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АННОТАЦИЯ
Обоснование. Проведено клиническое исследование результатов лечения больных раком шейки матки с учётом ме-
тодологических подходов к лучевой терапии (ЛТ) при переходе от конвенциального облучения к конформному, а так-
же методик брахитерапии (БТ).
Цель — оценить отдалённые результаты лечения, локорегионарный контроль, наличие метастазов, сроки их воз-
никновения. 
Методы. Был проведён ретроспективный анализ 137 больных раком шейки матки (стадии T2bN0-1M0–T3bN0-1M0, 
или IIB–IIIB) за 2013–2016 гг. 70 пациенткам (51%), разделённым на две группы по n=35, проводили дистанцион-
ную ЛТ и двухмерное (2D) планирование БТ с источником кобальт-60 в самостоятельном режиме и в комбинации 
с цисплатином (в дозе 40 мг/м2). Суммарная доза от ЛТ составила в точке А — 75,08±0,57 Гр, в точке В — 57,9±0,43 Гр. 
67 пациенткам (49%), разделённым на две группы по n=35 и n=32, проводили конформную ЛТ и трёхмерное (3D) пла-
нирование БТ с источником иридий-192 в самостоятельном варианте и в комбинации с цисплатином (в дозе 40 мг/м2), 
соответственно. Суммарная D90 на клинический объём мишени составила 95,0±0,67 Гр EQD2 (Equivalent Total Dose in 
2 Gy fraction).
Результаты: 3- и 5-летняя общая выживаемость при 3D ЛТ по сравнению с группой 2D ЛТ составила 84,6±4,5% против 
63,1±6,0% и 84,6±4,5% против 56,1±6,0% соответственно (p=0,030). Современные технологии имеют значение и при са-
мостоятельной ЛТ: 3-летняя общая выживаемость после самостоятельной ЛТ была выше в группе с 3D-БТ, по срав-
нению с группой 2D-БТ: 88,2±6,6% против 59,0±8,4% соответственно (р=0,027). Применение химиолучевой терапии по-
казало преимущество в 3-летней бессобытийной выживаемости в группах с 2D ЛТ — 67,9±8,4% против 55,2±8,6% 
(p=0,042). Между двумя группами с 3D ЛТ статистически значимых различий не получено. Локорегионарный контроль 
в группах 3D ЛТ за 3-летний период наблюдения был значимо выше: 97,0±2,9% против 82,9±5,3%, p=0,050. Химио-
лучевая терапия позволяет уменьшить количество местных неудач в малом тазу (в период наблюдения 6 месяцев) 
независимо от технологий ЛТ. Количество рецидивов и метастазов в малом тазу оказалось значимо ниже при 3D ЛТ: 
3,0±2,1% по сравнению с 15,7±4,4% (p=0,05). Частота выявления метастазов — без статистически значимых различий: 
при 2D ЛТ — 5,7±2,8%, при 3D ЛТ — 9,0±3,5% (р >0,05).
Заключение. Исследование доказывает улучшение локального контроля в случаях применения конформной ЛТ 
и 3D-БТ, которая является важным компонентом в программе ЛТ при лечении рака шейки матки.
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ABSTRACT
BACKGROUND: The study reported clinical results of patients with cervical cancer, who were treated with different 
methodological approaches of radiation therapy (RT), switching from conventional to conformal irradiation, as well as different 
brachytherapy (BT) techniques.
AIM: To evaluate long-term results of treatment, locoregional and distant control.
METHODS: 137 patients having stage IIB–IIIB cervical cancer  in 2013–2016 were analyzed retrospectively. 70 patients (51%), 
divided in two groups of n=35, were treated with conventional RT and two-dimensional (2D) planning of intracavitary BT with 
60Сo alone or in combination with cisplatin (40 mg/m2). The total dose (TD) for point A was 75.08±0.57 Gy, for point B — 
57.9±0.43 Gy. 67 patients (49%), divided in two groups of n=35 and n=32, were treated with conformal external-beam RT 
following three-dimensional (3D) planning of intracavitary BT with 192Ir alone or in combination with cisplatin (40 mg/m2), 
respectively. Total D90 of high-risk clinical target volume was 95.0±0.67 Gy EQD2 (Equivalent Total Dose in 2 Gy fraction).
RESULTS: 3- and 5-year overall survival rate with 3D-RT versus 2D-RT was 84.6±4.5% vs 63.1±6.0% and 84.6±4.5% vs 
56.1±6.0%, respectively (p=0.030). It was revealed that modern technologies are also important in improving overall survival 
with image-guided RT: 3-year overall survival rate was higher in the group of image-guided RT combined with 3D-BT — 
88.2±6.6% versus 59.0±8.4%, respectively (p=0.027). The use of chemoradiotherapy showed an advantage for 3-year  
event-free survival in groups with 2D RT — 67.9±8.4% versus 55.2±8.6% (p=0.042). Between the groups where 3D RT was 
used, no statistically significant differences were recorded. Locoregional control was higher in the 3D RT groups at 3 years 
of follow-up: 97.0±2.9% versus 82.9±5.3%, p=0.050. Chemoradiotherapy allows to reduce the number of local failures in the 
pelvis in the follow-up period up to 6 months, regardless of the RT technologies. The number of relapses and metastases in 
pelvis is lower when using 3D RT (3.0±2.1%) compared with 2D (15.7±4.4%), p=0.05. There was no statistically significant 
difference in the frequency of detection of metastases: with 2D RT — 5.7±2.8%, and with 3D RT — 9.0±3.5% (p >0.05).
CONCLUSIONS: The study proves the improvement of local control when using conformal RT and 3D-BT, which is an important 
component in the RT program for cervical cancer.
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ОБОСНОВАНИЕ
Рак шейки матки (РШМ) продолжает занимать веду-

щее место в структуре женской онкологической забо-
леваемости и смертности как в России, так и в странах 
Содружества Независимых Государств (СНГ). Показатели 
запущенности РШМ остаются достаточно высокими, осо-
бенно у молодых женщин до 40–50 лет, когда заболева-
ние верифицируется на поздних стадиях (≥IIB), являясь 
основной причиной смерти в этой возрастной группе [1].

