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Цель исследования: суммировать опыт ле-
чения пациенток с резистентными формами 
гестационной трофобластической неоплазии 
(ГТН) для оптимизации тактики ведения та-
ких пациенток. 

Материалы и методы: проанализированы 
данные 15 пациенток с резистентными фор-
мами ГТН, получавших лечение в НМИЦ он-
кологии им.Н.Н.Петрова в период с 01.01.10 
по 12.11.19. 

Результаты: Из 15 пациенток в трех случа-
ях опухоль первоначально относилась к груп-
пе низкого риска (3/15, 20%), в остальных 
12  — к группе высокого риска (12/15, 80%). 
Из двенадцати больных высокого риска  — 4 
были ультравысокого риска (> 12 баллов по 
FIGO классификации). У пациенток низкого 
риска с резистентными формами в качестве 
второй линии химиотерапии оказалась эффек-
тивна схема EMA-CO. В восьми случаях среди 
пациенток высокого риска комбинированное 
лечение включало хирургический компонент 
(экстирпация матки  — в 3-х случаях, тора-
котомия с метастазэктомией  — в 3-х случа-
ях, гистеротомия с иссечением опухолевого 
узла  — в 1-м случае, иссечение опухолевого 
узла в проекции рубца передней брюшной 
стенки  — в 1-м случае). В трех случаях уль-
травысокого риска ГТН эффективной оказа-
лась схема химиотерапии EMA-EP, в одном из 
них  — без комбинации с хирургическим лече-
нием. Комбинированное лечение в двух дру-
гих случаях эффективно дополнено в одном 
случае  — торакотомией и метастазэктомией, 
в другом  — использованием гамма-ножа для 
удалении метастаза головного мозга. 

Заключение: таким образом, даже в случа-
ях ГТН низкого риска, требуется тщательный 
мониторинг больных, поскольку, несмотря на 
адекватное лечение среди резистентных форм 
в 20% (3/15) случаев встречаются пациент-
ки из группы первоначально низкого риска 
рецидивирования. После неэффективности 
монохимиотерпии метотрексатом пациентки 

ГТН низкого риска могут быть излечены с 
помощью полихимиотерапии по схеме EMA-
CO. Лишь редкие гистологические формы 
(эпителиодноклеточная трофобластическая 
опухоль, опухоль плацентарной площадки) 
не чувствительны к лекарственной терапии 
и требуют хирургического лечения. В случаях 
ГТН ультравысокого риска при резистентно-
сти к химиотерапии 1-й линии эффективна 
схема EMA-EP в сочетании или без хирур-
гического вмешательства. Остаточные «опу-
холевые узлы» после завершения лечения и 
нормализации уровня маркера ХГЧ не всегда 
требуют хирургического удаления, возможно 
их динамическое наблюдение, поскольку по 
результатам наблюдений, когда все же произ-
водилось их иссечение, гистологически жиз-
неспособной опухолевой ткани обнаружено не 
было.
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стическая болезнь; гестационная трофобла-
стическая неоплазия; инвазивный пузырный 
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Введение

Гестационная трофобластическая болезнь 
(ГТБ) является редким новообразованием и 
представлена спектром расстройств, связанных 
с беременностью, которые включают доброка-
чественные/предраковые заболевания (полный 
и частичный пузырный занос, атипический узел 
плацентарного ложа) [1], а также злокачествен-
ные расстройства, такие, как инвазивный пузыр-
ный занос, хориокарцинома, трофобластическая 
опухоль плацентарного ложа и эпителиоидная 
трофобластическая опухоль. Гестационная тро-
фобластическая неоплазия (ГТН)  — термин, ис-
пользуемый для злокачественных и резистент-
ных опухолей.

Инвазивный пузырный занос и хориокарци-
нома являются опухолями, высокочувствитель-
ными к химиотерапии. Лекарственная терапия 
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(в сочетании с хирургическим вмешательством 
или без него) эффективна в 90  — 100% слу-
чаях ГТН низкого риска, в отличие от 80  — 
90%  — при ГТН высокого риска. Тем не менее, 
около 25% этих опухолей будут резистентны к 
первичной терапии и потребуют химиотерапии 
второй линии [2]. 

