифікації СЛВ від локалізації первинної пухлини в молочній 
залозі та від способу виявлення. Інтраопераційне морфологічне дослідження 
СЛВ дозволяє провести стадіювання у хворих на ранній РМЗ при клінічно не-
гативних ЛВ і визначити рівень регіонарної лімфодисекції. Встановлено, що 
при ураженні СЛВ метастазами хірургічне лікування раннього РМЗ слід до-
повнювати регіонарною лімфодисекцією, а при відсутності метастазів обме-
жуватися тільки біопсією СЛВ. Дотримання такої схеми дає змогу уника-
ти невиправдано травматичних хірургічних втручань з видалення негативних 
лімфатичних колекторів і тим самим уникати ускладнень, що значно покращує 
якість життя хворих та скорочує терміни госпіталізації.
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Дослід ження СЛВ при ранньому РМЗ вперше ви-
конав у 1991 р. A.E. Giuliano [8]. В основу визначен-
ня СЛВ покладена концепція, згідно з якою СЛВ є 
маркером залучення в Мт процес усього лімфатич-
ного колектора. При відсутності Мт у СЛВ імовір-
ність метастазування в інші ЛВ не перевищує 3% 
[9], і саме тому для вибору оптимальної програми 
лікування та об̓єму оперативного втручання у хво-
рих на ранній РМЗ при клінічно негативних ЛВ на 
сьогодні широко застосовують видалення та до-
слідження СЛВ [10, 11]. Водночас слід зазначити, 
що застосування цього метода можливе лише за 
відсутності мультицентричного ураження молоч-
ної залози [12]. Рандомізовані дослідження дове-
ли, що при біопсії СЛВ як етапі хірургічного ліку-
вання при ранньому РМЗ частота ускладнень дуже 
низька, а повернення хворих до звичайної актив-
ності настає швидше. Також доведено, що загаль-
на виживаність, безрецидивний період та часто-
та місцевих рецидивів однакові з результатами за-
стосування класичної аксилярної ЛАЕ при такому 
ж об̓ємі втручання на самій пухлині молочної за-
лози, а якість життя достовірно вища серед жінок, 
які при хірургічному лікуванні раннього РМЖ пе-
ренесли лише біопсію СЛВ [13, 14]. Інтраопера-
ційне дослідження СЛВ дозволяє хірургу уникну-
ти травматичної для пацієнтки, небезпечної багать-
ма ускладненнями та невиправданої з онкологічної 
точки зору широкої ЛДС, якщо у хворої відсутнє 
Мт-ураження аксилярних ЛВ. Особливо це акту-
ально для пацієнток із супутньою патологією та 
ожирінням.

Таким чином, визначення стану СЛВ має важли-
ве значення у виборі сучасних підходів до лікуван-
ня хворих на ранній РМЗ.

ОБ’ЄКТ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ

Ми пропонуємо на розгляд наш перший до-
свід досліджень СЛВ при ранньому РМЗ, що про-
водили у пацієнток клініки «ЛІСОД». Вважаємо 
за необхідне підкреслити, що планування такти-
ки обстеження і лікування хворих на РМЗ у клі-
ніці  «ЛІСОД» здійснюється на основі рекомен-
дацій National Comprehensive Cancer Network 
(NCCN, 2007/2008) [11] та методичних рекомен-
дацій American Society of Clinical Oncology (ASCO, 
2004) [12] про проведення дослідження СЛВ. Згід-
но з цими рекомендаціями в клініці, що запрова-
джує цю методику, повинна бути сформована ви-
сокопрофесійна команда в складі клінічного онко-
лога, хірурга, патолога, лікаря ядерної медицини, 
мамолога. Необхідне відповідне технічне забезпе-
чення. На початковому етапі, до набуття досвіду 
принаймні в 20 процедур, біопсія СЛВ повинна 
обов̓язково контролюватися подальшою акси-
лярною ЛДС  або виконуватися під керівництвом 
досвідченого в цій царині спеціаліста. Запрова-
дження методики біопсії СЛВ у клініці «ЛІСОД » 
проходить за участі проф. Х. Каштана, керівни-

ка хірургічної служби клініки «ЛІСОД», завіду-
вача хірургічним відділенням Медичного цент ру 
ім. Кап лана в м. Реховот, Ізраїль. 

