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рак шейки матки занимает второе место 
в структуре заболеваемости и третье место 
в структуре смертности от онкогинекологи-
ческой патологии. Доля запущенных стадий 
среди впервые диагностированных случаев 
по-прежнему велика. “Золотым стандартом” 
лечения местно-распространенных форм 
рака шейки матки является химиолучевая 
терапия с цисплатином, что привело к сни-
жению риска смерти от данного заболевания. 
Cовершенствование методов лучевой тера-
пии позволило подвести оптимальные дозы 
на первичную опухоль с включением зон 
регионарного метастазирования с меньшим 
риском повреждением окружающих органов 
и здоровых тканей. поиск альтернативных 
комбинаций цитостатиков, режимов введения 
препаратов, проведения адъювантной хими-
отерапии после окончания химиолучевого 
лечения показало увеличение выживаемости 
больных с МррШМ. 
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несмотря на достигнутые успехи в профилак-
тике и диагностике рака шейки матки (ршм), 
значительное количество женщин обращаются 
за медицинской помощью с распространенной 
формой заболевания. По данным российской 
статистики, в структуре заболеваемости женско-
го населения злокачественными новообразова-
ниями ршм занимает 6 ранговое место (5,3 %), 
причем за последние 10 лет отмечен рост этого 
показателя на 25 %. Стандартизованный показа-
тель заболеваемости составляет 13,9 на 100 тыс 
населения. В структуре женской онкологической 
смертности ршм занимает 10 ранговое место 
(4,7 %), а в возрастных группах 25-49 лет  — 
одну из лидирующих позиций [1]. 

ранние стадии ршм успешно излечиваются 
хирургическим методом, однако при опухолях 
большого размера с имеющимися признаками 
местного распространения основным методом 
лечения является лучевая терапия. За последние 
10-летия произошло значительное совершен-

ствование методов как дистанционного, так и 
контактного облучения. Это использование вы-
сокоэнергетического излучения, создание новых 
систем топометрической подготовки, контроль 
за воспроизведением сеанса облучения. Станов-
ление и развитие радиоонкогинекологии было 
сопряжено с совершенствованием методик как 
дистанционного, так и контактного облучения. 

Современные технологии позволяют исполь-
зовать конформную лучевую терапию: с по-
мощью новейших линейных ускорителей осу-
ществляется больший контроль над тем, как 
позиционируются коллиматоры с использовани-
ем компьютерного управления ими. Создается 
возможность перемещения формирующих поле 
блоков многолепесткового коллиматора. Это поз-
воляет моделировать оптимальный облучаемый 
объем, включает в себя трехмерные расчеты до-
зного распределения с учетом индивидуальных 
особенностей опухолевого процесса и анатомии 
больного на основе данных компьютерной томо-
графии и магнитного резонанса (Кт/мрт).

Совершенствование аппаратуры для контакт-
ного облучения, производства различных радио-
нуклидов, таких как кобальт (60Co), цезий (137Cs), 
а в последние 10-летия  — иридий (192Ir), приве-
ли к развитию методов контактного облучения, 
позволяющих подводить высокие дозы к огра-
ниченному объему ткани за предельно короткое 
время. модернизация все шире используемого 
метода автоматизированного последовательного 
введения радиоактивных источников (remote af-
terloading) позволила упростить сам метод лече-
ния, сделать внутриполостное облучение более 
доступным и главное  — более эффективным по 
непосредственным и отдаленным результатам 
лечения больных онкогинекологическим раком, 
и в частности ршм. 

Суммарные дозы от курса сочетанной луче-
вой терапии в точке а в среднем составляет 80-
86 Гр, в точке В 60-62 Гр. однако существенно 
улучшить отдаленные результаты лечения боль-
ных местно-распространенным раком шейки 
матки (мрршм) не удалось [2]. Частота мест-
ных рецидивов после сочетанной лучевой тера-
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пии (Лт) составляет 10-40 %, отдаленных мета-
стазов  — 35 %. 5-летняя общая выживаемость 
для II стадии заболевания составляет 63-77 %, 
для III стадии  — 31-45 % [21].