Женщины с ГТН низкого риска обычно 
получают химиотерапию одним препаратом: 
Метотрексатом (с Лейковорином) или Дакти-
номицином. Восьмидневные схемы лечения 
Метотрексатом являются выбором первой линии 
лечения во многих центрах Европы и Северной 
Америки [3]. Считается, что Дактиномицин свя-
зан с большим количеством побочных эффек-
тов, чем Метотрексат (особенно с алопецией и 
тошнотой). Однако, один Кокрейновский обзор 
химиотерапии первой линии для ГТН низкого 
риска показал, что Дактиномицин с большей ве-
роятностью приведет к первичному излечению, 
чем Метотрексат с сопоставимыми побочными 
эффектами, особенно, если используется двух-
недельная пульс-терапия [4].

Резистентность опухоли к химиотерапии пер-
вой линии возможна у 45% больных ГТН низко-
го риска. Предполагают, что трудности лечения 
такие, как резистентность или неэффективность 
терапии, при ГТН низкого риска, возможно, свя-
заны: с изначально высоким уровнем ХГЧ (>100 
000 мМЕ/мл  — 30% успешного излечения; >400 
000 мМЕ/мл  — терапия неэффективна); с боль-
шим количеством баллов (5-6) по классифика-
ции ВОЗ-FIGO; с наличием гистологического 
диагноза хориокарциномы [5].

При неэффективности первой линии терапии 
для достижения ремиссии начинают вторую ли-
нию химиотерапии (дактиномицин, если до этого 
в качестве первой линии использовался метотрек-
сат, либо режим EMA/CO: этопозид, метотрексат, 
дактиномицин/циклофосфамид, винкристин).

Хотя ГТН высокого риска встречается реже, 
чем ГТН низкого риска, ее лекарственная устой-
чивость к химиотерапии первой линии гораздо 
сложнее поддается лечению.

В настоящее время EMA/CO является стан-
дартом химиотерапии первой линии ГТН высо-
кого риска, поскольку имеет наилучшее соотно-
шение «эффективность/токсичность». Для ГТН 
высокого и очень высокого риска (≥12 баллов) 
режим EMA/EP оказался наиболее эффективным 
по сравнению с EMA/CO с показателями ремис-
сии 88% и 67%, соответственно, однако, с вы-
раженной токсичностью [6].

Такие редкие новообразования, как опухоль 
плацентарного ложа и эпителиоидная трофобла-
стическая опухоль менее чувствительны к хими-
отерапии, и имеют более высокую вероятность 
резистентности. Поэтому первым этапом лече-

ния этих редких опухолей является хирургиче-
ское вмешательство (гистерэктомия с возмож-
ным удалением лимфатических узлов малого 
таза) с назначением адъювантной химиотерапии 
женщинам с метастатическим заболеванием [7].

Даже при использовании стандартного режи-
ма EMA/CO при ГТН высокого риска в 30-40% 
может развиться резистентность или рецидив 
опухоли, что потребует спасательной химиотера-
пии. По мнению ряда авторов [8, 9] возможны-
ми факторами, способствующими развитию рези-
стентности к лечению при ГТН высокого риска 
являются: количество и локализация метастазов 
(прогноз у больных с метастазами в головном 
мозге, печени и желудочно-кишечном тракте 
хуже), неадекватность предыдущего лечения.

В качестве компонента комбинированного ле-
чения резистентных опухолей рассматривается и 
хирургический метод лечения (гистеротомия, ги-
стерэктомия, метастазэктомия) [7]. 

Новым подходом к лечению резистентных 
форм ГТН является иммунотерапия. Согласно 
современным исследованиям таким компонен-
том спасательной терапии может выступать пем-
бролизумаб (иммунный препарат, воздействую-
щий на путь PD1/PDL1). Препарат препятствует 
блокированию активности Т-лимфоцитов опухо-
левыми клетками и восстанавливает подавлен-
ную противоопухолевую активность. В неболь-
шой серии случаев получены обнадеживающие 
результаты, указывающие на его эффективность 
при умеренной токсичности, что делает его ран-
нее применение привлекательной альтернативой 
высокодозной химиотерапии [10, 11]. 