У період з березня 2007 по травень 2008 р. в клініці 
«ЛІСОД» біопсія СЛВ проведена у 15 пацієнток. Ме-
тодику використовували як етап при операції на мо-
лочній залозі (у 11 хворих) або як метод стадіювання 
РМЖ перед проведенням неоад̓ювантної хіміотера-
пії (у 4 хворих). Пацієнток віком від 32 до 67 років (се-
редній вік — 50,7 року) за станом первинної пухлини 
розподіляли наступним чином: Tis —1 (6,7%), T1b — 3 
(20%), T1c — 5 (33,3%), T2 — 5 (33,3%), T4a — 1 (6,7%). 
Діагноз карциноми у всіх хворих було підтверджено 
гістологічно. При цьому інфільтративну протокову 
карциному виявлено у 14 (93,3%) хворих, протокову 
карциному in situ у 1 (6,7%) хворої. Дослідження СЛВ 
у хворих із Тis та Т4а були проведені на початковому 
етапі запровадження методики та спричинені в пер-
шому випадку сумнівами на доопераційному етапі з 
приводу реального статусу пухлини (утворення в лі-
вій молочній залозі, що пальпується), а в другому — 
категоричним небажанням пацієнтки розширюва-
ти об̓єм оперативного втручання. Зрештою іденти-
фікацію СЛВ у хворої з Т4а виявили неефективною, 
що примусило нас виконати аксилярну ЛДС. Гісто-
логічне дослідження видалених при ній ЛВ не вия-
вило Мт пухлини.

Виявлення СЛВ здійснювали наступним чином: 
за допомогою хромолімфографії (забарвлення) ме-
тиленовим синім, за допомогою радіофармпрепа-
рата (РФП) при лімфосцинтиграфії та поєднанням 
обох методик. Інтраопераційне виявлення СЛВ з ви-
користанням метиленового синього (хромолімфо-
графія) проводили шляхом введення в асептичних 
умовах 1–2 мл стерильного 1% розчину метиленово-
го синього навколо пухлини. Через 15–20 хв спосте-
рігали накопичення препарату в аксилярній ділян-
ці. Над місцем накопичення препарату виконува-
ли розріз шкіри, виділяли та вилучали забарвлений 
ЛВ (рис. 1) і відсилали його на інтраопераційне па-
томорфологічне дослідження на заморожених зрі-
зах (так званих frozen section). 

Рис. 1. Хвора С., 44 роки. Забарвлений СЛВ аксилярної 
ділянки

Поки хірург виконував втручання на самій мо-
лочній залозі — як правило, лампектомію, отриму-
вали гістологічний висновок і приймали рішення 
про подальшу оперативну тактику. У разі відсутнос-
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ті Мт-ураження СЛВ операційну рану в аксилярній 
ділянці зашивали, якщо ж Мт виявляли — викону-
вали аксилярну ЛДС. Рану дренували профільним 
дренажем з вакуумною аспірацією. 

Також проводили периоперативне визначен-
ня СЛВ шляхом введення паратуморально РФП 
з лімфосцинтиграфією. Використовували РФП 
Nanocis — колоїдний розчин сульфіду ренія Re2S7, 
мічений 99mTc з розміром частинок 3–15 nm. Піс-
ля місцевого знеболення препарат вводили навко-
ло пухлини з чотирьох локусів в об̓ємі 2,0 мл за-
гальною активністю 1 mCi (37 MBq). Лімфосцин-
тиграфію проводили за допомогою гамма-камери 
(Elscint Variсam, USA) починаючи з 15 хв після вве-
дення РФП, потім кожні 30 хв до чіткого визначен-
ня ЛВ внаслідок накопичення РФП в аксилярній 
ділянці (рис. 2). 

