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Аннотация. Обзор посвящен факторам риска возникновения рака молочной железы, особенностям маммографического исследова-
ния, как основного метода онкоскрининга при диагностике новообразований молочной железы, у возрастной группы пациенток, 
подлежащей профилактическим медицинским осмотрам и диспансеризации. Выделены ключевые моменты, по которым стандарт-
ный скрининг не подходит молодым пациенткам. Проведен сравнительный анализ существующих математических моделей оценки 
индивидуального риска развития рака молочной железы. Отмечены достоинства и недостатки выбранных моделей. На основании 
проведенного анализа обозначена необходимость оптимизации подхода к проведению мероприятий по выбору тактики диагности-
ки, основанной на оценке факторов риска, с целью повышения доли раннего выявления рака молочной железы.
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Введение

Рак молочной железы (РМЖ) является ведущей 
онкопатологией в структуре заболеваемости и 
смертности у женщин в возрасте до 40 лет во всем 

мире. По данным Международного агентства по из-
учению рака GLOBOCAN в 2022 году выявлено 246 
тыс. новых случаев злокачественных новообразова-
ний (ЗНО) молочной железы. Рак молочной железы 
(22,4%) занимает первое место в структуре заболева-
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емости среди женского населения. В 2022 году «гру-
бый» показатель заболеваемости составил 97,5 на 
100 тыс. населения, прирост показателя по сравне-
нию с 2021 годом составил 9,2% (с 2012 годом — 
19,3%). Стандартизованный показатель заболевае-
мости на 100 тыс. населения — 54,04. На территории 
нашей страны в возрастном периоде до 40 лет заре-
гистрировано 6207 новых случаев, что составляет 
17,6% в структуре всех локализаций. В возрастных 
периодах 30—34 (1889 новых случая) и 35—39 лет 
(3698 новых случаев) РМЖ занимает первое место 
среди впервые выявленных случаев ЗНО. «Грубый» 
показатель смертности в 2022 году составил 25,97 на 
100 тыс. населения, снижение показателя в сравне-
нии с 2021 году произошло на 0,9% (с 2012 годом — 
14,8%). Стандартизированный показатель смертно-
сти на 100 тыс. населения — 12,24. По количеству 
смертей в 2022 РМЖ у молодых женщин находится 
на втором месте (776 случаев), уступая только раку 
шейки матки (1150 случаев). В возрастном периоде 
30—34 лет — 212 случаев, в возрастном периоде 
35—39 лет — 524 смертельных случая от РМЖ  1.

Рак молочной железы у молодых женщин явля-
ется серьезной проблемой для самих пациенток, их 
семей, медицинских работников и даже для государ-
ства. Ущерб, причиненный раком молочной желе-
зы, является весьма значительным, так как это не 
только затраты на лечение, но и потери в экономи-
ке, связанные с инвалидностью, снижением произ-
водительности труда и преждевременной смертно-
стью.

В связи с вышеизложенными проблемами необ-
ходим охват пациенток в возрасте до 40 лет, облада-
ющих факторами риска возникновения рака молоч-
ной железы, чтобы снизить смертность от данной 
патологии.

Цель исследования. Анализ данных современ-
ной российской и зарубежной медицинской литера-
туры, направленной на результаты скрининговых 
мероприятий, по выявлению рака молочной железы 
у молодых женщин.

Задачи. Изучить литературу по выбранной теме, 
отобрать и проанализировать подходящие источ-
ники.

Материалы и методы
Ретроспективная глубина поиска научных работ 

составила 10 лет с особым вниманием на публика-
ции по выбранной теме последних пяти лет. При 
поиске материалов был ориентир на публикации из 
научных журналов перечня ВАК, использованы ста-
тьи, индексируемые в наукометрической базе дан-
ных Scopus, публикации, включенные в рефератив-
ную базу данных PubMed, а также полнотекстовую 
зарубежную базу данных Springer link.

