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НЕпОсРЕдстВЕННыЕ РЕзультаты 
кОМплЕксНОгО лЕчЕНия с испОльзОВаНиЕМ 

пОлихиМиОтЕРапии у пациЕНтОВ, 
стРадающих МЕстНО-РаспРОстРаНЕННыМ РакОМ 

пРЕдстатЕльНОй жЕлЕзы 
РНПЦ онкологии и медицинской радиологии им. Н. Н. Александрова, 

Минск, Беларусь

Цель – оценить непосредственные результаты лечения (частоту и характер хирурги-
ческих осложнений и токсических эффектов) с использованием разработанной схемы поли-
химиотерапии (ПХТ) на фоне 3D конформной лучевой терапии (ЛТ) и длительной гормоно-
терапии (ГТ).

В рандомизированное исследование включен 91 пациент, страдающих раком предстатель-
ной железы III-IV стадии без отдаленных метастазов cТ3а-4рN0-1M0, которым в РНПЦ ОМР 
им Н. Н. Александрова проведено лечение в период с 2006 по 2010 гг. Пациенты основной 
группы дополнительно получали полихимиотерапию по схеме доцетаксел + винорельбин 
на фоне ЛТ, в группе контроля осуществлялось лучевое и гормональное лечение.

Частота развития острой токсичности II степени, обусловленной лучевой терапией 
в основной группе составила 18,2 %, в контрольной – 23,4 % (р = 0,1). Токсические реакции 
II степени тяжести, обусловленной химиотерапией в основной группе имели место в 20,5 %.

Ключевые слова: рак предстательной железы, полихимиотерапия, лучевая терапия.
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The ToxiciTy of coMBiNed Therapy iN paTieNTs 
wiTh locally adVaNced prosTaTe caNcer 

To evaluate the results of treatment of patients with prostate cancer using the developed scheme 
of polychemotherapy, 3D conformal RT and long-term androgen deprivation.
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Рак предстательной железы (РПЖ) в Республике 
Беларусь является наиболее часто встречающим-

ся злокачественным новообразованием у мужчин, при-
чем число выявляемых новых случаев составляет более 
4000 в год [1].

Исторически, клинический местно-распространенный 
РПЖ (сT3) считался системным заболеванием в связи 
с ранним прогрессированием и плохими результатами 
выживаемости, и основным методом лечения этой пато-
логии являлась гормональная терапия [2, 3]. Обнадежи-
вающие результаты, полученные в рандомизированных 
исследованиях с применением лучевой терапии (ЛТ) 
и значительно улучшенные в комбинации с гормональ-
ной терапией (ГТ), показали явное преимущество комби-
нированного лечения по показателям раково-специфи- 
ческой и общей выживаемости пациентов данной ка- 
тегории. Тем не менее, эта комбинация не показала 
преимуществ перед хирургическим методом как отдель-
но, так и в сочетании с ранней или поздней лучевой те-
рапией и/или гормонотерапией [4, 5].

Одним из возможных путей улучшения результатов ле-
чения пациентов, страдающих раком простаты II–IV стадии 
без отдаленных метастазов является разработка новых 
схем цитостатической терапии, проводимой на фоне луче-
вого лечения. Однако применение цитостатиков и высоких 
доз ионизирующего излучения потенциально сопряжено 
с риском развития выраженных токсических эффектов.

Цель исследования – оценка непосредственных 
результатов лечения (частоту и характер хирургических 
осложнений и токсических эффектов) с использованием 
разработанной схемы полихимиотерапии (ПХТ) на фоне 
3D конформной ЛТ и длительной андрогенной депривации.

Материал и методы 

Объектом исследования явились 91 пациент, стра-
дающих РПЖ III–IV стадии без отдаленных метастазов 
cТ3а-4рN0-1M0, которым в РНПЦ ОМР им Н.Н. Александ- 
рова проведено лечение в период с 2006 по 2010 гг. Ме-
диана возраста, нижний и верхний квартили составили 
соответственно 66,5; 50,0; 84,0 лет.