Для такого контингента больных основой радикаль-
ного метода лечения являются дистанционная лучевая 
терапия (ЛТ) и брахитерапия (БТ). БТ — ключевой компо-
нент в лечении РШМ, поскольку позволяет повысить дозу 
облучения опухоли при минимизации дозы облучения 
окружающих критических органов риска, таких как сиг-
мовидная кишка, мочевой пузырь и прямая кишка [2–4].

Расширение показаний к применению ЛТ в последние 
два десятилетия произошло за счёт внедрения в клини-
ческую практику новых научно-технических достижений 
в области радиационного терапевтического оборудова-
ния и применения радиоактивных источников излучения 
для внутриполостного облучения (таких как кобальт-60 — 
60Co, а также иридий-192 — 192Ir) с использованием со-
временных компьютерных технологий и контролем визу-
ализации процесса. 

Именно актуальностью проблемы лечения больных РШМ 
предопределяется проведение клинических исследований 
по выбору методологических подходов к ЛТ при переходе 
от конвенциального облучения к конформному. Кроме того, 
необходимы исследования, посвящённые внедрению в кли-
ническую практику методик внутриполостного облучения ис-
точниками высокой активности под контролем визуализации 
и с использованием рациональных схем фракционирования. 
Целый ряд исследований показал важную роль БТ в лечении 
РШМ, связанную с улучшением локального контроля и без-
рецидивной выживаемостью [5–7].

К сожалению, в России и странах СНГ методологии 
конформной ЛТ и БТ под контролем трёхмерной визу-
ализации находятся в стадии развития, а клинические 
результаты не представляются в научных исследованиях. 
Основываясь на имеющихся данных зарубежных исследо-
вателей, на сегодняшний день продолжается дальнейший 
поиск оптимальных суммарных доз ЛТ с учётом доступ-
ных современных технологий.

Цель — оценка значения современных технологий ЛТ 
в лечении местнораспространённого РШМ в программе 
сочетанной ЛТ с/без радиомодификации с использовани-
ем цисплатина в дозе 40 мг/м2. 

МЕТОДЫ
Была проведена ретроспективная оценка клиниче-

ских результатов лечения больных местнораспростра-
ненным РШМ с использованием различных методологий 

ЛТ как в самостоятельном варианте, так и в сочетании 
с химиолучевой терапией. 

Одна часть исследования представлена результатами 
анализа клинической эффективности дистанционной ЛТ 
и внутриполостной БТ (ВБТ) с высокой мощностью дозы 
(HDR, high dose rate; источник — 60Co) под контролем 
рентгеновских изображений в двух проекциях (2D). Об-
лучение проводилось в самостоятельном режиме и в ком-
бинации с цисплатином в дозе 40 мг/м2 в еженедельном 
режиме (5–6 введений). 

Другая часть — применение конформной ЛТ и ВБТ 
HDR (источник — 192Ir) под контролем изображений ком-
пьютерной (КТ) или магнитно-резонансной (МРТ) томогра-
фии в трёх проекциях (3D) в самостоятельной программе 
лечения и в комбинации с цисплатином в дозе 40 мг/м2 
в еженедельном режиме (5–6 введений). 

Критерии включения
Критерии включения больных в исследование предус-

матривали:
• наличие РШМ II–III стадии при первичном обследовании;
• возраст от 22 до 79 лет; 
• проведение сочетанной ЛТ и химиолучевой терапии 

в качестве основного вида лечения;
• наличие информированного согласия пациенток на про-

ведение лечения, а также на анонимное использование 
полученных данных в рамках научного исследования. 
Критерии исключения:

• отсутствие информированного согласия пациентки 
или отказ от участия в исследовании на любом эта-
пе, кроме последнего (представление обработанной 
информации);

• наличие тяжёлых соматических заболеваний:
 – острые формы ишемической болезни сердца;
 – неконтролируемая артериальная гипертензия III 

степени;
 – хроническая сердечная недостаточность II степени 

(согласно ФК — Функциональной классификации 
New York Heart Association) и выше;

 – бронхиальная астма;
 – хронический обструктивный бронхит и хроническая 

обструктивная болезнь лёгких, сопровождающиеся 
хронической дыхательной недостаточностью II ФК 
и выше;

 – хронический гломерулонефрит, пиелонефрит, со-
провождающиеся хронической почечной недоста-
точностью;

 – системные заболевания (системная красная вол-
чанка, ревматоидный артрит и др.);

• летальный исход в течение первых трёх месяцев после 
первичного обследования.
Введение последнего критерия исключения было свя-

зано с тем, что основные клинические эффекты лучевой 
терапии РШМ развиваются в период, превышающий сро-
ки ранней летальности, связанной с неблагоприятными 
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исходами проводимого противоопухолевого лечения (хи-
миотерапия, ЛТ или их сочетание).