Результаты
На сегодняшний день, чтобы оказать пациентам 

медицинскую помощь экспертного уровня необхо-

дима работа мультидисциплинарной команды не 
только на этапах диагностики и определения такти-
ки лечения, но и на этапе поиска факторов риска, 
которые важно учитывать при обследовании паци-
ентов. Примером этого служит алгоритм выбора ди-
агностической тактики, предложенный одним из ве-
дущих экспертных учреждений — университетской 
клиникой Андерсона, расположенной в Хьюстоне. 
Врач-клиницист, опираясь на категорию BI-RADS 
III, выставленную врачом-диагностом, должен 
определить уровень риска, так как от этого зависит 
дальнейшее решение — проводить биопсию или 
нет. Понятие высокого риска складывается из оцен-
ки факторов риска, которые могут присутствовать у 
конкретного пациента. В практике зарубежных 
специалистов активно используется модель Гейла, 
разработанная еще в 1989 году и доработанная в 
1999 году [1]. Модель является инструментом оцен-
ки риска рака молочной железы. Данный калькуля-
тор подходит для женщин в возрасте 35—85 лет, без 
мутации генов BRCA, без рака in situ в анамнезе. 
Включает в себя вопросы о возрасте первой мен-
струации, первых родов, данные о РМЖ у родствен-
ников, о выполнении биопсии молочной железы 
когда-либо и об этнической принадлежности паци-
ента. Калькулятор выдает значения пятилетнего ри-
ска возникновения РМЖ и риска развития данного 
заболевания в течение всей жизни. На основании 
рассчитанных показателей, специалист может при-
нимать решение о начале индивидуальной програм-
мы обследования и наблюдения за пациентом [2].

Основной фактор риска возникновения РМЖ 
это возраст старше 65 лет, хотя во всех возрастных 
категориях индивидуальный риск развития РМЖ 
постепенно повышается [3]. Индивидуальные риски 
важно иметь ввиду, когда врач занимается обследо-
ванием конкретного пациента. Например, в десяти-
летнем периоде с 30 до 40 лет значение риска варьи-
рует от 0,44% до 1,44%, что в пересчете на выявлен-
ные случаи составляет 1 установленный диагноз 
РМЖ из 225 (для 30-летнего возраста) и из 69 (для 
40-летнего возраста) обследуемых женщин [4].

Атипичная гиперплазия по данным биопсии — 
второй фактор риска, который повышает относи-
тельный риск РМЖ более чем в 4 раза. Для реаль-
ной клинической практики этот диагноз остается 
достаточно редким по причине недостаточного 
охвата скринингом и недостаточного качества пер-
вичной диагностики. Данный диагноз выставляется 
на основе радиологических находок и при последу-
ющей биопсии, а не при наличии симптомов заболе-
вания. В исследованиях [5, 6] изучался процент пе-
ресмотра гистологического заключения в сторону 
рака молочной железы при изначально установлен-
ном диагнозе атипичной гиперплазии по данным 
биопсии. Пациентам выполнялась биопсия, уста-
навливался диагноз, выполнялось хирургическое 
вмешательство, затем почти в 20% случаев диагноз 
пересматривался в сторону уже инвазивного РМЖ. 
На данный момент атипичная протоковая гипер-
плазия является облигатным предопухолевым со-

1 Global Cancer Observatory. URL: https://gco.iarc.fr/en (дата обра-
щения 13.02.2024).
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стоянием [7], которое предшествует развитию кар-
циномы in situ.

Следующий фактор риска — наследственные му-
тации (BRCA1, BRCA2, CHEK2, RADS10, PALB2, 
ATM). На основании двух независимых исследова-
ний: ретроспективного литературного обзора и про-
спективного клинического исследования [8, 9] мута-
ция ATM увеличивает относительные риски до 2,8, 
CHEK2 до 2,3, PALB2 до 7,5 раз. По данным исследо-
вания CARRIERS [10], которое аккумулировало в се-
бе несколько крупных когортных исследований с 
участием почти 60 тыс. пациентов, определены ге-
нетические мутации в группе больных РМЖ в 4,8% 
случаев, в контрольной здоровой группе в 1,6% слу-
чаев. Ожидаемое высокое значение относительного 
риска определено для мутации в генах BRCA1 (7,9) и 
BRCA2 (6,7), а также для мутации в генах PALB2 — 
4,8 и RADS10 — 2,6 (но при p = 0,15).