Всем пациентам, включенным в исследование, на пер-
вом этапе выполнялась хирургическая или медикамен-
тозная кастрация с одномоментной лапароскопической 
тазовой лимфадекэктомией. В последующем проводи-
лась рандомизация, которая осуществляется отдельно 
для пациентов с или без регионарных метастазов (стра-
тификация). Пациенты распределялись в две группы: 
контрольная группа – пациентам проводилась дистан-
ционная лучевая терапия на зону регионарного метаста-
зирования и на предстательную железу; исследуемая 
группа – пациентам проводилась дистанционная луче-
вая терапия на фоне полихимиотерапии доцетакселом 
и винорельбином.

После проведения рандомизации в контрольную 
группу вошли 47 пациентов и 44 – в исследуемую. 

Средний возраст пациентов основной группы был 
67,2 ± 6,78, а в группе контроля – 65,5 ± 6,07. Уровень 
простат-специфического антигена (ПСА) до начала лечения 
был несколько выше в исследуемой группе: 45,5 ± 38,6, 
против 31,2 ± 24,8 (р = 0,045). В таблице 1 приведена 
сравнительная характеристика изучаемых групп.

Таблица 1. Характеристика пациентов в группах

Показатель
Группы пациентов

P
контрольная исследуемая

Число пациентов 47 44 –

Средний уровень ПСА, нг/мл 31,2 ± 24,8 45,5 ± 38,6 0,045*

Средний возраст 67,2 ± 6,78 65,5 ± 6,07 0,8*

Местная распространен-
ность процесса, абс. ( %):

сТ3а
сТ3b
cT4

11 (23,4)
25 (53,2)
11 (23,4)

8 (18,2)
19 (43,2)
17 (36,6) 0,2**

Степень дифференцировки 
опухоли, абс. ( %):

Сумма Глисона ≤ 6
Сумма Глисона = 7
Сумма Глисона ≥ 8

24 (51,1)
16 (34,0)
7 (14,9)

25 (56,8 %)
9 (20,5 %)

10 (22,7 %) 0,3**

Состояние регионарных 
лимфоузлов:

N0, абс. ( %):
N1, абс. ( %):

30 (63,8)
17 (36,2)

25 (56,8)
29 (43,2)

0,1**

Стадия заболевания, 
абс. ( %):

III стадия
IV стадия

23 (48,9)
24 (51,1)

19 (41,2)
25 (58,8)

0,2**

Примечания: * – Критерий U Манна-Уитни; ** – χ2 Пирсона.

Как видно из представленных данных, исследуемые 
группы пациентов были сопоставимы по характеристи- 
ке опухолевого процесса (местной распространеннос- 
ти, степени дифференцировки опухоли, стадии заболе-
вания) (p > 0,05), уровень ПСА статистически значимо 
оказался выше в исследуемой группе. 

Методика проведения дистанционной лучевой тера-
пии. Всем пациентам на этапе предлучевой подготовки 
в лечебном положении выполнялась компьютерная то-
мография на мультидетекторном компьютерном томо-
графе Light Speed (GE, США) с толщиной томографиче-
ского среза 5,0 мм, положение – на спине с наполнен-
ным мочевым пузырем.

При планировании конформной дистанционной ЛТ 
использовались следующие подходы к объемам облуче-
ния: 1) для расширенных полей – предстательная железа, 
семенные пузырьки, регионарные лимфатические узлы; 
для локальных полей: – предстательная железа и семен-
ные пузырьки.

A randomized study included 91 patients with prostate cancer cT3a-4pN0-1M0, treated in the period 
from 2006 to 2010 at N. N. Alexandrov National Cancer Centre of Belarus. Patients of the main 
group additionally received polychemotherapy with docetaxel + vinorelbine on the background 
of radiotherapy, in the control group radiation and hormonal treatment was performed.

The rate of acute grade II toxicity, caused by radiotherapy in the main group was 18.2 %, 
in the control group – 23.4 % (p = 0.1). Toxic reactions of the grade II caused by chemotherapy 
in the main group occurred in 20.5 %.