Условия проведения
Работа была выполнена на базе Федерального госу-

дарственного бюджетного учреждения «Национальный 
медицинский исследовательский центр онкологии имени 
Н.Н. Блохина» Министерства здравоохранения Российской 
Федерации, где проводил свои исследования автор статьи 
до 2020 года, и Казахского научно-исследовательского 
института онкологии и радиологии, где проводил иссле-
дования соавтор работы.

Продолжительность исследования
Работа была выполнена за период 2013–2016 гг. 

Описание медицинского вмешательства
В исследовании приняли участие 137 женщин, боль-

ных РШМ, которым проводилась сочетанная лучевая и хи-
миолучевая терапия.

Из них 70 больным (51%) проводилась дистанционная 
ЛТ малого таза и зон регионарного метастазирования, 
а также внутриполостная 2D-БТ с источником 60Co в са-
мостоятельном режиме и в комбинации с цисплатином 
в дозе 40 мг/м2 в еженедельном режиме (5–6 введений).

У 67 пациенток (49%) курс сочетанной ЛТ был пред-
ставлен конформным облучением малого таза и зон ре-
гионарного метастазирования и внутриполостной 3D-БТ 
с источником 192Ir в самостоятельном варианте и в ком-
бинации с цисплатином в дозе 40 мг/м2 в еженедельном 
режиме (5–6 введений).

Таким образом, клинический материал был представ-
лен следующими группами больных:
• 1-я группа — 35 больных РШМ, которым проводился 

курс сочетанной ЛТ с использованием конвенциальной 
дистанционной ЛТ и внутриполостной 2D-БТ с источ-
ником 60Co;

• 2-я группа — 35 больных РШМ, которым проводился 
курс сочетанной ЛТ с использованием конвенциаль-
ной дистанционной ЛТ с еженедельным введением 
цисплатина в дозе 40 мг/м2 (5–6 введений) и внутри-
полостной 2D-БТ c источником 60Co;

• 3-я группа — 35 больных РШМ, которым проводи-
лась конформная дистанционная ЛТ малого таза и зон 

регионарного метастазирования и внутриполостная 
3D-БТ с источником 192Ir;

• 4-я группа — 32 больные РШМ, которым проводилась 
конформная дистанционная ЛТ малого таза и зон ре-
гионарного метастазирования с еженедельным вве-
дением цисплатина в дозе 40 мг/м2 (5–6 введений) 
и внутриполостная 3D-БТ с источником 192Ir.
Был проведён анализ представленных групп больных 

по ряду клинических параметров: возрастная категория, 
степень распространения опухолевого процесса, гистоло-
гическая структура. 

Распределение возрастных категорий больных пред-
ставлено в табл. 1. 

В группах 2 и 4, где применялась химиолучевая те-
рапия, преимущественно были больные в возрасте 
до 49 лет, с наибольшим их числом в 4-й группе по срав-
нению со 2-й: 84,4% (n=27) и 54,3% (n=19) соответственно, 
p=0,05. Процент женщин старше 50 лет, наоборот, был 
выше во 2-й группе по сравнению с 4-й: 45,7% (n=16) 
и 15,6% (n=5) соответственно, p=0,05. 

Самостоятельную лучевую терапию (группы 1 и 3) в ос-
новном получали больные старше 50 лет: в группе 1 — 
65,7% (n=23) и в группе 3 — 62,9% (n=22). 

Анализ распределения больных в зависимости от ста-
дии опухолевого процесса (T2bN0-1M0–T3bN0-1M0), по-
казал, что клинический материал преимущественно пред-
ставлен больными РШМ IIIB стадии (53,3%), по сравнению 
с количеством больных РШМ IIB стадии (46,7%) (рис. 1). 
Применялась классификация РШМ по стадиям (The 
International Federation of Gynecology and Obstetrics — 
FIGO, 2009 г.) и распространённости опухолевого процесса 
(tumor/nodus/metastasis — TNM, 2016 г.).

При анализе больных по группам оказалось, 
что 1-я группа представлена преимущественно больными 
РШМ IIB стадии (n=19; 54,3%) по сравнению с 3-й группой 
(n=15; 42,9%), р >0,05. При этом больше больных РШМ IIIB 
стадии было отмечено в 4-й группе (n=25; 78,1%) по срав-
нению со 2-й (n=12; 34,3%), p=0,04. 

В группе 2 химиолучевую терапию преимущественно 
получали больные РШМ IIB стадии (n=23; 65,7%), тогда 
как в группе 4 — преимущественно больные РШМ IIIB 
стадии (n=25; 78,1%), p=0,04 (рис. 2).

У большинства больных было выявлено тотальное 
поражение шейки матки, с преимущественно смешанной 

Таблица 1. Распределение больных раком шейки матки по возрасту 
Table 1. Distribution of cervical cancer patients by age

Возраст, лет
1-я группа

n=35
2-я группа

n=35
3-я группа

n=35
4-я группа

n=32

n % n % n % n %

≤49 12 34,3 19 54,3* 13 37,1** 27 84,4***

≥50 23 65,7 16 45,7# 22 62,9## 5 15,6##

* — p=0,05; ** — p=0,04; # — p=0,05; ## — p=0,04
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и эндофитной формой роста опухоли. В группах ЛТ сме-
шанная форма роста была выявлена чаще в 1-й груп-
пе по сравнению с 3-й: 57,1% и 34,3% соответственно, 
p=0,05. Эндофитный рост опухоли, наоборот, превали-
ровал в 3-й группе (48,6%) по сравнению с 1-й (11,4%), 
p=0,05. В группах химиолучевой терапии эндофитный 
рост опухоли чаще встречался в 4-й группе (46,9%) 
по сравнению со 2-й (11,4%), p=0,05. 

