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ДИНАМИКА ПРОСТАТСПЕЦИФИЧЕСКОГО АНТИГЕНА В БЛИЖАЙШИЙ ПЕРИОД
ПОСЛЕ СОЧЕТАННОЙ ЛУЧЕВОЙ ТЕРАПИИ РАКА ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

В.А. Овчинников1, О.С. Довнар2, Е.Д. Жмакина2, А.И. Майсюк1

1Гродненский государственный медицинский университет;
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Сочетанная лучевая терапия (СЛТ) с применением высокодозной брахитерапии (ВДБ) является пред-
почтительным методом лучевого лечения для пациентов с клинически локализованным и местнораспростра-
ненным раком предстательной железы (РПЖ) [4, 5]. Оптимальные соотношения разовой и суммарной дозы 
также, как и оптимальные временные интервалы между фракциями ВДБ и дистанционной лучевой терапией 
(ДЛТ), недостаточно изучены. Ввиду этого актуальной является оценка эффективности результатов СЛТ по 
радикальной программе при РПЖ. При лечении РПЖ с неблагоприятным прогнозом может применяться анти-
андрогенная терапия, включая фармакологическую или хирургическую кастрацию в комплексе с лучевой те-
рапией [1]. Эффективность СЛТ в комплексе с гормональной терапией также недостаточно изучена. Для оцен-
ки эффективности лечения рака предстательной железы общепринято исследование в динамике простатспе-
цифического антигена (ПСА) [2]. 

Цель работы — изучение динамики ПСА и ранних лучевых реакций при СЛТ РПЖ в комплексе с флу-
тамидом; изучение динамики ПСА и ранних лучевых реакций при СЛТ РПЖ в комплексе с флутамидом и ор-
хиэктомией; оценка ближайших результатов сочетанной лучевой терапии с применением высокодозной бра-
хитерапии при радикальном лечении рака предстательной железы.

Материал и методы. Проведены наблюдения 50 пациентов с РПЖ в возрасте 51–79 лет (в среднем — 
68 лет). Определялся уровень ПСА до лечения и через 3, 6 мес. после окончания СЛТ. Выполнялись также и 
другие исследования в соответствии с рекомендациями, изложенными в «Алгоритмах диагностики и лечения 
злокачественных образований» (Минск, 2012). У всех пациентов диагноз верифицирован морфологически  — 
аденокарцинома. Локализованный РПЖ (Т2a-c) был в 44 случаях (88%), местно-распространенный — в 6 
(12%) (T3a). Локализованный рак с промежуточным прогнозом (стадия T2а-b, или сумма Глисона 7, или ПСА 
10–20 нг/мл) был в 4 наблюдениях (8%), с неблагоприятным (стадия T2с, или сумма Глисона >7, или ПСА 
>20 нг/мл) — в 40 (80%). Всем пациентам проводилась телегамматерапия (ТГТ) на область предстательной 
железы и лимфатических узлов таза в режиме обычного фракционирования дозы до суммарной дозы 30–44 
Гр (средняя суммарная доза — 41,4±0,3 Гр). Высокодозная брахитерапия с иридием 192 (ВДБ) проводилась в 
виде двух имплантаций по 8,5 Гр на предстательную железу до или после ТГТ. Общая длительность сочетан-
ной лучевой терапии составляла в среднем 85,2±3,2 дня. Дозовое воздействие при сочетанной лучевой тера-
пии было в среднем изоэквивалентно 73,5 Гр при обычном фракционировании дозы. Все пациенты получали 
адъювантную гормонотерапию: флутамид по 0,25 3 раза в день внутрь в течение всего периода наблюдения. 
21 пациенту орхиэктомия не выполнялась (первая группа). Эти пациенты отказались от орхиэктомии. Кроме 
того, 29 пациентам выполнена двухсторонняя орхиэктомия перед началом лучевого лечения (вторая группа). 

Результаты и их обсуждение. В общей группе (пациенты первой и второй групп) уровень ПСА до 
начала лечения был в диапазоне 1,5–84,2 нг/мл, в среднем — 18,0±1,9 нг/мл. Через 3 мес. после окончания СЛТ 
концентрация ПСА снизилась до 0,0–12,2 нг/мл, в среднем — до 2,5±0,8 нг/мл (p<0,001). Через 6 мес. после 
лечения в общей группе концентрация ПСА продолжала снижаться до 1,3±0,23 нг/мл, но не статистически 
достоверно по сравнению с уровнем 3-го мес. Причем уровень ПСА после лучевого лечения снизился у 
большинства наблюдаемых пациентов — 48 (96%), что соответствует данным, представленным в работе [3]. 
Через 6 мес. после СЛТ концентрация ПСА снизилась у всех пациентов относительно исходных значений. 
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При анализе результатов лечения у пациентов с сочетанной лучевой терапией без орхиэктомии (первая 
группа, ������������������������������������������������������������������������������������������������n�����������������������������������������������������������������������������������������������=21) и с орхиэктомией (вторая группа, ���������������������������������������������������������n��������������������������������������������������������=29) установлено, что в первой группе количество пациен-
тов с локализованным РПЖ неблагоприятного прогноза и местно-распространенным РПЖ составляло 90,5% 
(n=19), во второй — 93,1% (n=27). Возраст, дозовое воздействие, длительность лечения в рассматриваемых 
группах также не различались статистически достоверно. 