Key words: prostate cancer, polychemotherapy, radiation therapy.
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Конформная дистанционная лучевая терапия у па-
циентов, страдающих раком предстательной железы 
III-IV стадии без отдаленных метастазов проводилась 
с использованием классического режима фракциониро-
вания дозы (разовая очаговая доза – 1,8 Гр 1 раз в день 
5 раз в неделю) непрерывным курсом до суммарной оча-
говой дозы 79,2 Гр. При этом 50,4 Гр подводилось рас-
ширенными полями, а последующие 28,8 Гр – локальны-
ми полями.

Схема проведения химиотерапии. После первого се-
анса лучевой терапии в этот же день проводили полихи-
миотерапию по схеме: доцетаксел 30 мг/м2 внутривенно 
в виде 30-минутной инфузии +

 
винорельбин 15 мг/м2 внут- 

ривенно.
Перед введением доцетаксела назначалась преме-

дикация дексаметазоном в дозе 8 мг за 12, 6 и 1 час 
до нее; в последующем дексаметзон в дозе 8 мг вводил-
ся пациентам каждые 12 часов в течение двух суток. Ука-
занный курс полихимиотерапии проводили 1 раз в 2 не-
дели. Всего за время проведения лучевой терапии па- 
циенту проводилось 4 курса полихимиотерапии.

Статистический анализ результатов. Для сравнения 
качественных данных, которые можно представить в ви- 
де таблиц сопряженности 2×2, применяли χ2 Пирсона. 
При сравнении значений количественных признаков, 
не имеющих нормальное распределение, в двух группах 
использовался двусторонний тест Уилкоксона–Манна–
Уитни с поправкой на непрерывность. При этом учитыва-
лось наличие или отсутствие повторяющихся значений.

Статистический анализ выполнен с использованием 
программы Statistica V. 6.

Результаты и обсуждение

Осложнения проведенного лечения могут быть раз-
делены на две группы: первая группа осложнений связана 
с хирургическим этапом лечения (хирургическая кастра-

ция и лапароскопическая тазовая лимфаденкэктомия), 
вторая группа осложнений – это токсичность, обуслов-
ленная химиолучевым лечением.

Хирургические осложнения. Из 91 пациента, вклю-
ченных в исследование, в 90 случаях выполнялась хи-
рургическая кастрация (одному пациенту проводилась 
терапия аналогами LH-RH). Лапароскопическая тазовая 
лимфаденэктомия была выполнена в 85 случаях. В 6 слу-
чаях пациенты отказались от хирургического вмеша-
тельства, состояние регионарных лимфатических узлов 
оценивалось по данным УЗИ и КТ таза. После двухсто-
ронней орхиэктомии единственным осложнением, ко- 
торое наблюдалось одинаково часто в обеих группах, 
было нагноение послеоперационной раны. В контроль-
ной группе – у двух пациентов, и в исследуемой группе – 
у трех пациентов. Во всех случаях выполнялось дрениро-
вание раны и проводилась антибактериальная терапия. 

Во время выполнения лапароскопической тазовой 
лимфаденэктомии в двух случаях было повреждение мо-
четочника, что потребовало перехода к открытой опера-
ции. В обоих случаях мочеточник был ушит на стенте, па-
циенты выписаны с выздоровлением. 

В послеоперационном периоде после лапароскопи-
ческой тазовой лимфаденэктомии у пациентов наблю- 
дались следующие осложнения: абсцесс малого таза – 
у 2 (2,2 %) пациентов, лимфокисты – у 4 (4,4 %) пациен-
тов, флеботромбоз – у 1 (1,1 %) пациента, длительная 
(более 14 дней) лимфорея – у 3 (3,3 %). Лимфокисты 
и абсцессы были дренированы под контролем ультра-
звука. Остальные осложнения требовали консерватив-
ной терапии. Летальных случаев не было. Общий про-
цент послеоперационных осложнений составил – 11,0 %. 
Структура послеоперационных осложнений после лим-
фаденэктомии представлена на рисунке.