Рис. 2. Хвора К., 40 років. На лімфосцинтиграфії, 
виконаній через 1 год після паратуморозного введення 
РФП, чітко візуалізується пухлина та СЛВ

Чітке накопичення РФП спостерігали в серед-
ньому через 80–90 хв. У проекції СЛВ, який визна-
чали за накопиченням РФП, маркували шкіру. Па-
цієнтку переводили в операційну. В зоні маркуван-
ня виконували розріз шкіри, СЛВ ідентифікували за 
допомогою ручного гамма-детектора (JPS-Navigator 
Probe, U.S. Surgical, Norwalk, Conn). (рис.3)

Рис. 3. Ручний гамма-детектор, який використовується 
в клініці «ЛІСОД»

Вузол виділяли, вилучали та відсилали на пато-
морфологічне дослідження (рис. 4).

Рис. 4. Хвора К., 40 років. Етап ідентифікації та видален-
ня СЛВ за допомогою ручного гамма-детектора

Виявлення СЛВ проводили також з використан-
ням подвійного методу, шляхом введення РФП та 
інтраопераційної ідентифікації метиленовим синім. 
При такому підході спочатку виконували введення 
РФП за вищеописаною методикою. Потім хвору пе-
реводили до операційної, де проводили введення 
метиленового синього. Через 15–20 хв місце мар-
кування на шкірі співставлялося з місцем накопи-
чення барвника в аксилярній ділянці і в цій ділян-
ці виконували розріз шкіри. За допомогою ручно-
го гамма-детектора, орієнтуючись на забарвлення 
тканин аксилярної ділянки, ідентифікували СЛВ 
(рис. 5), який після видалення відправляли на па-
томорфологічне дослідження. 

Рис. 5. Хвора Д., 64 роки. Забарвлена ділянка в аксилярній 
зоні, що співпадає з ідентифікованою за допомогою руч-
ного гамма-детектора активністю

Відповідно до отриманих результатів хірург 
 приймав рішення про подальшу оперативну такти-
ку, зокрема про рівень регіонарної ЛДС. В усіх ви-
падках остаточний патоморфологічний висновок 
робили тільки після парафінової проводки на під-
ставі дослідження зрізів, забарвлених за рутинною 
методикою гематоксиліном-еозином та імуногіс-
тохімічного дослідження з антитілами до експресії 
панцитокератіну (panCK). 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Аналіз отриманих даних проведено у 15 хво-
рих. Ефективною виявилась ідентифікація СЛВ 
у 11 (73,3%) хворих, а аксилярну ЛДС І та ІІ рівня 
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через недостовірний результат пошуку СЛВ дове-
лося виконати у 4 (26,7%) хворих. Ураження СЛВ 
констатовано у 5 (33,3%) хворих, причому у всіх — 
за даними остаточного гістологічного дослідження 
парафінових блоків, а сама ідентифікація СЛВ була 
технічно успішною. Лише одній з цих хворих прово-
дили інтраопераційне дослідження СЛВ на заморо-
жених зрізах із псевдонегативним результатом, що 
в подальшому змусило запропонувати та провести 
цій хворій ЛДС І, ІІ та ІІІ рівня. Іншим 4 хворим про-
водили біопсію СЛВ як етап стадіювання РМЗ перед 
проведенням неоад̓ювантної хіміотерапії.

Цікавим виявився розподіл хворих з ефектив-
ною та неефективною біопсією СЛВ згідно з лока-
лізацією первинної пухлини (табл. 1) та методу ви-
явлення (табл. 2). Наші спостереження свідчать, 
що вдала ідентифікація СЛВ чітко пов̓язана із ло-
калізацією пухлини у верхніх квадрантах молочної 
залози. Останнє випливає із анатомії лімфовідто-
ку з молочної залози та збігається з даними літера-
тури [6]. Найбільша кількість вдалих ідентифікацій 
була у пацієнток із розміщенням первинної пухли-
ни в зовнішньоверхньому квадранті молочної зало-
зи (85,8%), а найменша — у внутрішньонижньому 
(33,3%) (див. табл. 1).