По характеру распространения опухолевого процесса 
шейки матки в основном был отмечен влагалищно-па-
раметральный вариант, причём в группах химиолучевой 
терапии он встречался чаще во 2-й группе (80%), по срав-
нению с 4-й группой (37,5%), p=0,05. 

По гистологической структуре был преимуще-
ственно верифицирован плоскоклеточный рак, причём 
в основном — неороговевающий, во всех группах: в 1-й 

группе — 62,8% случаев, во 2-й — 74,3%, в 3-й — 60%, 
в 4-й — 59,3% (табл. 2).

Таким образом, в нашем исследовании представлены 
преимущественно больные РШМ IIIB стадии (53,3%) сме-
шанной и эндофитной формы роста, с распространением 
на влагалище и параметрий и с преобладанием плоско-
клеточного неороговевающего рака. Причём в большин-
стве случаев больным в возрастной категории до 50 лет 
проводилась химиолучевая терапия, тогда как в группах 
ЛТ оказалось больше больных старше 50 лет. В целом 
можно отметить равнозначность групп по распределению 
больных, однако 4-я группа в прогностическом плане 
оказалась наиболее неблагоприятной: в ней в основном 
были представлены молодые женщины до 49 лет, боль-
ные РШМ IIIB стадии.

Сочетанная ЛТ больных РШМ начиналась с дистанци-
онного облучения малого таза (основной очаг, зоны ре-
гионарного метастазирования, параметральная область) 
на гамма-терапевтическом аппарате Teragam (Teragam, 
Чехия):
• статический режим, с двух встречных (переднее, за-

днее) открытых полей размером 16–18 см;
• разовая очаговая доза (РОД) — 2 Гр, ежедневно;
• суммарная очаговая доза (СОД) на точку А и точку 

В — 40–46 Гр. 
После достижения дозы дистанционной ЛТ (на точки 

А и В) 20 Гр присоединялись сеансы БТ: РОД — 7 Гр, 1 раз 
в неделю, до СОД в точке А — 28–30 Гр. 

ВБТ осуществлялась на брахитерапевтическом ап-
парате Агат-ВТ HDR (производитель — Всероссийский 
научно-исследовательский институт технической фи-
зики и автоматизации, Россия) с полной автоматизиро-
ванной подачей радиоактивного источника (60Co): РОД  
(точка А) — 7 Гр, 1 раз в неделю, 4 фракции.

Рис. 1. Распределение общего числа больных раком шейки 
матки по стадиям (n=137), %.
Fig 1. Distribution of the total number of patients with cervical 
cancer by stages (n=137), %.

Рис. 2. Распределение больных раком шейки матки по стадиям в группах, %.
Fig. 2. Distribution of patients with cervical cancer by stages in groups, %.
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В дни, свободные от сеансов ВБТ, продолжали дис-
танционное облучение малого таза с защитным экра-
нированием свинцовым блоком области шейки мат-
ки, мочевого пузыря и прямой кишки. Дистанционное 
облучение продолжалось в среднем до СОД (точка B) 
48–50 Гр.

СОД от курса сочетанной ЛТ составила в точке А — 
75,08±0,57 Гр, в точке B — 57,9±0,43 Гр.

Больным в 3-й и 4-й группах дистанционное облуче-
ние проводилось на ускорителе электронов Clinac (Varian 
Medical Systems, США) с энергией фотонов 6–18 МэВ 
и технологией 3D-конформной ЛТ: РОД на планируемый 
объём облучения — 2 Гр, режим облучения — 5 дней 
в неделю до СОД 50 Гр. 

Далее проводилась внутриполостная ЛТ на аппарате 
microSelectron-HDR (Elekta, Швеция):
• источник излучения — 192Ir;
• 3D-планирование на клинический объём опухоли шей-

ки матки (CTV-HR) — предписанная разовая доза D90 
(доза, которую получает не менее 90% мишени) 7,5 Гр, 
4 фракции, 1 раз в 6 дней;

• суммарная доза D90 — 30 Гр. 
Средняя суммарная доза D90 за весь курс ЛТ состави-

ла 95,0 иГр±0,67 (81,7–121,4 иГр). 

Статистические методы
При проведении статистического анализа данных, 

представленных в работе, полученные результаты иссле-
дования вносились в базы, подготовленные в программе 
Microsoft Excel XP (Microsoft Corporation, США). Систе-
ма обработки данных включала автоматизированную 

проверку качества подготовки информации (исключение 
результатов, не относящихся к ряду данных согласно 
критерию Романовского) и группировку по задаваемым 
критериям.

При анализе клинических данных были использо-
ваны параметрические и непараметрические методы. 
Численные (непрерывные) величины были представле-
ны в виде средних арифметических значений и ошибки 
среднего (М±m). Сравнение количественных признаков 
проводилось с помощью критерия Стьюдента, для не-
прерывных переменных — с помощью парного кри-
терия Стьюдента. Ограничения использования параме-
трических методов включали анализ распределения 
по критерию Колмогорова–Смирнова, а также критерий 
равенства дисперсий.