К менее значимым факторам риска рака молоч-
ной железы относят регулярное употребление алко-
голя (ОР от 1,1 до 2,0 раз). В обзорной статье [11] 
приведены данные о том, что употребление алкого-
ля увеличивает риск развития РМЖ у женщин в 
пре- и постменопаузе. Чаще других развивается гор-
мон-позитивный РМЖ. Механизмы, с помощью ко-
торых этанол индуцирует канцерогенез, включает 
окислительный стресс, изменение метилирования 
ДНК и взаимодействие с метаболизмом ретиноидов. 
Также этанол влияет на процесс метастазирования, 
при котором происходит интравазация и экстрава-
зация раковых клеток. Целостность эндотелиально-
го барьера играет большую роль в этих процессах. 
Этанол в концентрации 200 мг/л нарушал целост-
ность монослоя эндотелия [12].

Недавнее использование комбинированных 
оральных контрацептивов (КОК) (ОР от 1,1 до 2,0). 
По данным проспективного исследования молодых 
женщин [13], в котором принимало участие 116 тыс. 
женщин, оказалось, что использование КОК в на-
стоящее время является статистически значимым 
фактором, повышающим индивидуальный риск до 
1,33. Левоноргестрел, используемый в трёхфазных 
препаратах, значительно повышает риск до 3,05, что 
больше, чем при некоторых генетических мутациях. 
По данным этого же исследования использование 
КОК в прошлом не повышает риск РМЖ (ОР -1,12). 
В похожем по тематике исследовании [14] случай-
контроль также продемонстрировано, что недавний 
прием КОК (в течение года) повышает риск разви-
тия до 1,5, с высокими дозами эстрогенов до 2,7, 
трёхфазные препараты в 3,1. Проведенное в Дании в 
2017 году исследование [15], в которое были вклю-
чены 1,8 млн. женщин в возрасте от 15 до 49 лет, по-
казало, что среди всех женщин, принимавших КОК, 
риск РМЖ был выше при среднем значении ОР 1,2. 
Риски РМЖ возрастали в зависимости от длитель-
ности приема: менее года — 1,09 и до 1,38 при прие-
ме более 10 лет. При приеме КОК в течение более 
5 лет риск сохраняется на отрезке времени 5 лет и 
более.

Недавнее или длительное применение замести-
тельной комбинированной гормонотерапии (ЗКГТ) 

в постменопаузе. В мета-анализ [16] включено 47 
публикаций из рандомизированных контролируе-
мых исследований, проспективных исследований и 
исследований случай-контроль. Все эти исследова-
ния показали, что применение ЗКГТ ассоциировано 
с увеличением ОР в более чем 1,5 раза, длительное 
применение ЗКГТ в течение 5, 10 и более лет дает 
большее повышение ОР. Основное влияние ЗКГТ 
оказывает на развитие гормон-позитивного РМЖ. 
Применение монотерапии эстрогенами такого эф-
фекта не оказывает [17], более того монотерапия 
снижает риски развития РМЖ относительно кате-
гории плацебо.

Скрининговые программы значительно снижают 
смертность от злокачественных новообразований. 
Результаты британского исследования показали 
снижение смертности от РМЖ порядка 25%, связан-
ное с приглашением на ежегодную маммографию в 
возрасте от 40 до 49 лет. На 1000 женщин, прошед-
ших скрининг, была предотвращена одна смерть 
[18].

Существует два понятия для скрининга взросло-
го населения. Оппортунистический скрининг, кото-
рый подразумевает проведение различных исследо-
ваний на выявление заболевания или факторов ри-
ска при обращении человека за любой медицинской 
помощью. Популяционный скрининг обладает 
определенными атрибутами: стандартизированные 
интервалы, протоколы программы, контроль каче-
ства диагностики и лечения, широкий охват населе-
ния (> 50%). Охват населения подразумевает нали-
чие системы индивидуального приглашения и пер-
сонализированных скрининговых регистров [19].

Согласно приказу Минздрава России № 124н от 
13.03.2019 г. «Об утверждении порядка проведения 
профилактического медицинского осмотра и дис-
пансеризации определенных групп взрослого насе-
ления» в возрасте от 40 до 75 лет необходимо прове-
дение маммографии обеих молочных желез в двух 
проекциях с двойным прочтением рентгенограмм 1 
раз в 2 года. Если у женщины уже есть патология 
молочной железы, алгоритм и частота обследований 
согласно приказу Минздрава России № 1130н от 
20.10.2020 «Об утверждении Порядка оказания ме-
дицинской помощи по профилю «Акушерство и ги-
некология». УЗИ МЖ молодых женщин с 18—
20 лет — 1 раз в год, первая маммография в 35—
36 лет, до 50 лет 1 раз в 2 года, старше 50 лет — 1 раз 
в год.