Осложнения химиолучевого лечения. В контрольной 
группе осложнения лучевой терапии у 6 (12,7 %) пациен-

Рисунок. Структура послеоперационных осложнений после лимфаденэктомии
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тов привели к необходимости сделать перерыв в лече-
нии, что явилось изменением схемы лечения. В исследу-
емой группе в 5 (11,4 %) случаях лечение было проведе-
но в 2 этапа. Таким образом, ранние лучевые реакции 
в виде выраженного цистита, не позволившие продол-
жить лечение без перерыва и потребовавшие медика-
ментозной терапии были представлены в виде острой 
генитоуринарной токсичности II степени по шкале RTOG, 
частота их в группах статистически значимо не различа-
лась (p = 0,5). В группе А в 2 (4,3 %) случаях осложнения 
привели к прекращению лучевой терапии на СОД 74 Гр 
(острая гастроинтестинальная токсичность II степени). 

В исследуемой группе лечение не было проведено 
до конца у 1 (2,3 %) пациента, у которого развился сеп-
сис и ОПН на фоне нейтропении III степени. Из необходи-
мых 180 курсов полихимиотерапии доцетакселом и ви-
норельбином, было проведено 170 курсов. В 7 случаях 
ПХТ была отменена из-за гематологических осложнений. 
И три курса не были проведены пациенту, у которого после 
первого курса ПХТ развились сепсис и ОПН. В таблице 2 
представлена структура токсических реакций в группах.

Таким образом, как следует из представленных дан-
ных, в остальных случаях токсические проявления были 
I-II степени, наиболее часто наблюдались в исследуемой 
группе, что связано с дополнительным проведением по-
лихимиотерапии. Частота развития острой токсичности 
II степени, обусловленной лучевой терапией в основной 
группе составила 18,2 %, в контрольной – 23,4 % (р = 0,1). 
Токсические реакции II степени тяжести, обусловленной 
химиотерапией в основной группе имели место в 20,5 %.

Разработанный метод комплексной терапии местно-
распространенного РПЖ, предусматривающий прове- 
дение дистанционной 3D конформной лучевой терапии 
с эскалацией СОД до 79,2 Гр, 4-х курсов полихимиотера-
пии по схеме доцетаксел + винорельбин и хирургической 
кастрации удовлетворительно переноситься пациента-
ми, не сопровождается усилением токсичности гормо-
нальной и лучевой терапии.
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Таблица 2. Структура токсичности химиолучевого лечения в группах

Вид токсичности

Степень токсичности

I степень II степень

контрольная группа абс. ( %) исследуемая группа абс. ( %) контрольная группа абс. ( %) исследуемая группа абс. ( %)

Гематологическая 4 (8,5) 5 (11,4) 0 (0,0) 3 (6,8)

Утомляемость, 3 (6,4) 5 (11,4) 0 (0,0) 3 (6,8)

Лихорадка 3 (6,4) 1 (2,3) 0 (0,0) 2 (4,5)

Диарея 4 (9,3) 2 (4,5) 2 (4,2) 1 (1,3)

Проктит 3 (6,4) 3 (6,8) 3 (7,0) 2 (4,4)

Цистит 7 (14,9) 8 (45,2) 6 (7,0) 5 (1,2)

Алопеция 0 (0,0) 7 (15,9) 0 (0,0) 1 (2,3)

Е. А. Семушина, А. В. Зеленко, О. К. Синякова, 
Е. С. Щербинская

ВыяВлЕНиЕ пРЕдиктОРОВ 
атЕРОсклЕРОтичЕскОгО пОРажЕНия сОсудОВ 
у РабОтНикОВ пРОМышлЕННых пРЕдпРиятий 

РУП «Научно-практический центр гигиены»

Предполагается, что большинство факторов сердечно-сосудистого риска (ССР) реали-
зует свое влияние на развитие сердечно-сосудистых осложнений (ССО) через воздействие 
на сосудистую стенку. В этом аспекте особый интерес представляет определение артери-
альной жесткости как интегрального показателя ССР [5]. 

Цель исследования: выявить предикторы атеросклеротического поражения сосудов у ра-
ботников промышленных предприятий, провести изучение распространенности модифициру-
емых факторов риска кардиоваскулярных заболеваний (АГ, курение, избыточная масса тела). 