При несоблюдении граничных критериев примени-
мости параметрических методов были использованы 
непараметрические методы анализа: в независимых вы-
борках — по критерию Манна–Уитни, в динамике наблю-
дения — по критерию Вилкоксона.

В ходе анализа возможность применения параметри-
ческого критерия статистической значимости исключала 
дальнейшее использование непараметрических крите-
риев.

Оценка связи качественных признаков по величи-
не инерции и оценка значимости этой связи осущест-
влялись путём расчёта коэффициента корреляции 
по Спирмену. 

В качестве граничного критерия статистической зна-
чимости для опровержения нулевой гипотезы принимали 
р <0,05.

Таблица 2. Распределение больных раком шейки матки в группах с учётом формы роста, распространения и гистологической 
структуры опухоли
Table 2. Distribution of patients with cervical cancer in groups, considering the form of growth, spread of the tumor and histological 
structure

–
1-я группа, n=35 2-я группа, n=35 3-я группа, n=35 4-я группа, n=32

% n % n % n % n

Анатомическая форма роста

Смешанная 57,1 20 42,9 15 34,3 12 40,6 13

Эндофитная 11,4 4 11,4 4 48,6 17 46,9 15

Экзофитная 31,5 11 45,7 16 17,1 6 12,5 4

Распространение опухоли

Параметральный 22,9 8 20 7 17,1 6 34,4 11

Влагалищно-параметральный 77,1 27 80 28 60 21 37,5 12

Маточно-параметральный – 0 – 0 8,6 3 12,5 4

Влагалищно-параметрально-маточный – 0 – 0 14,3 5 15,6 5

Гистологическая структура

Плоскоклеточный ороговевающий 34,3 12 20 7 40 14 40,6 13

Плоскоклеточный неороговевающий 62,8 22 74,3 26 60 21 59,4 19

Аденокарцинома 2,9 1 5,7 2 0 0 0 0
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РЕЗУЛЬТАТЫ
Было проведено сравнение эффективности сочетан-

ной ЛТ РШМ с использованием конформного облучения 
и ВБТ под контролем 3D-визуализации — со стандарт-
ными методиками конвенциональной ЛТ и внутриполост-
ного облучения при 2D-планировании. Анализировались 
различия по:
• отдалённым результатам лечения;
• данным локорегионарного контроля;
• наличию метастазов и срокам их возникновения.

Анализ был проведён в несколько этапов, в том числе 
в зависимости от применяемой методики ЛТ. 

Нами представлены данные об общей (ОВ) и бессо-
бытийной (БСВ) выживаемости обследованных больных 
РШМ по всем изучаемым группам в зависимости от кли-
нической стадии и проведённого лечения.

Анализ продолжительности курса лечения в группах 
не показал существенных различий (табл. 3).

Показатели ОВ больных РШМ в зависимости от мето-
дик лучевого лечения продемонстрировали статистически 

значимую (p=0,030) разницу в пользу группы конформного 
облучения и 3D-ВБТ, по сравнению с группой конвенци-
ональной лучевой терапии и 2D-ВБТ (табл. 4). Медиана 
ОВ в группе конформной ЛТ достигла 87,7 мес., тогда 
как в группе конвенциональной ЛТ такие значения до-
стигнуты не были.

Анализ показателей БСВ по аналогичным группам 
не показал статистически значимых различий: p=0,31 
(табл. 5).

Можно отметить, что анализ ОВ больных при соче-
танной ЛТ подтверждает значение использования совре-
менных технологий в ЛТ, которые позволяют улучшить 
результаты лечения. 

Так, анализ результатов выживаемости после самосто-
ятельной ЛТ по группам показал, что в 3-й группе 3-лет-
няя ОВ была значимо выше, чем в 1-й группе (р=0,027). 
При этом следует отметить, что 3-я группа больных была 
в основном представлена РШМ III стадии (57,1%), по срав-
нению с 1 группой (45,7%).

Применение химиолучевой терапии не показало ста-
тистически значимых различий при анализе ОВ с учё-
том технологий ЛТ. Тем не менее, показатели 3-летней 
ОВ оказались выше в 4-й группе по сравнению со 2-й 
(p=0,39), несмотря на преимущественное количество в ней 
больных РШМ III стадии (в 4-й группе — 78,1%, во 2-й 
группе — всего 34,3%). 

При этом химиолучевая терапия статистически значи-
мо не улучшила результаты ОВ в группах по сравнению 
с самостоятельной ЛТ: сравнение 3-летней ОВ между 1-й 
и 2-й группами — p=0,421; между 3-й и 4-й — p=0,783.

Подробные данные о показателях ОВ в каждой группе 
даны в табл. 6.