Впервые на конференции ASCO в 2020 г. 
французскими коллегами из центра, занимаю-
щегося лечением ГТН, доложено об успешном 
использовании другого иммунного таргетного 
препарата Авелумаба при резистентных фор-
мах ГТН после неээфективной монохимотера-
пии. Авелумаб представляет собой полностью 
гуманизированное моноклональное анти-PD-L1 
антитело. Исследование изначально было рас-
считано на две когорты пациенток: с резистен-
тыми формами после монохимиотерапии и с ре-
зистентными формами после полихимиотерапии. 
К настоящему времени опубликованы результа-
ты II фазы этого исследования TROPHIMMUN, 
среди когорты пациенток изначально низкого 
риска (в 14-и случаях после неэффективности 
Метотрексата, в 1-м случае после неэффектив-
ности Дактиномицина). За период 2016-2019 
года проанализированы данные этих 15 паци-
енток, получивших Авелумаб в дозе 10 мг/кг 
каждые 2 недели до нормализации уровня ХГЧ 
и затем 3 консолидирующих курсов. В среднем, 
пациентки получили 8 курсов Авелумаба (от 2 
до 11) с удовлетворительной переносимостью. В 
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93% случаев наблюдались побочные проявления 
лишь 1-2 степени, преимущественно слабость 
(33%), тошнота-рвота (33%), инфузионные ре-
акции (27%), расстройство щитовидной железы 
(20%), «сухость» в глазах (20%) и диарея (20%). 
В среднем, длительность наблюдения составила 
30 месяцев. Нормализация уровня ХГЧ достиг-
нута у 8 больных (53%), в среднем, за 9 циклов 
Авелумаба. Не зарегистрировано ни одного ре-
цидива среди этих пациенток. В 7 случаях (47%) 
наблюдалась резистентность к терапии Авелу-
мабом, потребовавшая перехода на полихио-
терпию/комбинированное лечение. По мнению 
авторов стадия заболевания не являлась прогно-
стическим фактором эффективности Авелумаба. 
Таким образом, учитывая выраженную токсич-
ность полихимиотерапии, используемой при 
резистентных формах ГТН, обнадеживающим 
вариантом выбора при лечении этих новообра-
зований может стать иммунотерапия.

Материалы и методы

Проанализированы данные больных резистентны-
ми форами гестационных трофобластических неопла-
зий, получавших лечение в ФГБУ «НМИЦ онкологии 
им.Н.Н.Петрова» в период с 01.01.10 по 12.11.19 года. 
Первоначально в исследование включено 18 пациенток, 
однако, из-за недостаточной полноты данных, потери связи 
с больными, подверглись детальному анализу результаты 
лечения 15 пациенток.

Результаты

За 10-летний период проанализированы дан-
ные 15 пациенток с резистентными формами 
трофобластической болезни (табл. 1). 

Таблица 1. Характеристика пациенток с резистентными 
формами гестационной трофобластической неоплазии

Характеристика пациенток n

Первично низкого риска
Лечение первой линии: 
Метотрексат
Лечение второй линии:
EMA-CO
Комбинированное лечение, включавшее хирургическое

3

3

3
1*

Первично высокого риска
С метастазами в легких
С метастазами в легких и других органах

Лечение первой линии:
Метотрексат
EMA-CO
BEP
Паклитаксел, Цисплатин, 5-FU

Лечение второй линии:
EMA-CO
EMA-EP
Гистеротомия, резекция миометрия

Комбинация с хирургическим лечением:
Гистерэктомия
Торакотомия/метастазэктомия
Иссечение метастаза передней брюшной стенки

12
11
3

2
8**
1
1

4
7
1

3
3
1

*  — опухоль плацентарного ложа
**  — одной пациентке проводилась EMA-CO с несоблюде-
нием режима и дозы препаратов

Средний возраст больных составил 31,08 
года±7,11 (от 20 до 46 лет). 

Время установления диагноза, исходя из 
среднего интервала от предшествующей бере-
менности и началом лечения составил 6,1 мес. 
(1-24 мес.). У 8 пациенток опухоль ассоциирова-
на с доношенной беременностью и установлена 
в период 6,5 мес. после родов (от 1 до 24 мес.), 
у 4  — с медицинским абортом и установлена в 
период 3,5 мес. после искусственного прерыва-
ния беременности (от 1,5 до 8 мес.), у 3  — диа-
гностирован пузырный занос.