Концентрация ПСА в первой группе до начала лечения была 16,0±2,1 нг/мл, через 3 мес. после оконча-
ния лечения наблюдалось резкое снижение концентрации ПСА — 5,6±1,7 нг/мл (�����������������������������p����������������������������<0,001), через 6 мес. наблю-
далось дальнейшее снижение уровня ПСА — до 2,7±0,6 нг/мл, однако, не было достоверных различий отно-
сительно значений, наблюдавшихся через 3 мес. после лечения. 

Аналогичные показатели во второй группе: 19,5±2,9 нг/мл; 0,3±0,06 нг/мл (p<0,001); 0,3±0,07 нг/мл.
Таким образом, исходная концентрация ПСА перед началом лечения была выше во второй группе, но 

различия не были статистически достоверны. Через 3 и 6 мес. после окончания лечения различия в концентра-
ции ПСА в наблюдаемых группах были статистически достоверными: во второй группе в 19 раз меньше, чем в 
первой (��������������������������������������������������������������������������������������������������p�������������������������������������������������������������������������������������������������<0,01), и через 6 мес. в 9 раз меньше (����������������������������������������������������������p���������������������������������������������������������<0,001). Известно, что снижение ПСА наблюдается после ор-
хиэктомии с достижением надира в период 3–6 мес. после операции [7]. Уровень ПСА ниже 0,1 нг/мл через 3 
мес. после окончания лучевого лечения свидетельствует о высокой вероятности отсутствия рецидива заболе-
вания в будущем [8]. Таких пациентов в первой группе было 2 (9,5±6,4%), во второй — 8 (27,6±8,3%), p>0,05. 
Вместе с тем у части пациентов в обеих группах наблюдались колебания концентрации ПСА в рассматривае-
мый период. Следует отметить, что интервал до достижения надира ПСА после лучевой терапии может быть 
очень длинным и иногда достигать 3 лет и более [2]. До периода надира в течение 1–2 лет наблюдений возмож-
ны «скачки» ПСА, не связанные с прогрессированием заболевания [6]. 

Уровень ранних лучевых реакций 1 степени со стороны мочевыделительной системы по классифи-
кации [10] был в первой группе в 7 наблюдениях (33,3±10,3%), в 6 случаях достигал 2 степени (28,6±9,9%), 
всего в этой группе местные лучевые реакции наблюдались у 13 пациентов (61,9%±10,6). Во второй груп-
пе лучевые реакции первой степени со стороны мочевыделительной системы наблюдались у 9 пациентов 
(31,0±10,0%), в 7 случаях второй степени (24,2±9,3%), у 1 пациента (3,4%) — 4 степени. Всего — в 17 наблю-
дениях (58,6±10,7%). Статистически достоверных различий по лучевым реакциям мочевыделительной систе-
мы в сравниваемых группах не было.

 Со стороны кишечника в первой группе лучевые реакции были 1-й степени в 12 случаях (57,1±10,8%), 
2-й степени — в 3 случаях (14,3±7,6%). Всего — 71,4±9,9%. Аналогичные показатели лучевых реакций во вто-
рой группе показали, что лучевые реакции 1-й степени были у 8 пациентов (27,6±8,3%), т. е. статистически до-
стоверно меньше, чем в первой группе (p<0,05), и 2 степени — у 3 (10,3±5,6%, p>0,05). Всего — 37,9±9,0%, 
что было статистически достоверно меньше, чем в первой группе (�����������������������������������������p����������������������������������������<0,05). Возможно, это связано с уменьше-
нием активности метаболических процессов после орхиэктомии и некоторым снижением в связи с этим уров-
ня радиочувствительности. Частота и степень тяжести лучевых реакций в нашем исследовании была ниже, чем 
при дистанционной лучевой терапии по радикальной программе при сравнении с литературными данными [9]. 

Выводы: 
1. Телегамматерапия в сочетании с высокодозной брахитерапией иридием 192 приводит к снижению 

уровня простатспецифического антигена у всех пациентов с локализованным (промежуточный и неблагопри-
ятный прогноз) и местно-распространенным раком предстательной железы через 3 и 6 мес. после окончания 
лучевого лечения, при этом уровень простатспецифического антигена ниже у пациентов с орхиэктомией.

2. Частота и степень лучевых реакций со стороны мочевыделительной системы и кишечника при со-
четанной лучевой терапии рака предстательной железы находится на низком уровне.