Для носителей мутации в генах BRCA 1,2 предло-
жена попытка оппортунистического скрининга со 
следующими процедурами: самообследование (с 18 
лет), клиническое обследование МЖ (с 25 лет). В 
клинические обследования включены маммография 
(с 30—35 лет), УЗИ МЖ (с 25—39 лет), МРТ МЖ (с 
25 лет) [20].

Рандомизированное контролируемое исследова-
ние (РКИ), начатое 50 лет назад, продемонстрирова-
ло, что скрининговая маммография снижает смерт-
ность от рака молочной железы у женщин в возрас-
те от 60 до 69 лет и женщин в возрасте от 50 до 59 
лет. [21] Так же, затронут вопрос о пользе для групп 
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населения, которые участвуют в скрининге в тече-
ние более длительных периодов времени. Согласно 
метаанализу РКИ, количество женщин, которых не-
обходимо пригласить на скрининг для предотвра-
щения одного летального исхода от РМЖ, зависит 
от возраста женщины: для женщин в возрасте от 39 
до 49 лет необходимо 1904 женщины (95% ДИ, 
929—6378); для женщин в возрасте от 50 до 59 лет 
необходимо 1339 женщин (95% ДИ, 322—7455); для 
женщин в возрасте от 60 до 69 лет необходимо 377 
женщин (95% ДИ, 230—1050) [22].

Гипердиагностика и ложноположительные ре-
зультаты приводят к дополнительным тестировани-
ям и сопровождаются чувством тревоги у пациен-
ток. В США примерно 10% женщин вызывают для 
дальнейшего обследования после скринингового 
маммографического обследования. Однако только 
0,5% из числа прошедших маммографию женщин 
больны раком. Таким образом, примерно 9,5% про-
тестированных женщин имеют ложноположитель-
ный результат теста [23].

Обнаружение микрокальцинатов, на долю кото-
рых приходится 25% всех непальпируемых раков, 
очень сильно зависит от компетенции врача-рентге-
нолога. В ряде европейских стран в маммографиче-
ских центрах работают рентгенологи, которые зани-
маются только скринингом рака молочной железы. 
Два независимых просмотра маммографического 
снимка двумя врачами, если заключения обоих 
специалистов об отсутствии рака совпадают, то па-
циент освобождается до следующего скринингового 
обследования. Если оба специалиста заподозрили 
рак, пациента приглашают на углубленную диагно-
стику. Если мнения специалистов разошлись, оба 
специалиста просматривают снимок совместно, мо-
жет быть привлечен третий специалист [24].

Ложноотрицательные результаты, наоборот, да-
ют чувство ложной безопасности и потенциально 
задерживают диагностику рака. Инвазивный рак 
молочной железы уже есть у пациента, но не обна-
руживается маммографией в 6—46% обследований. 
Ложноотрицательные результаты исследования бо-
лее вероятны при муцинозном и лобулярном типах 
рака, а также при быстро растущих интервальных 
опухолях, которые могут быть обнаружены между 
регулярными маммограммами, а также при плотной 
структуре молочных железах, что часто встречается 
у молодых женщин [25].

Маммография является главной составляющей в 
системе скрининга и уточняющей диагностики. До-
ля больных, выявленных активно (при диспансери-
зации населения, при реализации скрининговых 
программ), характеризует качество профилактиче-
ского осмотра и скрининга. Величина показателя 
определяется степенью охвата населения, качеством 
диагностики, развитием специализированных 
служб. Скрининг в Российской Федерации повысил 
долю активно выявленных случаев РМЖ до 38,9% в 
2022 году в сравнении с 2012 годом, когда показа-
тель был 28,0% (прирост 38,9%) [26]. Показатель 
смертности за этот же период времени снизился на 
14,2%. Дополнительный положительный эффект от 

скрининговой маммографии — выявление доброка-
чественных заболеваний у 70% обследованных, что 
в свою очередь при своевременном лечении снижа-
ет риск развития РМЖ. Но самый главный показа-
тель эффективности скрининга рака молочной же-
лезы — количество протоковых карцином in situ. В 
тех странах, где он эффективен, количество карци-
ном in situ в структуре рака молочной железы до-
стигает 40%, поэтому стандартизованная заболевае-
мость в этих странах выше [27].