При тщательном сборе анамнеза оказалось, 
что основными симптомами заболевания были 
маточные кровотечения (n=8), ошибочно расце-
ненные, как нарушение менструального цикла, 
три пациентки обратились в связи с симпто-
матикой, обусловленной наличием отдаленных 
метастазов: у одной  — птоз правого века, кро-
вохарканье и неврологическая симптоматика, 
у второй  — неврологическая симптоматика, у 
третьей  — нарушение зрения.

Из 15 пациенток в трех случаях опухоль пер-
воначально была из группы низкого риска (3/15, 
20%), остальные 12 были, соответственно, из 
группы высокого риска (12/15, 80%). 

Все пациентки из группы низкого риска были 
старше 30 лет (36 лет, 43 лет и 31 года). Пред-
шествующая диагнозу беременность у одной из 
них закончилась доношенной беременностью, у 
двух других  — замершей беременностью и са-
мопроизвольным выкидышем. В среднем, число 
баллов по системе FIGO, 2009 составило 4,7 бал-
лов (4, 6 и 4 баллов). У одной пациентки в анам-
незе было четыре беременности (искусственное 
прерывание беременности  — 2, роды -1, само-
произвольный выкидыш  — 1), у другой  — 7 
беременностей (самопроизвольный выкидыш  — 
3, роды  — 3, замершая беременность  — 1), у 
третьей  — число беременностей составило 3 
(искусственное прерывание беременности  — 1, 
роды  — 2). Ни у одной пациентки не было от-
даленных метастазов. Всем пациентками прово-
дили стандартный режим химиотерапии (мето-
трексат в сочетании с фолинатом кальция). 

Только в одном случае среди пациенток 
группы низкого риска диагностирована редкая 
гистологическая форма злокачественной трофо-
бластической неоплазии, а именно, опухоль пла-
центарного ложа у 31-летней пациентки. Жен-
щина обратилась с жалобами на кровянистые 
выделения из половых путей, за семь месяцев 
до этого у нее были срочные роды без ослож-
нений, уровень ХГЧ на момент установления 
диагноза составлял 159 мМЕ/мл. По месту жи-
тельства выполнено раздельное диагностическое 
выскабливание полости матки и установлена 
ГТН. Было начато лекарственное лечение в со-
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ответствие с критериями низкого риска, на фоне 
2 цикла химиотерапии выявлена эскалация ХГЧ 
вдвое (до 361,1 мМЕ/мл). Далее осуществлена 
попытка проведения двух циклов химиотерапии 
2-й линии по схеме EMA-CO, на фоне кото-
рой положительной динамики не наблюдалось. 
Учитывая нечувствительность опухоли к лекар-
ственному лечению выполнена экстирпация мат-
ки, с двухсторонней тубэктомией, двусторонней 
тазовой лимфаденэктомией. В удаленном препа-
рате обнаружена эпителиодноклеточная трофо-
бластическая опухоль тела матки с инвазией в 
миометрий более ½ толщины (до 1,2 см), 4 см 
в наибольшем измерении, имевшая сходное мор-
фологическое строение с первичной опухолью 
плацентарной площадки по препаратам матери-
ала диагностического выскабливания полости 
матки. Лимфатические узлы без патологических 
изменений. В дальнейшем у пациентки зареги-
стрировано нормализация уровня ХГЧ, после 
чего она оставлена под наблюдением. 

У двух других пациенток уровень ХГЧ был 
крайне высоким, 19.000 мМЕ/мл и 383.700 мМЕ/
мл, однако, сумма баллов по FIGO/2009 не пре-
вышала 4. В анамнезе число беременностей у 
этих пациенток составило 4 и 7 соответственно. 
На фоне первого и начала второго курса хими-
отерапии метотрексатом у обеих пациенток за-
регистрировано снижение уровня ХГЧ (до 75,56 
Ед/мл у первой и до 5.309 Ед/мл  — у второй), с 
последующим увеличением уровня ХГЧ, что по-
требовало смены химиотерапии на схему EMA-
CO. На фоне проводимой химиотерапии у обе-
их зарегистрирована положительная динамика: в 
первом случае проведено 2 курса, во втором  — 
3 курса химиотерапии до нормализации уровня 
маркера и далее обеим проведено 3 консолиди-
рующих курса. В общей сложности, первая па-
циентка получила 5 курсов, а вторая  — 6 кур-
сов химиотерапии по схеме EMA-CO. Лечение 
пациентки перенесли без выраженных побочных 
явлений, у обеих восстановился менструальный 
цикл после лечения. 