Анализ БСВ не показал статистически значимых 
различий в результатах по группам в зависимости 

Таблица 4. Сравнение общей выживаемости больных раком шейки матки в зависимости от методик лучевой терапии
Table 4. Comparison of the overall survival of patients with cervical cancer, depending on the methods of radiation therapy

Группы
Общая выживаемость, %

1-летняя 2-летняя 3-летняя 5-летняя

Конвенциальное ЛТ + 2D-ВБТ  (группы 1+2, n=70) 82,3±4,7 70,3±5,6 63,1±6,0 56,1±6,0

Конформное облучение + 3D-ВБТ  (группы 3+4, n=67) 93,3±3,2 84,6±4,5 84,6±4,5 84,6±4,5

Примечание: p=0,030
Note: p=0.030

Таблица 5. Сравнение бессобытийной выживаемости больных раком шейки матки в зависимости от методик лучевой терапии в группах
Table 5. Comparison of event-free survival of patients with cervical cancer, depending on the methods of radiation therapy in groups

Группы
Бессобытийная выживаемость, %

1-летняя 2-летняя 3-летняя 5-летняя

Конвенциальное ЛТ + 2D-ВБТ (группы 1+2, n=70) 71,7±5,5 65,3±5,6 62,1±6,1 60,4±6,0

Конформное облучение + 3D-ВБТ (группы 3+4, n=67) 82,1±4,9 77,8±5,5 67,6±6,0 67,6±6,0

Примечание: p=0,31
Note: p=0.031

Таблица 3. Продолжительность курса лечения больных раком 
шейки матки в группах
Table 3. The course duration of treatment of patients with cervical 
cancer in groups

Группы 
больных

Продолжительность курса 
лучевой/химиолучевой терапии, дни

1 52,5±1,2*

2 55,9±1,5**

3 58,1±3,0*

4 58,5±1,9**

* — p=0,09; ** — p=0,29
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от применяемых технологий ЛТ. При сравнении групп 
с сочетанной ЛТ (группы 1 и 3) — р=0,31; при сравнении 
групп с химиолучевой терапией (группы 2 и 4) — p=0,27. 

Разница в БСВ между 3-й и 4-й группой также ока-
залась статистически не значимой (p=0,697), однако 
при сравнении 3-летней БСВ между 1-й и 2-й группами 
применение химиотерапии показало преимущество в ре-
зультатах: p=0,042. Более подробные данные о показате-
лях БСВ в каждой группе даны в табл. 7.

При оценке показателей локорегионарного контроля 
за 3-летний период наблюдения была обнаружена ста-
тистически значимая разница в пользу новых технологий 
в ЛТ: 97,0±2,9% против 82,9±5,3%, p=0,05 (рис. 3).

Эти результаты подтверждает анализ частоты реги-
страции  рецидивов и метастазов, а также количества 
случаев отдалённого метастазирования в различные сро-
ки наблюдения.

При оценке эффективности лечения через 2 месяца 
после завершения лучевой или химиолучевой терапии 

прогрессирование было выявлено у 2,9±2,9% (n=1) боль-
ных в 1-й группе и у 5,7±3,9% (n=2) — во 2-й группе. 
Из них у двух пациенток было выявлено прогрессирова-
ние в малом тазу, у одной — метастазы в парааорталь-
ные лимфатические узлы. В группах 3 и 4 прогрессирова-
ния в эти сроки отмечено не было. 

При динамическом наблюдении за больными в сроках 
от 2 до 6 месяцев прогрессирование заболевания в 1-й 
группе было выявлено у 14,3±5,9% (n=5), во 2 группе — 
у 5,7±3,9% (n=2). Из них у всех были отмечены рецидивы 
в малом тазу. В 3-й группе был также выявлен рецидив 
в малом тазу у 5,7±3,9% (n=2) больных, а в 4-й группе ре-
цидивов отмечено не было. 

Отдалённые метастазы в 1-й группе были выявлены 
у 11,4±5,4% (n=4) пациенток. Из них у трёх больных были 
выявлены метастазы в парааортальные лимфатические 
узлы, и у одной — метастазы в печень и в головной мозг. 
Во 2-й группе отдалённых метастазов у больных выявлено 
не было. В 3-й группе у 11,4±5,4% (n=4) больных были 

Таблица 6. Сравнение по группам общей выживаемости больных раком шейки матки в зависимости от методик лечения
Table 6. Comparison by group of the overall survival of patients with cervical cancer, depending on the methods of treatment 

Группа
Общая выживаемость, %

1-летняя 2-летняя 3-летняя

1 (n=35) 76,7±7,2 61,9±8,3 59,0±8,4*

2 (n=35) 88,0±5,2 78,9±7,1 69,8±8,0

3 (n=35) 93,8±4,6 88,2±6,6 88,2±6,6*

4 (n=32) 93,4±3,2 81,5±7,6 81,5±7,6

* — p=0,027

Рис. 3. Показатели локорегионарного контроля в группах в зависимости от технологий лучевой терапии, p=0,05, %.
Fig. 3. Locoregional control in groups depending on radiotherapy technologies, p=0.05, %.

Таблица 7. Сравнение по группам бессобытийной выживаемости больных раком шейки матки в зависимости от методик лечения 
Table 7. Comparison by groups of event-free survival of patients with cervical cancer depending on treatment methods 

Группа
Бессобытийная выживаемость, %

1-летняя 2-летняя 3-летняя

1 (n=35) 63,3±8,2 55,2±8,6 55,2±8,6*

2 (n=35) 78,2±7,2 74,9±7,7 67,9±8,4*

3 (n=35) 81,2±6,9 76,5±11,6 53,5±15,1**

4 (n=32) 83,6±6,7 79,6±7,4 79,6±7,4**

* — p=0,042; ** — р=0,697

Группа конвенциального облучения  
и 2D-брахитерапии, n=70

Группа конформного облучения  
и 3D-брахитерапии, n=67

82,9

97,0
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выявлены метастазы в подвздошные, парааортальные 
лимфатические узлы, лёгкие и печень. В 4-й группе 
у 6,3±4,3% (n=2) были отмечены метастазы в лёгкие (рис. 4).