Необходимы дополнительные подходы к ранней 
диагностике рака молочной железы, особенно у мо-
лодых женщин, которые нуждаются в ином диагно-
стическом подходе, чем женщины старше 40 лет, у 
которых выявление новообразований молочной же-
лезы осуществляется с помощью скринингового об-
следования по причине низкой диагностической 
эффективности из-за высокой маммографической 
плотности, обусловленной влиянием гормональ-
ных факторов. Еще одна причина невключения па-
циенток младше 40 лет — низкая вероятность раз-
вития злокачественного новообразования молоч-
ной железы в данном возрастном периоде. Нередко 
наблюдается несвоевременная диагностика образо-
вания в этой возрастной группе по причине недо-
статочной осведомленности как самих женщин, так 
и медицинских работников [28].

Одним из таких подходов являются математиче-
ские модели оценки индивидуального риска разви-
тия рака молочной железы. Оценка фатального ри-
ска, как самого главного, приводится в процентах 
по отношению к популяции [29].

Прогнозируемый риск ≥ 1,7% в течение 5 лет — 
порог для проведения профилактических меропри-
ятий. То есть, риск считается высоким, если из 100 
женщин почти 2 заболеют раком молочной железы 
в течение 5 лет, что требует индивидуального под-
хода к диагностике. Поэтому пересматривается под-
ход к скрининговой маммографии. Если риск низ-
кий или умеренный, то женщине от 40 до 50 лет во-
обще не стоит делать маммографию, тем самым из-
бавить ее от лишней лучевой нагрузки и предосте-
речь от радиационно индуцированного рака молоч-
ной железы, потому что у женщины с низким ри-
ском не будет РМЖ в этом возрасте рака, только с 
50 лет ей стоит начинать скрининг. Если же риск 
высокий, то даже после 35 лет, иногда даже два раза 
в год целесообразно делать маммографическое ис-
следование [30].

Стоит учитывать преимущества и недостатки 
при выборе модели оценки риска РМЖ. Модель 
Гейла (Gail model) фокусируется в первую очередь 
на негенетических факторах риска с ограниченной 
информацией о семейном анамнезе. Модель Гейла 
изначально была разработана на основе данных 
«случай-контроль» для отбора группы на участие в 
исследование по профилактике РМЖ, с тех пор мо-
дель была обновлена и размещена на сайте Нацио-
нального института рака  2 в свободном доступе. Мо-

2 Национальный институт рака. URL: https://bcrisktool.cancer.gov/ 
(дата обращения: 14.01.2023)
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дель применяется в клиниках общего профиля, где 
семейный анамнез не является основной причиной 
направления.

Сравнительная характеристика моделей оценки факторов риска РМЖ

Фактор Gail model Claus model BRCAPRO model Cuzick—Tyrer model BOADICEA model

Коэффициент валидации исследования 0,48 0,56 0,49 0,81 не оценено
95% ДИ 0,54—0,90 0,59—0,99 0,52—0,80 0,85—1,41 не оценено
Возраст (20—70 лет) с 35 да с 35 да Да
Индекс массы тела нет нет нет да Нет
Употребление алкоголя
(0—4 единицы) ежедневно нет нет нет нет Нет
Гормональные/репродуктивные факторы нет нет нет да Нет
Возраст менархе да нет нет да Нет
Возраст первых родов да нет нет да Нет
Возраст менопаузы нет нет нет да Нет
Прием заместительной гормональной терапии нет нет нет да Нет
Прием оральных контрацептивов нет нет нет нет Нет
Грудное вскармливание нет нет нет нет Нет
Заболевание молочной железы в анамнезе нет нет нет нет Нет
Биопсия молочной железы да нет нет да Нет
Атипичная протоковая гиперплазия да нет нет да Нет
Дольковая карцинома in situ нет нет нет да Нет
Плотность молочной железы нет нет нет нет Нет
РМЖ у родственников 1 линии родства да да да да Да
РМЖ у родственников 2 линии родства нет да да да Да
РМЖ у родственников 3 линии родства нет нет нет нет Да