Из 12 пациенток группы высокого риска с 
развившимися резистентными формами заболе-
вания, средний возраст составил 31±7 года и 
колебался от 20 до 46 лет. Только 3 пациентки 
были старше 40 лет (25%), одной было 30 лет, 
остальные восемь были моложе 30 лет. Анам-
нестически отклонений в менструальной функ-
ции у пациенток не выявлено, лишь у одной 
менархе с 16 лет. Нельзя утверждать, что у боль-
шинства пациенток в анамнезе было большое 
число беременностей: только у одной было 14 
беременностей (пять родов, семь абортов и один 
самопроизвольный выкидыш). У трех пациенток 
в анамнезе была единственная беременность, за-
кончившаяся родами, с которой и была ассоци-

ирована трофобластическая неоплазия. В трех 
случаях трофобластической неоплазии предше-
ствовал медицинский аборт, в двух  — замершая 
беременность, но в большинстве случаев  — до-
ношенная беременность (n=7).

В 7-и наблюдениях диагноз хориокарциномы 
подтвержден морфологически до начала лечения. 
В остальных случаях диагноз установлен клини-
чески, по совокупности имеющихся данных. В 
среднем, число баллов составило 10,5 (от 7 до 17 
баллов). Во всех случаях кроме одного, имелись 
метастазы в легкие. В трех случаях метастазы в 
легких сочетались с другими отдаленными ме-
тастазами: у одной пациентки  — с метастаза-
ми в сетчатку глаза, у второй  — с метастазами 
в головной мозг, у третьей  — с метастазами в 
печень и левый надпочечник. Все три пациент-
ки были из группы ультравысокого риска (> 12 
баллов). Всего пациенток ультравысокого риска 
в нашем наблюдении было 4. Только у одной 
пациентки ультравысокого риска (13 баллов, без 
учита еще двух баллов ввиду неадекватной пред-
шествующей химиотерапии), не было других 
отдаленных метастазов, кроме множественных 
изменений в легких, однако, резистентность у 
этой пациентки, возможно, связана с длительным 
установлением диагноза: в течение двух лет жен-
щине выполняли неоднократные выскабливания 
полости матки по поводу «замерших беремен-
ностей», в дальнейшем, по месту жительства 
назначена неадекватное лечения первой линии 
(Метотрексат, Лейковарин). После консультации 
в НМИЦ онкологии им.Н.Н.Петрова проведено 
3 курса EMA-CO, на фоне которого наблюда-
лось снижение уровня маркера с 330000 Ед/мл 
до 182 Ед/мл, рекомендовано продолжить хими-
отерапию по месту жительства, однако, рекомен-
дации не выполнены в связи с осложнениями 
химиотерапии, через месяц  — эскалация ХГЧ 
до 40800 Ед/мл, маточное кровотечение. Выпол-
нена экстирпация матки в лечебном учреждении 
по месту жительства. Проведено еще два курса 
EMA-CO с тенденцией снижения маркера, одна-
ко в дальнейшем  — прогрессирование заболе-
вания (по данным КТ  — в легких увеличение 
количества метастазов), проведено 5 курсов по-
лихимиотерапии EMA-EP, на фоне которой  — 
регресс метастатических изменений, нормализа-
ция уровня маркера. В настоящее время данных 
за рецидив нет.