Таким образом, анализ случаев прогрессирования 
в течение 2–6 месяцев наблюдения за больными после 
лучевой/химиолучевой терапии демонстрирует уменьше-
ние частоты выявления местных неудач в случаях приме-
нения химиолучевой терапии, а также частоты отдалён-
ного метастазирования — вне зависимости от технологии 
ЛТ. В то же время, анализ 4-й группы, как наиболее про-
гностически неблагоприятной в нашем исследовании, 
показал, что химиолучевая терапия с использованием 
современных технологий позволяет сократить число слу-
чаев местного прогрессирования и отдалённых метаста-
зов у больных РШМ IIIB стадии.

Анализ рецидивов и метастазов в малом тазу с учё-
том проводимого лечения продемонстрировал бόльшую 
частоту выявления неудач при использовании конвенци-
онального облучения и 2D-БТ. Так, в 1-й группе частота 
рецидивов и метастазов в подвздошные лимфатические 
узлы оказалась выше, чем 2-й и 3-й группах: 20,0±6,8% 

(n=7) больных против 11,4±5,4% (n=4) и 5,7±3,9% (n=2). 
В 4-й группе таких случаев выявлено не было. Различия 
в группах применения конвенциального облучения и 2D-
БТ (группы 1+2) по сравнению с группами конформного 
облучения и 3D-БТ (группы 3+4) оказались статистически 
значимы, p=0,05 (рис. 5).

Статистически значимых различий в частоте выявле-
ния отдалённых метастазов в группах с учётом примене-
ния технологий ЛТ выявлено не было. В группах приме-
нения конвенциального облучения и 2D-БТ она составила 
5,7±2,8%, по сравнению с группами конформного облуче-
ния и 3D-БТ — 9,0±3,5% (р >0,05; рис. 6).

Так, в 1-й группе в сроках наблюдения до 3-х лет 
не было выявлено случаев отдалённых метастазов, во 2-й 
группе отмечено 4 случая с локализацией в парааорталь-
ные (n=2) и надключичные (n=1) лимфатические узлы, 
головной мозг (n=1). В 3-й группе — 2 случая: метастазы 
в кости (n=1), одновременное поражение парааортальных 
лимфатических узлов и печени (n=1). В 4-й группе — 
4 случая: метастазы в парааортальные лимфатические 
узлы (n=3) и в лёгкие (n=1).

Рис. 6. Анализ частоты выявления отдалённых метастазов 
в группах с учётом применяемых технологий лучевой терапии 
у больных раком шейки матки, р >0,05, %.
Fig. 6. Analysis of distant metastases frequency in groups, 
concerning the applied radiation therapy technologies in patients 
with cervical cancer, p >0.05, %.

Риc. 5. Анализ частоты выявления рецидивов и метастазов 
в малом тазу в группах с учётом применяемых технологий лу-
чевой терапии у больных раком шейки матки, p=0,05, %.
Fig. 5. Analysis of pelvis relapses and metastases in groups, 
taking into account the applied radiation therapy technologies in 
patients with cervical cancer, p=0.05, %.

Рис. 4. Прогрессирование рака шейки матки в группах в сроках от 2 до 6 месяцев наблюдения после лучевой/химиолучевой 
терапии, %.
Fig. 4. Progression of cervical cancer in groups in terms of 2 to 6 months of follow-up after radio/chemoradiotherapy, %.

Группа 1 Группа 2 Группа 3 Группа 4

Рецидивы

Метастазы

14,30%

11,40%

5,70%

0%

11,40%

5,70% 6,30%

0%

Группа 1+2, n=70 Группа 3+4, n=67

5,70%

9%

Группа 1+2, n=70 Группа 3+4, n=67

15,7%

3,0%
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ОБСУЖДЕНИЕ
За последнее десятилетие использование ЛТ при ле-

чении РШМ претерпело значительные технологические 
изменения в методологическом плане, особенно это каса-
ется БТ. После того, как в 2007 г. R. Pötter и соавт. опубли-
ковали первые клинические результаты [8], применение 
БТ под контролем 3D-визуализации быстро нашло своё 
применение в клинической практике с использованием 
изображений КТ/МРТ, а также ультразвукового исследо-
вания (УЗИ) [3, 9–15]. 

Следует отметить, что на сегодняшний день в России, 
а также в Казахстане, методики дистанционного облу-
чения РШМ во многом определяются возможностями 
технического оснащения и существующими традициями 
клиники, а также степенью распространения первич-
ного опухолевого процесса. Так, считается, что равно-
мерное дистанционное облучение малого таза показано 
при распространённых новообразованиях шейки матки 
на первом этапе лечения. В результате достигается 
уменьшение размеров первичной опухоли, что улучша-
ет технические условия для последующего проведения 
БТ. По имеющимся литературным данным, доказано 
преимущество конформной ЛТ над конвенциальным об-
лучением: отмечено улучшение непосредственных и от-
далённых результатов лечения и снижение количества 
лучевых осложнений.