Таблиця 1

Ефективність ідентифікації СЛВ  залежно від локалізації пухлини

Локалізація 

 пухлини, квадранти

Кількість 

хворих, n

Кількість 

невдалих 

ідентифікацій, 

n (%)

Кількість 

вдалих 

ідентифікацій, 

n (%)
Зовнішньоверхній 7 1 (14,2) 6 (85,8)
Зовнішньонижній 2 1 (50,0) 1 (50,0)
Внутрішньоверхній 3 0 (0,0) 3 (100,0)
Внутрішньонижній 3 2 (66,7) 1 (33,3)

З використаних методик ідентифікації СЛВ най-
ефективнішими є методики із застосуванням лім-
фосцинтиграфії (див. табл. 2). 

Таблиця 2 

Ефективність ідентифікації СЛВ залежно від застосованої методики

Методика виявлення
Кількість 

хворих, n

Кількість 

невдалих 

ідентифікацій, 

n (%)

Кількість 

вдалих 

ідентифікацій, 

n (%)
РФП 9 1 (11,1) 8 (88,9)
Хромолімфографія 2 1 (50,0) 1 (50,0)
РФП + хромолімфографія 4 2 (50,0) 2 (50,0)
Усього 15 4 (26,7) 11 (73,3)

Використання РФП самостійно або в комбіна-
ції з лімфотропним барвником дає відповідно 88,9 
та 50,0% вдалих ідентифікацій.

У випадках виконання ЛДС як альтернативи не-
вдалій ідентифікації СЛВ з метою запобігання се-
ром здійснювали виповнення аксилярної порожни-
ни м̓язовим масивом, що формувався зближенням 
швами великого грудного, переднього зубчастого 
та найширшого м̓яза спини. При цьому край най-
ширшого м̓яза мобілізовувався на відстані 6–12 см. 
Рану дренували вакуумним дренажем, що видаляв-
ся на 2-гу–3-тю добу. 

Як правило, труднощі із ідентифікацією СЛВ 
пов̓язані з двома факторами — локалізацією пух-
лини у нижніх квадрантах залози та власне періо-

дом засвоєння нової методики. Ефективність за-
стосування представленого метода залежить від 
підготовки всієї команди лікарів, до якої залучені і 
радіолог, і хірург, і патолог, та значно покращуєть-
ся з набуттям досвіду.

За даними літератури, при використанні мето-
ду у хворих на ранній РМЗ з введенням лімфотроп-
ного барвника, частота виявлення СЛВ становить 
від 73,0 до 93,5% [15, 16]. При використанні мето-
ду з введенням РФП частота виявлення СЛВ ста-
новить від 83,0 до 97,5% [17, 18]. А при одночасно-
му використанні обох методик — від 90,0 до 97,9% 
[9, 18, 19]. Не зважаючи на те що всі три методи ви-
явлення СЛВ є статистично достовірними та ре-
комендовані до клінічної практики [6, 20], зараз, 
згідно з висновками мета-аналізу, золотим стан-
дартом при виявленні СЛВ є так званий подвійний 
метод, що передбачає преопераційну ідентифіка-
цію СЛВ шляхом введення РФП та інтраоперацій-
не виявлення його шляхом використання метиле-
нового синього [11, 12]. Ці дані загалом збігають-
ся з результатами, отриманими в клініці  «ЛІСОД» 
при запровадженні сучасних методів ідентифікації 
та визначення стану СЛВ у хворих на ранній РМЗ. 
Безпосередні результати, отримані нами при лі-
куванні 15 хворих на РМЗ, вказують на найбіль-
шу ефективність методик із застосуванням лім-
фосцинтиграфії та РФП. Вони з найбільшою імо-
вірністю дозволяють визначити рівень регіонарної 
ЛДС, верифікувати стадію захворювання та запо-
бігти ускладненням, притаманним радикальним 
мастектоміям з обов̓язковою ЛДС усіх рівнів регіо-
нарних ЛВ. Дотримання цих принципів дозволяє 
суттєво покращити якість життя хворих та скоро-
тити терміни госпіталізації. Ми добре розуміємо, 
що група хворих, які, до речі, цілком свідомо про-
йшли процедуру біопсії СЛВ, на основі чого була 
побудована подальша тактика лікування, потребу-
ють ретельного контролю з метою оцінки віддале-
них результатів методу, що пропонується. Звичайно 
невелика кількість спостережень, наведених у до-
слідженні, не дозволяє говорити про статистичну 
достовірність наших даних. Проте вони вказують 
на необхідність і можливість впровадження цієї но-
вої для України (та й для інших країн пострадян-
ського простору) прогресивної методики, її розви-
ток і вдосконалення. 