использование цитотоксических препаратов 
в качестве радиосенсибилизирующих агентов 
поз волило снизить риск смерти от ршм. од-
ним из теоретических обоснований совместного 
применения Лт и химиотерапии является усиле-
ние цитостатиками лучевого повреждения опу-
холевых клеток за счет нарушения механизмов 
репарации поврежденной ДнК, синхронизации 
вступ ления опухолевых клеток в фазы клеточно-
го цикла, наиболее чувствительные к лучевому 
повреждению, уменьшения числа клеток, находя-
щихся в фазе покоя, и способности уничтожать 
резистентные к облучению опухолевые клетки, 
находящиеся в состоянии гипоксии. Кроме того, 
цитостатики обладают способностью действо-
вать не только на первичную опухоль, но и на 
метастазы, что безусловно повышает противо-
опухолевый эффект лечения и отдаленные ре-
зультаты [7].

Гинекологическая онкологическая группа на-
чала изучать возможности химиолучевой тера-
пии мрршм с 70-х годов прошлого столетия. 
Гидроксимочевина (HU)  — вызывает задержку 
синтеза ДнК за счет селективного нарушения 
ферментативной конверсии рибонуклеидов в 
дезоксирибонуклеиды. еще в 1975 г. были опу-
бликованы результаты исследования GOG-4 [16], 
в котором 104 пациентки с IIIB-IVA стадиями 
ршм получили химиолучевое лечение с HU/
плацебо. Частота полных регрессий первичной 
опухоли и выживаемость без прогрессирования 
были значительно выше в группе с HU, однако 
гематологическая токсичность также была выше 
в данной группе больных. 

В небольшом рандомизированном исследова-
нии Roswell Park [22] 40 пациенток с IIВ стадией 

ршм (верифицированное отсутствие метастазов 
в парааортальных лимфоузлах путем лимфаде-
нэктомии) также на фоне дистанционной лу-
чевой терапии (ДЛт), проводимой в течение 6 
недель до суммарной очаговой дозы (СоД) 60 
Гp, получали HU/плацебо. После чего проводи-
лась внутриполостная лучевая терапия до СоД 
25 Гр с радионуклидами 226Ra/137Cs. В группе 
HU гематологическая токсичность (лейкопения 
< 2,5x109/л) встречалась чаще, чем в группе 
плацебо, что имело статистическую значимость 
(р=0.0001). 5-летняя общая выживаемость в 
группе HU составила 94 % в отличие от группы 
плацебо  — 53 % (р=0.006). Полученные успехи 
обусловили дальнейшее изучение роли химиоте-
рапии совместно с лучевой терапией мрршм. 

В 1985 г. были получены результаты исследо-
вания GOG-56 по сравнению эффективности HU 
и мизонидазола в химиолучевой терапии (хЛт) 
мрршм [31]. мизонидазол (2-нитроимида-
зол)  — липофильный, гидрофобный радиосен-
сибилизатор, вызывающий нейротоксичность, 
что препятствовало его активному внедрению в 
клиническую практику. В исследование включе-
но 294 пациентки с IIB  — IVA стадиями заболе-
вания по FIGO и хирургически-верифицирован-
ным отсутствием метастазов в парааортальных 
лимфоузлах, которые были доступны к оценке 
после проведенного лечения. Дистанционное 
облучение малого таза и зон регионарного ме-
тастазирования проводилось в режиме разовой 
очаговой дозы (роД) 1.8 Гр ежедневно до СоД 
40 Гр при IIB стадии и до СоД 50 Гр для III-IVA 
стадий. отдельно на параметрии в виде буста 
подводилась доза облучения до СоД 55 Гр. на 
фоне Лт одна группа пациенток принимала HU 
80 мг/кг 2раза в неделю, другая группа  — ми-
зонидазол 1мг/м2. Далее всем больным прово-
дилась брахитерапия с введением 1-2 инраста-
тов СоД 40 Гр при II стадии и 20-35 Гр при 

Таблица 1. Исследования эффективности химиолучевой терапии МРРШМ 

Исследование Год Режимы FIGO  
стадии Результаты

GOG  — 85/
SWOG-8695

1986-
1990

CF: Цисплатин 50мг/м2 1й, 29й дни + 
 FU 4000мг/м2/96часов с 2 и 30 дня
HU: HU 80 мг/кг per os 2 раза в нед. х6