Так, C.H. Hsieh и соавт. [16] при сравнительном анали-
зе лечения 776 больных РШМ выявили достоверное уве-
личение 5-летней ОВ больных в группе конформной ЛТ 
(n=664) по сравнению с группой конвенционального об-
лучения (n=112) — 82,3% и 73% соответственно (p=0,007). 

J. Goswami и соавт. [17] в своём исследовании 
пришли к выводу, что проведение конформной ЛТ 
предусматривает более гомогенный охват плани-
руемого объёма облучения. В результате, несмотря 

на формирование достаточно больших размеров полей 
облучения у больных РШМ, получены лучшие результа-
ты локального контроля и выживаемости по сравнению 
с конвенциональным облучением. Различия дозовых на-
грузок на органы риска (мочевой пузырь, прямая киш-
ка и тонкий кишечник) оказались при этом достоверно 
не значимы. Таким образом, проведение конформного 
облучения большими объёмами полей при РШМ не уве-
личивает токсичность при удовлетворительных клини-
ческих результатах.

Ранее БТ для лечения РШМ основывалась на орто-
гональных рентгенограммах, что позволяло получить 
только пространственную информацию аппликатора от-
носительно костных структур, поэтому её использование 
было ограничено с точки зрения расчёта доз облучения, 
полученных по объёмам критических структур и опухоли. 
Усовершенствованная визуализация и 3D-планирование 
БТ на основе КТ или МРТ позволяет оценить дозы 
на органы риска (мочевой пузырь, прямая и сигмовид-
ная кишка) с использованием гистограмм доза-объ-
ём. Доказано преимущество МРТ за счёт визуализации 
по Т2-взвешенным изображениям, которые получают 
как минимум в трёх проекциях. Кроме того, имеется 
хороший относительный контраст мягких тканей, вы-
сокая чувствительность и специфичность в диагностике 
остаточной опухоли шейки матки и отёка тканей. В ре-
зультате клиницист получает достаточно чёткую топо-
графо-анатомическую информацию для оконтуривания 
остаточного опухолевого объёма и органов риска в со-
отношении с установленной системой эндостата в матке. 
Объединение данных КТ и МРТ у пациентов РШМ по-
могает определить целевые объёмы, представляющие 
интерес для БТ.

Последняя публикация исследования EMBRACE-1 
(MRI-guided adaptive brachytherapy in locally advanced 
cervical cancer) показала многообещающие 5-летние 

Таблица 8. Клинические результаты применения 3D-брахитерапии в программах лучевой терапии рака шейки матки по данным 
литературы
Table 8. Clinical results of the use of 3D-brachytherapy in radiotherapy programs for cervical cancer according to the literature

Исследование N Метод визуализации при БТ Локальный контроль, % Общая выживаемость, %

R. Pötter и соавт., 2021 [18] 1341 МРТ 92 (5 лет) 74 (5 лет) 

S. Möller и соавт., 2020 [12] 138 МРТ/КТ 94,2 (5 лет) 65 (5 лет)

A. Sturdza и соавт., 2016 [19] 731 МРТ/КТ 89 (5 лет) 65 (5 лет)

K. Narayan и соавт., 2014 [11] 292 УЗИ 87,5 (5 лет) 65 (5 лет)

P. Castelnau-Marchand и соавт., 2015 [20] 225 МРТ/КТ 86,4 (3 года) 76,1 (3 года)

J.C. Lindegaard и соавт., 2013 [21] 140 МРТ 91 (3 года) 79 (3 года)

R. Pötter и соавт., 2011 [3] 156 МРТ 95 (3 года) 68 (3 года)

R. Pötter и соавт., 2007 [8] 145 МРТ 85 (3 года) 58 (3 года)

I. Ribeiro и соавт., 2016 [22] 170 МРТ/КТ 96 (3 года) 65 (5 лет)

T. Ohno и соавт., 2017 [10] 80 КТ 94 (5 лет) 86 (5 лет)

Собственные результаты 67 МРТ/КТ 97 (3 года) 84,6 (5 лет)
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клинические результаты локального контроля и ОВ боль-
ных РШМ с использованием БТ под контролем визуализа-
ции по МРТ изображениям — 92% и 74% соответственно 
[18]. Результаты оказались лучше по сравнению с преды-
дущим отчётом ретро-исследования EMBRACE, в котором 
5-летняя ОВ составила 65% [19]. Согласно литературным 
данным, выживаемость при РШМ при применении БТ 
под контролем КТ/МРТ изображений колеблется от 58% 
до 86% в течение 3–5 лет (табл. 8).

В ходе собственного исследования мы показали преиму-
щества современных технологий ЛТ и, в частности, конформ-
ной ЛТ и 3D-БТ, что позволило улучшить результаты лечения 
больных РШМ. Полученные результаты в целом не расходят-
ся с представленными данными мировой литературы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Наше исследование доказывает улучшение локаль-

ного контроля в лечении местнораспространённого РШМ 
в случаях применения конформной ЛТ и 3D-планирования 
БТ, что демонстрируется и данными мировой литературы. 

Таким образом, планирование БТ — важный компо-
нент в программе сочетанной ЛТ местнораспространённо-
го РШМ, обеспечивающий высокий локальный контроль 
за счёт внедрения технологий 3D-визуализации. Это обу-
словлено такими особенностями, как оптимальное анато-
мо-топометрическое соотношение расположения опухоли 
шейки матки, органов риска и радиоактивных источников, 
а также физическими и радиобиологическими законами 
дозового распределения и правилами учёта дозовой на-
грузки.
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