ВИСНОВКИ

1. Патоморфологічне (в тому числі інтраопера-
ційне) дослідження СЛВ є сучасним і ефективним 
методом стадіювання РМЗ та дозволяє визначити 
показання до аксилярної ЛДС, яка проводиться тіль-
ки у випадках доведеного Мт-ураження. 

2. Проведення біопсії СЛВ дозволяє уникнути 
невиправдано травматичних хірургічних втручань 
при інтактних ЛВ і запобігає виникненню післяопе-
раційних ускладнень, а також покращує якість жит-
тя хворих і скорочує терміни госпіталізації.
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3. Найбільш ефективним серед методик іденти-
фікації СЛВ є методики із застосуванням лімфо-
сцинтиграфії з РФП, що відповідає даним літерату-
ри. Хоча невелика кількість досліджень, виконаних 
у нашій клініці, не дозволяє поки що говорити про 
статистичну достовірність наших результатів.

4. Розглянуті методики ідентифікації СЛВ є та-
кими, що довели свою ефективність і широко за-
стосовуються в сучасній світовій клінічній онколо-
гії. Це дозволяє рекомендувати їх для впроваджен-
ня в спеціалізованих онкологічних клініках за умови 
відповідної підготовки персоналу та існуючих тех-
нічних можливостей.
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ATTEMPT TO ASSESS THE SIGNAL LYMPH 

NODE IN ORDER TO DETERMINE THE LEVEL 

OF REGIONAL LYMPHODISSECTION 

AND CLINICAL STAGING IN PATIENTS WITH 

EARLY BREAST CANCER

A.B. Vinnytska, D.V. Myasoyedov, F.Y. Kovner, 
K. Kashtan, G.Y. Fedoseyev, A.V. Zhigulin, 
P.V. Stepanov, D.K. Vinnytska, M.V. Satir, 

O.V. Fedoseyeva

Summary. It was a presentation of LISSOD hospital’s 
first experience in application of sentinel lymph node 
biopsy (SLNB) for early-stage breast cancer diagnostics. 
Identification, biopsy and morphologic examination of 
sentinel lymph node (SLN) by taking chromolymphography, 
lymphoscintigraphy with nuclear tracer, and combining 
both methods, were performed for 15 patients, who 
were treated in LISSOD. SLN identification proved 
to be effective for 11 (73,3%) patients; axillary lymph 
node dissection (ALND) was performed for 4 (26,7%) 
patients for estimating the condition of regional lymph 
nodes. In 5 (33,3%) cases SLN affection with the tumor 
metastases were detected and ALND of І–ІІІ levels was 
performed. The dependence of unsuccessful attempts of 
lymph node identification (according to the localization of 
primary tumor in mammary gland) on the way of detection 
is shown. Intraoperative morphologic examination of SLN 
allows to perform staging for patients having early-stage 
breast cancer under the condition of clinically negative 
lymph nodes, and to define the level of regional lymph 
dissection. It is ascertained that under the condition of 
SLN affection with metastases, surgical treatment of 
early-stage breast cancer should be complemented with 
ALND; if there are no metastases it should be only limited 
with SLNB. Sticking to this scheme gives possibility to 
avoid unreasonably traumatic surgical interventions on 
resection of negative lymph collectors, and with this to 
avoid complications, that significantly improves quality of 
patients’ life and shortens the term of hospitalization.

Key Words: breast cancer, sentinel lymph node, 
technetium, blue due, axillary lymph node 
dissection, surgical treatment.
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