Модель Клауса (Claus model) [31] была разрабо-
тана в популяционном исследовании «случай-кон-
троль» на 4730 пациентов с гистологически под-
твержденным РМЖ в возрасте 20—54 лет и 4688 па-
циентов из контрольной группы. Анализ предоста-
вил доказательства существования одного редкого 
аутосомно-доминантного аллеля (частота 1:300), ко-
торый приводит к повышенной предрасположенно-
сти к РМЖ, причем у более молодых пациентов эта 
предрасположенность выше. По результатам иссле-
дования кумулятивный пожизненный риск РМЖ 
для женщин-носителей аллеля предрасположенно-
сти достигал 92%, при 10% риске для неносителей. 
Основной недостаток этой модели — она не вклю-
чает ни один из ненаследственных факторов риска.

Модель BRCAPRO (BRCAPRO model) включает 
опубликованные частоты мутаций BRCA 1,2, пене-
трантность рака у носителей мутации и возраст по-
становки диагноза ЗНО у родственников первой и 
второй линии. Преимущество данной модели не 
только в категориальной характеристике наличия 
РМЖ у родственников, но и количественной харак-
теристике этого показателя. Ни один из ненаслед-
ственных фактором риска не включен в модель [32].

Модель Кьюзика-Тайрера (Cuzick—Tyrer model) 
учитывает семейный анамнез в двух линиях, воздей-
ствие эндогенного эстрогена в виде приема замести-
тельной гормональной терапии и наличие атипиче-
ской гиперплазии в анамнезе. В исследовании [33] 
модель Кьюзика-Тайрера показала лучшие резуль-
таты при оценке риска рака молочной железы.

Модель BOADICEA была разработана группой 
из Кембриджа и Великобритании сразу на две лока-
лизации злокачественного новообразования — мо-
лочная железа и яичники. В основе модели мутации 
BRCA 1 и BRCA 2. Еще одно отличие этой модели от 
тех, что описаны выше — она включает данные ана-
мнеза родственников до третьей линии родства. Не-
наследственные факторы в модели не учитываются.

Обсуждение
Основная цель скрининга рака молочной желе-

зы, как и любой скрининговой программы — сни-
жение смертности от данного заболевания. Злокаче-
ственное образование молочной железы, выявлен-
ное на ранней стадии, имеет более благоприятный 
прогноз и более высокий показатель как безреци-
дивной, так и общей выживаемости. В исследова-
нии коллектива авторов из Стэнфордского универ-
ситета статистически значимо продемонстрирова-
но, что при I стадии заболевания 5-летняя общая 
выживаемость составляет >90% при радикально 
проведенном лечении [34]. По данным литературы 
РМЖ, возникающий у молодых женщин, отличает-
ся более агрессивным течением и худшими показа-
телями выживаемости по сравнению с РМЖ, выяв-
ленным у пациенток старше 40 лет. Опухоли моло-
дых пациенток характеризуются большим размером 
опухолевого узла, большей степенью злокачествен-
ности, отсутствием экспрессии гормональных ре-
цепторов и более частой инвазией в лимфатические 
узлы (р <0,01) [35].

Для молодых женщин РМЖ остается лидирую-
щей причиной смерти от злокачественных новооб-
разований и для них нет четкого алгоритма скри-
нинга и выявления злокачественного новообразова-
ния на ранних стадиях. Маммография, как и само-
обследование, признаны неэффективными для мо-
лодых женщин в силу физиологических особенно-
стей строения молочной железы, поэтому разработ-
ка специфических рекомендаций по раннему выяв-
лению рака молочной железы с учетом возрастных, 
биологических и психоэмоциональных особенно-
стей молодых женщин является важным мероприя-
тием, в особенности для пациенток из группы высо-
кого риска развития злокачественного новообразо-
вания молочной железы.

Заключение
Анализ литературных данных, посвященный со-

временному представлению о рисках развития рака 
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молочной железы у молодых женщин и возможно-
му подходу к персонализированному проведению 
скрининга у выбранной группы пациенток, показал 
необходимость пересмотра возраста начала скри-
нинговых мероприятий, направленный на раннее 
выявление злокачественного новообразования мо-
лочной железы у пациенток из группы риска.
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