DYNAMICS PROSTAT-SPECIFIC ANTIGEN DURING THE NEAREST PERIOD
AFTER COMBINED BEAM THERAPY OF PROSTATE CANCER 

U.A. Auchynikau, O.S. Dovnar, E.D. Zhmatkina 

50 patients with prostate cancer (PC) had undergone external beam radiation therapy with 60Co with a dose 30– 44 
Gy and high dose rate brachytherapy (two implantations on 8.5 Gy). 21 patients without orchiectomy (first group). To 29 
patients executed orchiectomy before the beam treatment (the second group). All patients received adjuvant hormonal 
therapy. Prostat-specific antigen decreased after 6 months of beam therapy: in the first group to 2.5 ng/ml (initial level — 16.0 
ng/ml). In the second group — 0.3 ng/ml; 19.5 ng/ml accordingly. Acute genitourinary toxicity in the first group Grade (G) 1 — 
33.3 %, G 2 — 28.6 %, in the second group — 31.0 and 24.2 % accordingly, in 1 case (3.4%) — G 4. Acute intestine toxicity 
in the first group were G 1 — 57.1%, G 2 — 14.3%, in the second group — 27.6%; 10.3% accordingly.
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CЕДАТИВНЫЕ СРЕДСТВА, ОБЩИЕ И ОПИОИДНЫЕ АНЕСТЕТИКИ В ИНТЕНСИВНОЙ 
ТЕРАПИИ ПАЦИЕНТОВ С ТЯЖЕЛОЙ ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ ТРАВМОЙ 

В.Э. Олецкий
Белорусская медицинская академия последипломного образования

Лекарственные средства с седативным эффектом широко используются в интенсивной терапии паци-
ентов с тяжелой черепно-мозговой травмой. Они позволяют предупредить или подавить возбуждение, обеспе-
чить возможность санации дыхательных путей, индуцировать и поддерживать амнезию, обеспечить синхро-
низацию дыхания с искусственной вентиляцией легких. Более того, седативные средства могут снизить мета-
болическую активность головного мозга и за счет обратных связей метаболизма и церебрального кровотока 
уменьшить внутричерепной объем крови и внутричерепное давление. Нежелательными эффектами седатив-
ных средств оказываются снижение системного артериального давления, увеличение продолжительности ис-
кусственной вентиляции легких и сроков лечения в отделении интенсивной терапии.

Материал и методы. С целью оценки эффективности и безопасности доступных средств с седатив-
ным эффектом в интенсивной терапии пациентов с черепно-мозговой травмой проведен обзор литературных 
данных, доступных в электронной библиотеке PubMed, International Clinical Trials Registry Platform, Cochrane 
Library, �����������������������������������������������������������������������������������������MEDLINE,��������������������������������������������������������������������������������� по декабрь 2013 г. Поиск проводился по следующим критериям: клинические исследо-
вания у взрослых пациентов с тяжелой черепно-мозговой травмой в отношении конечных результатов лече-
ния, влияния на внутричерепное, церебральное перфузионное давление и системную гемодинамику опиои-
дов, пропофола, барбитуратов, кетамина и клонидина.

Результаты и их обсуждение. Роль перечисленных лекарственных средств в конечном исходе лече-
ния, их влияние на летальность, степень неврологического дефицита, длительность госпитализации и лече-
ния в отделении интенсивной терапии рассматривали семь рандомизированных исследований [3, 7, 13, 16, 18, 
20, 24] и одна серия наблюдений [19]. Два рандомизированных исследования сопоставляли пропофол и ми-
дазолам [16, 20] и не нашли достоверных различий в длительности пребывания в отделении интенсивной те-
рапии. Еще одно исследование [3] продемонстрировало отсутствие различий в неврологических исходах ле-
чения. Более того, при объединении результатов двух рандомизированных исследований [3, 20] в метаанали-
зе также не было выявлено различий летальности в группах пациентов, где применялся пропофол или мида-
золам (относительный риск составил 1,07; 95% доверительный интервал — от 0,51 до 2,3) [22]. Сходные зна-
чения летальности и неврологические результаты лечения были получены в серии наблюдений при сравнении 
пропофола, мидазолама и морфина [19].

Авторы сообщали о том, что использование высоких доз пропофола (100 мг/кг за 24 ч) при раннем, в 
течение 48 ч с момента травмы, начале лечения сопровождались увеличением частоты благоприятных невро-
логических исходов [18]. Однако последующий пересчет их результатов в систематическом обзоре показал от-
сутствие статистической достоверности результатов (относительный риск на уровне 1,82 и 95% доверитель-
ный интервал в пределах от 0,81 до 4,05) [22]. Сравнение кетамина с фентанилом или суфентанилом проводи-
лось в трех рандомизированных [7, 8, 24] и одном псевдорандомизированном исследовании [13]. Две из этих 
четырех работ констатируют отсутствие различий в летальности [13, 24], три — отсутствие различий в невро-
логических исходах лечения [7, 13, 24]. Хотя никому из исследователей не удалось доказать влияние исследу-
емых средств на конечные результаты лечения, различия в их эффектах на церебральную и системную гемо-