В восьми случаях комбинированное лечение 
включало хирургический компонент в связи с 
резистентностью опухоли к лекарственному 
лечению (экстрипация матки  — в трех случа-
ях, торакотомия с метастазэктомией  — в трех 
случаях, гистеротомия с иссечением опухолево-
го узла  — в 1 случае, иссечение опухолевого 
узла в проекции рубца передней брюшной стен-
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ки  — в 1 случае). В двух случаях, выполнена 
экстирпация матки по поводу резистентности 
заболевания (одной пациентке на фоне EMA-
CO с выраженными осложнениями лечения и 
эскалацией маркера, второй  — после смены 
химиотерапии с EMA-CO на EMA-EP, но не-
возможности продолжения лекарственной тера-
пии из-за непереносимости). В дальнейшем, в 
первом случае потребовалась смена химиотера-
пии на EMA-EP (суммарно 5 курсов) в связи с 
прогрессированием заболевания по метастазам в 
легких, во втором случае не потребовалось про-
должения лекарственного лечения. Обе пациент-
ки в настоящее время находятся в ремиссии. В 
одном наблюдении экстирпация матки выполне-
на по поводу подозрения на остаточную опухоль 
в матке по данным МРТ, хотя уровень марке-
ров снизился до нормы. По результатам после-
операционного гистологического исследования 
жизнеспособной опухолевой ткани не обнару-
жено, в настоящее время пациентка в ремиссии. 
Аналогичное гистологическое заключение было 
получено у пациентки, которой выполнена ги-
стеротомия, иссечение опухолевого узла матки 
в связи с крупными размерами (5см) и медлен-
ным снижением ХГЧ (10 мМЕ/мл) после 7-го 
курса EMA-CO, после операции в дальнейшем 
в динамике наблюдалась нормализация уровня 
ХГЧ. В настоящее время данных за рецидив нет. 
Пациентке, которой выполнялось иссечение опу-
холи послеоперационного рубца после кесарева 
сечения в связи с маркерным плато (11,07 МЕд/
мл) на фоне второй линии химиотерапии EMA-
EP (после 9 курсов первой линии EMA-CO) ги-
стологически жизнеспособной опухолевой ткани 
также не обнаружено. При послеоперационном 
наблюдении данных за рецидив не получено.

Во всех случаях ультравысокого риска эффек-
тивной оказалась схема химиотерапии EMA-EP, 
в одном случае без комбинации с хирургиче-
ским лечением: пациентке с метастазом в сет-
чатку глаза после установления диагноза ГТН 
ультравысокого риска (резистентной после хи-
миотерапии Паклитаксел, Цисплатин, 5-FU) уда-
лось достичь ремиссии после 4 курсов EMA-EP 
с полным регрессом отдаленных метастазов. В 
двух других случаях пришлось прибегнуть к 
комбинации хирургического, хирургического-
радиоволнового методов лечения. В случае па-
циентки с метастазами в головной мозг, кроме 
торакотомии с метастазэктомией, выполнено 
лучевое лечение на аппарате гамма-нож  — об-
лучение метастаза в головной мозг. В дальней-
шем достигнута нормализация уровня ХГЧ  — 
полная ремиссия. Лишь в одном случае имело 
место крайне неблагоприятное течение заболе-
вание у 29-летней пациентки с метастазами в 
легких, в печень, левый надпочечник. Диагноз 

был установлен через 1,5 года после доношен-
ной беременности по повышенному уровню 
ХГЧ (16672 МЕд/мл), отдаленным метастазам, 
при этом, изменений в матке не отмечено. Не-
эффективными оказались 6 курсов ЕМА/СО, 4 
курса ЕМА/ЕР, 3 курса TIP, хирургическое лече-
ние (торакотомия слева, метастазэктомия с изо-
лированной нормотермической химиоперфузией 
левого легкого, левосторонняя адреналэктомия, 
с гистологическим: подтверждением поражения 
хориокарциномой), 4 курса ЕР (с эскалирован-
ной дозой этопозида), повторное хирургическое 
лечение (торакотомия справа, метастазэктомия 
из правого легкого, изолированная нормотерми-
ческая химиоперфузия правого легкого, гисто-
логически  — хориокарцинома). Пациентка от-
казалась от лечения, через 2 месяца по данным 
компьютерной томографии  — появление новых 
метастазов в левом легком и левой почке, повы-
шение уровня ХГЧ до 128000 МЕд/мл.

Тем не менее, в большинстве случаев ГТН 
оказалась чувствительной к лекарственному 
воздействию с возможностью сохранения ре-
продуктивной функции: у 10 пациенток с со-
храненной репродуктивной функцией во всех 
случаях восстановлен менструальный цикл; у 
одной пациентки наступила беременность через 
четыре года, которая закончилась замершей бе-
ременностью.