IIB-IVA 6 лет наблюдения: 
ВБП 60 % и 48 %
ОВ 65 % и 50 %

GOG  — 120 1992-
1997

A: Цисплатин 40мг/м2 еженедельно х6
В: Цисплатин 50мг/м2 1, 29й дни + 
 FU 4000мг/м2/96часов с 1 и 29 дня + 
 HU 2г/м2 2 раза в неделю, 1-6нед
С: HU 3г/м2 per os 2 раза в неделю х6

IIB-IVA 10 лет наблюдения:
ВБП 46 %, 43 % и 26 %, соотв
ОВ 53 %, 53 % и 34 %, соотв

RTOG 9001 1990-
1997

ЛТ на малый таз и парааортальные л/у
ХЛТ: Цисплатин 75 мг/м2 + FU 4000мг/м2/96часов 
каждые 21день х3

IIB-IVA 
IB-IIA 
(tumor 
>5cm, или 
ЛУ+)

8 лет наблюдения:
ВБЗ 36 % и 61 %, соотв
ОВ 41 % и 67 %, соотв

GOG  — 165 1997-
2000

A: Цисплатин 40 мг/м2 еженедельно х6
В: FU 225 мг/м2/120часов в неделю х6

IIB-IVA Преждевременно закрыто, проме-
жуточный анализ показал в группе 
В более высокую частоту прогрес-
сирования

ВБП  — выживаемость без прогрессирования; ОВ  — общая выживаемость; ВБЗ  — выживаемость без признаков заболевания; ЛУ+  — наличие метастазов 
в лимфатических узлах; FU  — 5-фторурацил
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III-IVA стадиях. В группе HU было получено 
статистически значимое увеличение 5-летней 
выживаемости без прогрессирования 52,9 % в 
сравнении с 43,9 % в группе с мизонидазолом 
(р=0,066), причем для IIB стадии показатель со-
ставил 56,3 % и 48,2 %, для III-IVA стадий 47,3 % 
и 32,2 %, соответственно. однако, частота и сте-
пень лейкопении в группе HU была значительно 
выше (61,5 %) в отличие от группы с мизони-
дазолом (7,2 %), гастроинтестинальная токсич-
ность была сопоставима для обеих групп. 

Полученные успешные результаты явились 
предпосылкой для изучения новых цитоток-
сических препаратов и их комбинаций в хЛт 
мрршм. В конце 1990-х годов было прове-
дено несколько крупных рандомизированных 
исследований по изучению преимуществ хЛт 
мрршм, в которых было доказано снижение 
риска смерти от данного заболевания при при-
менении цисплатин-содержащих режимов (табл. 
1).

Цисплатин  — алкилирующий агент, об-
разующий внутри и межспиральные сшивки, 
изменяющие структуру ДнК, что приводит к 
нарушению репликации и транскрипции, угне-
тению клеточного цикла и апоптозу. Фторурацил 
(FU)  — антиметаболит, блокирующий реакцию 
метилирования дезоксиуридиловой кислоты и ее 
превращения в тимидиловую кислоту за счет ин-
гибирования тимидилатсинтетазы, что приводит 
к дефициту тимидина и ингибированию син-
теза ДнК. Другой метаболит фторурацила  — 
5-фтор уридина трифосфат встраивается в рнК 
вместо уридина трифосфата, что приводит к 
нарушению процессинга рнК и синтеза белка.

В исследовании GOG-85/SWOG-8695 сравни-
валась эффективность хЛт мрршм гидрокси-
мочевиной (HU) с комбинацией цисплатина и 
фторурацила (CF) [36]. Всем больным до начала 
лечения проводилась парааортальная лимфодис-
секция, брались смывы из брюшной полости для 
исключения диссеминации процесса. В исследо-
вание рандомизировали 368 ранее нелеченных 
женщин с IIB-IVA стадиями ршм. ДЛт про-
водилась в стандартном режиме до СоД 40,8 
Гр на малый таз в 24 фракции ежедневно для 
IIB стадии, на фоне чего группа CF получала 
цисплатин 50мг/м2 1й и 29й дни и FU 4000мг/
м2/96часовая инфузия с 2 дня и с 30 дня, вторая 
группа больных получала HU 80 мг/кг 2 раза в 
неделю. Далее больным проводилась брахитера-
пия 1-2 кольпостатами с Ra, Co или Cs до СоД 
40 Гр . Пациенткам с III-IVA стадиями ДЛт про-
водилась до СоД 51 Гр в 30 фракций с введе-
нием цитостатиков в аналогичном режиме. Да-
лее проводилась брахитерапия с Ra до СоД 30 
Гр. Пациенткам, не получавшим брахитерапию, 
ДЛт проводилась до СоД 61,2 Гр. В группе СF 

было получено увеличение как выживаемости 
без прогрессирования, так и общей выживаемо-
сти по сравнению с группой HU, что имело ста-
тистическую значимость. Показатели 6-летней 
безрецидивной выживаемости составили 60 % и 
48 %, соответственно (p=0,033), показатели об-
щей 6-летней выживаемости составили 65 % и 
50 %, соответственно (p=0,018). Гематологиче-
ская токсичность (глубокая лейкопения 3-4ст) 
чаще отмечалась в группе HU (24 %) по сравне-
нию с группой CF (4 %), (p<,00001). Гастроинте-
стинальная токсичность 3-4 ст. несколько чаще 
наблюдалась в группе CF (8 %) по сравнению с 
группой HU (4 %), что не имело статистической 
значимости. таким образом, хЛт с цисплатин-
содержащей комбинацией показала улучшение 
отдаленных результатов лечения при приемле-
мой токсичности.

В другом исследовании GOG-120 сравнива-
лась эффективность хЛт мрршм гидрокси-
мочевиной, цисплатином либо комбинаций ци-
сплатина с гидроксимочевиной и FU [26]. 526 
ранее нелеченых женщин с IIB-IVA стадиями 
ршм были рандомизированы в исследование, 
до начала лечения пациенткам выполнялась 
экстраперитонеальная парааортальная лимфаде-
нэктомия. Дистанционное облучение на область 
малого таза проводилось в том же режиме, что 
и в предыдущем исследовании: 40,8 Гр в 24 
фракции или 51 Гр в 30 фракций для IIВ и III-
IVA стадий, соответственно. Через 1-3недели на-
значалась брахитерапия с 1-2 кольпостатами до 
СоД 40 Гр при IIB стадии и 30 Гр при III-IVA 
стадий. При невозможности проведения брахи-
терапии дистанционное облучение проводили 
до СоД 61,2 Гр. на фоне Лт пациентки ежене-
дельно получали химиотерапию: первой группе 
больных еженедельно вводился цисплатин 40 
мг/м2 (6 недель), вторая группа принимала HU 
3г/м2 два раза в неделю (6 недель), третьей 
группе больных вводился цисплатин 50 мг/м2 в 
1й и 29й дни, FU 4000мг/м2/96-часовая инфузия 
с 1 дня и с 29 дня и прием HU 2 г/м2 внутрь 
2 раза в неделю 6 недель. В группе с циспла-
тин-содержащими схемами лечения 2-летняя вы-
живаемость без прогрессирования была выше 
(64-67 %) по сравнению с группой, получавшей 
HU (47 %) (P<0,001). разница в отдаленных ре-
зультатах лечения после 5 и 10 лет наблюдения 
также оставалась существенной [27]. Показатели 
5-летней выживаемости без прогрессирования 
составили 57-58 % и 35 %, соответственно. Пока-
затели 5-летней общей выживаемости составили 
60-61 % и 40 %, соответственно, 10-летняя вы-
живаемость без прогрессирования составила 43-
46 % и 26 %, соответственно. общая 10-летняя 
выживаемость составила 53 % и 34 %, соответ-
ственно. наиболее часто 3-4 степень токсично-
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сти наблюдалась при лечении платино-содержа-
щим триплетом. Частота лейкопении 3-4 степени 
практически вдвое превышала таковую в груп-
пах только с цисплаином или HU (p< 0,001), 
гастроинтестинальная токсичность 3-4 степени 
была также выше в группе с 3 цитостатиками. 
Принимая во внимание меньшую токсичность и 
простоту введения цисплатина по сравнению с 
платиносодержащим триплетом, предпочтитель-
нее назначение цисплатина в монорежиме на 
фоне Лт.