Заключение

Таким образом, даже несмотря на невысокую 
частоту резистентности к лечению 1-й линии 
ГТН низкого риска, требуется тщательный мо-
ниторинг данных больных, поскольку несмотря 
на адекватное лечение среди резистентных форм 
в 20% (3/15) случаях встречаются пациентки 
из первоначально низкого риска рецидивирова-
ния. После неэффективности монохимиотерпии 
метотрексатом пациентки успешно могут быть 
излечены полихимиотерапией EMA-CO. Лишь 
редкие гистологические формы (эпителиодно-
клеточная трофобластическая опухоль, опухоль 
плацентарной площадки) не чувствительны к 
лекарственной терапии и потребуют хирурги-
ческого лечения, которое может оказаться един-
ственно эффективным, и впоследствии не потре-
буется лекарственного лечения.

Ведение пациенток с гестационной трофо-
бластической неоплазией требует тщательного 
динамического контроля, строгого соблюде-
ния режимов и временных интервалов лекар-
ственной терапии (в 4 из 15 случаев разви-
лись резистентные формы ввиду несоблюдения 
вышеуказанных рекомендаций). В случаях ре-
зистентности при ГТН ультравысокого риска 
эффективна схема EMA-EP в сочетании или 
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без хирургического вмешательства. Остаточные 
«опухолевые узлы» после завершения лечения 
и нормализации уровня маркера ХГЧ не всегда 
требуют хирургического удаления, возможно их 
динамическое наблюдение, поскольку по резуль-
татам наблюдений, когда все же производилось 
их иссечение, гистологически жизнеспособной 
опухолевой ткани обнаружено не было. В боль-
шинстве случаев, несмотря на большую распро-
страненность опухолевого процесса, возможно 
сохранить фертильность в процессе лечения (в 
10 из 15 случаев).
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Objective: to summarize the experience of treatment pa-
tients with resistant forms of gestational trophoblastic neoplasia 
(GTN). Materials and methods: results of treatment of 15 
patients with resistant forms of GTN treated in the N.N. Petrov 
Research Institute of Oncology through the period 01.01.10-
12.11.19 were analyzed. Results: In three out of the 15 patients 
the tumor was initially characterized as the low-risk (3/15, 
20%), the remaining 12 women were from the high-risk group 
(12/15, 80%). Four out of 12 high-risk patients were ultra-high 
risk (> 12 points according to the FIGO classification). In 
low-risk patients with resistant GTN forms EMA-CO therapy 
proved to be effective as the second line chemotherapy. In 
eight high-risk patients the combined treatment included the 
surgical component (hysterectomy in 3 cases, thoracotomy with 
metastasectomy in 3 cases, hysterotomy with excision of the 
tumor in 1 case, excision of the tumor from the abdominal 
wall  — in 1 case). In three cases of ultra-high risk GTN, 
the EMA-EP chemotherapy proved effectiveness, in one of 
them  — without a combination with surgical treatment. Com-
bined treatment was performed in two other cases: in one case 
with chemotherapy was followed by thoracotomy, metastasec-
tomy, in another  — by a gamma knife radiotherapy of brain 
metastasis. Conclusion: even in cases of low-risk GTN careful 
monitoring of patients is required, despite adequate treatment 
among resistant forms. After the failure of methotrexate mono-
chemotherapy with low-risk GTN patients can be successfully 
treated with EMA-CO chemotherapy. Only rare histological 
forms (epithelioid trophoblastic tumor, placental site tropho-
blastic tumor) are not sensitive to drug therapy and require sur-
gical treatment. In cases of ultrahigh-risk GTN with resistance 
to 1st-line chemotherapy an EMA-EP regimen is effective with 
or without surgical intervention. Residual “tumor nodes” after 
completion of treatment and normalization of the HCG level do 
not always require surgical removal, their dynamic observation 
is possible, because according to the results of observations, 
when they were nevertheless excised, no histologically viable 
tumor tissue was found.

Key words: gestational trophoblastic disease, gestational 
trophoblastic neoplasia, invasive mole, choriocarcinoma, resis-
tant tumor, low-risk, high-risk tumor