В исследовании RTOG 9001 проводилась 
оценка эффективности Лт и хЛт с цисплати-
ном и фторурацилом при мрршм [19]. В ис-
следование было рандомизировано 403 ренее 
нелеченных женщин с IB-IIA стадиями (при 
диаметре первичной опухоли 5 см и более 
либо наличии цитологически подтвержденных 
метастазов в регионарных лимфоузлах) и IIB-
IVA стадиями ршм. Доступны анализу оказа-
лись 386 больных. Дистанционное облучение 
малого таза и парааортальных лимфоузлов 
проводилось роД 1,8 Гр до СоД 45 Гр, по-
сле чего пациентки получали брахитерапию с 
радиоизотопами Cs или Ra. общая доза об-
лучения в точке а составляла 85 Гр. Группе 
хЛт одновременно с началом ДЛт вводился 
цисплатин 75 мг/м2 в 1 день и FU 4000 г/м2 
96-часовая инфузия каждые 21день, 3 курса. 
отдаленные результаты показали, что прове-
дение хЛт значительно уменьшило частоту 
развития метастазов и рецидивов, особенно в 
случае более ранних стадий заболевания [12]. 
Пятилетняя выживаемость без прогрессирова-
ния после окончания лечения составила 43 % 
и 68 % в группе Лт и хЛт, соответственно, 
5-летняя общая выживаемость составила 52 % 
и 73 %, соответственно (р<0,0001). Показатели 
8-летней выживаемости без прогрессирования 
с момента окончания лечения составили 36 % 
и 61 % в группе Лт и хЛт, соответственно, 
8-летняя общая выживаемость больных соста-
вила 41 % и 67 %, соответственно (р<0,0001). 
токсичность 3-4 степени чаще наблюдалась в 
группе хЛт в течение лечения или через два 
месяца после его окончания, однако получен-
ные осложнения как правило самопроизвольно 
регрессировали либо поддавались медикамен-
тозной терапии. таким образом, цисплатин-
содержащее химиолучевое лечение позволило 
снизить риск смерти от ршм, улучшить кон-
троль над локорегионарными и дистанционны-
ми признаками заболевания.

Полученные результаты рандомизированных 
исследований позволили NIH NCI в 1999 г. ре-
комендовать добавление цисплатин-содержащей 
химиотерапии к лучевой терапии инвазивного 
рака шейки матки. В настоящее время химио-

лучевая терапия ршм на фоне еженедельного 
введения цисплатина стала “золотым стандар-
том” лечения местно-распространенных форм в 
европе и Сша. однако, поиск альтернативных 
комбинаций цитостатиков и режимов их введе-
ния для дальнейшего увеличения продолжитель-
ности жизни больных продолжается.

Гемцитабин как радиосенситизатор опухоле-
вых клеток стал применяться с 1990х годов бла-
годаря способности встраиваться в ДнК и реду-
цировать дезоксирибонуклезид трифосфаты на 
фрагменты [29]. В небольших исследованиях по 
хЛт мрршм гемцитабин изучался как в ком-
бинации с цисплатином [9,15,28,32,33,37], так и 
в монорежиме [8,20,23,25,34]. так, в исследова-
нии I/II фазы была проведена оценка эффектив-
ности и токсичности лечения при добавлении 
гемцитабина 50-150 мг/м2 к стандартной хЛт с 
цисплатином 40 мг/м2 в еженедельном режиме 
[37], оптимальная доза препарата составила 125 
мг/м2. Cпектр токсичности не имел статистиче-
ски значимой разницы во всех этих исследова-
ниях, при высокой эффективности лечения, что 
явилось предпосылкой для дальнейшего изуче-
ния комбинации гемцитабина с цисплатином в 
хЛт мрршм. 

а. Duenas-Gonzalez и соавт. [10] в крупном 
рандомизированном исследовании 3й фазы срав-
нили эффективность и токсичность комбинации 
гемцитабина и цисплатина в хЛт мрршм с 
монотерапией циплатином, а также влияние по-
следующей адъювантной химиотерапии данной 
комбинацией на увеличение выживаемости без 
прогрессировани [10]. Было рандомизировано 
515 ранее нелеченых женщин с IIB-IVA стадия-
ми заболевания. ДЛт на малый таз проводилась 
в стандартном режиме роД 1,8 Гр в 28 фракций 
до СоД 50,4 Гр в течение 6 недель. на фоне 
проводимой ДЛт пациентки из группы а еже-
недельно получали комбинацию гемцитабина 
125 мг/м2 и цисплатина 40 мг/м2 х 6 введений, 
пациентки из группы В еженедельно получали 
только цисплатин 40 мг/м2 х 6 введений. Далее 
всем больным проводилась брахитерапия СоД 
30-35 Гр в течение недели. Через 2 недели после 
окончания брахитерапии пациенткам из группы 
а проводились 2 курса адъювантной химиотера-
пии по схеме цисплатин 50 мг/м2 1 день плюс 
гемцитабин 1000 мг/м2 1,8 дни каждые 3 недели. 
В группе В адъювантная химиотерапия не про-
водилась. 3-летняя выживаемость без прогресси-
рования в группе а составила 74,4 %, что было 
существенно выше в сравнении с группой В  — 
65,0 %, (р = 0,029), также было получено увели-
чение общей выживаемости, что имело стати-
стическую значимость. однако токсичность 3 и 
4 степени в группе а практически вдвое превы-
шала таковую в группе В (86,5 % и 46,3 %, соот-



ВОПРОСЫ ОНКОЛОГИИ. 2014, ТОМ 60, № 3

284

ветственно; р=0,001), причем чаще наблюдалась 
как гематологическая токсичность 3-4 степени 
(71,9 % и 23,9 %, соответственно), в основном 
это были случаи нейтропении, так и негемато-
логическая токсичность 3-4 степени (р=0,002), 
которая в основном была представлена рвотой и 
диареей. Дополнительный анализ токсичности в 
группе а показал появление данных случаев в 
основном на доадъювантном этапе лечения. По-
иск прогностических факторов эффективности 
лечения не дал значимых результатов: размер 
опухоли и ее гистологический тип  — основные 
предикторы [11]. 

активность таксанов в хЛт мрршм также 
изучалась в платино-содержащих комбинациях и 
в монорежиме. Паклитаксел  — активируя сбор-
ку микротрубочек из димерных молекул тубули-
на и стабилизируя их, ингибирует их деполиме-
ризацию и реорганизацию в интерфазе митоза. 
FB Geara FB и соавт. [14] в рандомизированном 
исследовании 2й фазы сравнил эффективность 
и токсичность хЛт с еженедельным введением 
цисплатина 40 мг/м2 либо паклитаксела 50 мг/
м2 [14]. Статистической разницы в общей вы-
живаемости и без признаков прогрессирования 
у больных получено не было (р=0,65), в группе 
с применением паклитаксела чаще наблюдались 
диарея 3-4 степени и аллергические реакции. 
Сочетание паклитаксела 50 мг/м2 с карбоплати-
ном аUС-2,5 в еженедельном режиме на фоне 
Лт в исследовании I фазы показало достаточ-
ную эффективность (2-летняя беспрогрессивная 
и общая выживаемости составили 80 % и 86 %, 
соответственно) при приемлемой токсичности 
[24]. режим хЛт с сочетанием паклитаксела 135 
мг/м2 и карбоплатина AUC-4,5 каждые 4 недели 
(2 введения) также показал достаточную эффек-
тивность: частота объективных ответов состави-
ла 100 % (70 % полный эффект, 30 % частичных 
регрессий), общая 3-летняя выживаемость боль-
ных для I-IIA, IIB, III and IV составила 89 %, 
91 %, 88 % и 50 %, соответственно [17]. В иссле-
довании 2-й фазы по оценке непосредственной 
эффективности и токсичности хЛт мрршм с 
паклитакселом 175 мг/м2 и цисплатином 75 мг/
м2 каждые 21день полный эффект лечения был 
достигнут в 100 % случаев при умеренной ток-
сичности [18].

В рандомизированном исследовании 2й фазы 
[30] проводилось сравнение эффективности и 
токсичности комбинаций цисплатина 75 мг/м2 
и FU 4000мг/м2/96часов (CF) с цисплатином 75 
мг/м2 и паклитакселом 135 мг/м2 (CP) при хЛт 
мрршм. Цитотастики вводились с 3-недель-
ным интервалом 2 курса на фоне дистанцион-
ного облучения на малый таз до СоД 45-50,4 
Гр в 25-28 фракций для IB-IIAстадий или до 
СоД 50,4-54,0 Гр для IIB-IVA стадий. Далее обе 

группы больных в течение трех недель получали 
брахитерапию до СоД 30 Гр за 6 фракций. не-
которым пациенткам (специфические критерии 
выбора отсутствовали) после окончания лече-
ния проводилось 2 курса адъювантной Пхт по 
прежним схемам. Статистически значимой раз-
ницы в показателях 5-летней общей выживаемо-
сти и без признаков прогрессирования получено 
не было: общая выживаемость составила 79,6 % 
и 80,9 %, без прогрессирвания для групп CF и 
CP  — 67,4 % и 79,1 %, соответственно (р=NS). 
однако частота лейко- и нейтропений 3-4 степе-
ни в группе Ср была выше в сравнении с груп-
пой CF (p <0,001). В другом исследовании 2й 
фазы [38] оценивалась эффективность и токсич-
ность хЛт мрршм с комбинацией паклитак-
села и недаплатина. Дистанционное облучение 
малого таза проводилась роД 1,8 Гр до СоД 
45 Гр в 25 фракций при IIB и до СоД 50 Гр 
в 28 фракций. Цитостатики вводились в ежене-
дельном режиме в течение 6 недель от начала 
облучения: паклитаксел 35 мг/м2 и недаплатин 
20 мг/м2. Далее пациентки получали брахитера-
пию с Ir дважды в неделю до СоД 50 Гр за 10 
фракций для IIB стадии либо 35 Гр за 7 фракций 
для III стадии. Через 30 дней после окончания 
лечения больным проводилось 4 курса консо-
лидирующей химиотерапии паклитакселом 135 
мг/м2 и недаплатином 60 мг/м2 каждые 3 неде-
ли. Частота полных эффектов от проведенного 
лечения составила 88 %. Показатели 2-летней 
выживаемости без прогрессирования и общей 
выживаемости составили 82 % и 93 %, соответ-
ственно. из токсичности лейко/нейтропения 3-4 
степени встречались в 10,9 %, поздние осложне-
ния 3 степени  — в 9 % случаев. 

еще одно исследование по сравнению Лт 
мрршм с хЛт и последующей адъювантной 
химиотерапией было проведено в Китае [35]. 
156 пациенткам с II-III стадиями ршм прово-
дилась конформное облучение малого таза до 
СоД 46-50 Гр в 23-25 фракций, на фоне чего 
больным из группы хЛт вводился цисплатин 
40 мг/м2 в еженедельном режиме. После окон-
чания дистанционного облучения малого таза 
всем больным проводилась брахитерапия до 
СоД 40-48 Гр за 10-12 фракций. Через 10 дней 
после последнего сеанса внутриполостной Лт 
пациенткам из обеих групп было проведено 3 
курса адъювантной химиотерапии по схеме до-
цетаксел 60 мг/м2 1д. + цисплатин 40 мг с 1 по 3 
дни каждые 21 день. Показатели 3-летней общей 
выживаемости в группе хЛт были значитель-
но выше, чем в группе Лт (82,14 % и 57,69 %, 
соответственно, р=0,049), как и частота локоре-
гионального контроля (75,00 % и 46,15 %, соот-
ветственно, р=0,030). токсичность (диарея, лей-
копения, анемия, потеря аппетита) 3-4 степени 
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чаще встречалась в группе хЛт по сравнению 
с Лт (р < 0,05). 

В 1-й фазе другого исследования GINECO 
изучалась активность комбинации иринотекана 
30-40 мг/м2 с цисплатином 20 мг/м2 в еженедель-
ном режиме на фоне дистанционного облучения 
на область малого таза СоД 45 Гр. Учитывая 
дозолимитирующую токсичность 3–4 степени, 
были установлены рекомендуемые дозы ири-
нотекана  — 35 мг/м2 [13]. однако полученные 
данные требуют дальнейшего изучения на более 
широкой популяции больных.

таким образом, доступный анализ имею-
щейся литературы демонстрирует продолжение 
поиска оптимальных комбинаций цитостатиков, 
а также режимов их введения для получения 
наибольшей эффективности хЛт мрршм при 
приемлемой токсичности лечения во всем мире, 
что не позволяет еще прийти к окончательному 
мнению исследователей. 

В россии, к сожалению, до настоящего мо-
мента не существовало единого подхода и еди-
ных рекомендаций по лечению мрршм. При-
менение только сочетанной лучевой терапии, 
различные режимы облучения, химиолучевое 
лечение, необходимость хирургического этапа 
лечения, целесообразность неоадъювантной и 
адъювантной химиотерапии  — все эти вопро-
сы до сих пор остаются открытыми и выбор 
тактики обусловлен клинической практикой и 
техническим оснащением того или иного лечеб-
ного учреждения. несколько поисковых работ в 
рамках диссертационных исследований подтвер-
дили доказанные преимущества хЛт мрршм с 
цисплатин-содержащими схемами лечения [4,6], 
что способствовало внедрению данного метода 
в клиническую практику. В практических ре-
комендациях RUSSCO 2013г., а также в про-
екте федеральных рекомендаций по лечению 
мрршм IIB  — IVA стадий проведение соче-
танной лучевой терапии с еженедельным вве-
дением цисплатина 40 мг/м2 стало стандартом 
лечения [3,5]. 

основываясь на результатах проведенных 
международных исследований, полученных 
успехах при модификации схем лечения и до-
бавлении адъювантной химиотерапии к хи-
миолучевому лечению, с 2012 г. проводится 
совместное клиническое проспективное ран-
домизированное исследование отделений хи-
миотерапии и радиохирургии ронЦ рамн по 
сравнению эффективности и токсичности хЛт 
мрршм с двумя комбинациями цитостатиков: 
комбинация паклитакел 30 мг/м2 + цисплатин 20 
мг/м2 еженедельно на фоне Лт х 6 введений + 2 
курса адъювантной химиотерапии цисплатин 75 
мг/м2 + паклитаксел 175 мг/м2 каждые 3 недели 
и комбинация иринотекан 20 мг/м2 + цисплатин 

20 мг/м2 еженедельно на фоне Лт х 6 введений 
+ 2курса адъювантной химиотерапии цисплатин 
40 мг/м2 1, 8 д. + иринотекан 65 мг/м2 1, 8 д. 
каждые 3 недели. режим лучевой терапии: дис-
танционное облучение на ускорителе электро-
нов КЛинаК 6-18MeV методикой конформно-
го облучения малого таза и зон регионарного 
метастазирования до СоД 50 Гр. на 2м этапе 
проводится брахитерапия на аппарате миКро-
СеЛеКтрон MDR (источник: Ir-192) роД в т.а 
7,5 Гр в режиме 1 раз в 6 дней 4 фракции; от 
полного курса до СоД в т.а 80-86 Гр, в т.В 58-
64 Гр. результаты по эффективности и токсич-
ности проводимого лечения будут представлены 
по мере их получения. 
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Cervical cancer takes the second place in the structure of 
morbidity and the third place in the structure of mortality from 
oncogynecological pathology. A portion of advanced stages 
among newly diagnosed cases is still great. “Gold standard” of 
treatment for locally advanced cervical cancer is   chemoradio-
therapy with cisplatin that leads to a lower risk of death from 
this disease. Improvement of radiotherapy methods allowed to 
bring optimal dose to the primary tumor with the inclusion of 
regional metastasis areas with less risk of damage to surround-
ing healthy tissue and organs. The search for alternative com-
binations of cytostatics, modes of drug administration, adjuvant 
chemotherapy after chemoradiotherapy showed an increase of 
survival in locally advanced cervical cancer patients.
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