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Введение.	В	настоящее	время	известно,	что	группа	промежуточного	риска	прогрессирования	рака	предстательной	
железы	(РПЖ)	в	соответствии	с	классификацией	Национальной	онкологической	сети	США	(NCCN)	включает	2	под-
группы	–	благоприятного	и	неблагоприятного	промежуточного	риска	прогрессирования.	Оптимальный	объем	тера-
пии	 для	 группы	 неблагоприятного	 промежуточного	 риска	 до	 настоящего	 времени	 не	 установлен.	 В	 частности,		
при	проведении	сочетанной	лучевой	терапии	(СЛТ)	необходимость	применения	и	длительность	гормональной	те-
рапии	(ГТ)	до	настоящего	времени	не	определены.
Цель исследования –	сравнительный	анализ	эффективности	и	токсичности	СЛТ	РПЖ	неблагоприятного	промежу-
точного	риска	прогрессирования	в	самостоятельном	варианте	и	в	комбинации	с	ГТ.
Материалы и методы.	С	мая	2016	г.	по	декабрь	2020	г.	в	клинике	МРНЦ	им.	А.Ф.	Цыба	–	филиала	НМИЦ	радиологии	
84	больным	группы	неблагоприятного	промежуточного	риска	прогрессирования	РПЖ	проведена	СЛТ.	Пациенты	
разделены	на	2	группы:	дистанционная	лучевая	терапия	+	брахитерапия	(n	=	40)	и	дистанционная	лучевая	терапия	+	
брахитерапия	+	ГТ	(n	=	44).	Конформная	дистанционная	лучевая	терапия	проведена	в	режиме	традиционного	фрак-
ционирования	до	суммарной	очаговой	дозы	44–46	Гр,	высокомощностная	брахитерапия	с	источником	192Ir	–	в	разовой	
очаговой	дозе	15	Гр,	однократно.	Медиана	длительности	ГТ	–	6	мес.	Средний	возраст	пациентов	–	65,2	(49–80)	года.	
Медиана	наблюдения	за	больными	–	58,1	(18,6–83,7)	мес.
Результаты.	 При	 медиане	 наблюдения	 4,8	 года	 безрецидивная	выживаемость	 составила	 95	 и	 97,6	%	 в	 группах		
без	ГТ	и	с	ее	применением	соответственно	(p	=	0,578).	Длительность	перерыва	между	этапами	СЛТ	более	4	нед	яв-
лялась	статистически	значимым	фактором	риска	развития	рецидива	РПЖ	(p	=	0,007).	Общая	выживаемость	соста-
вила	97,5	и	93,2	%	в	группах	без	ГТ	и	с	ее	применением	соответственно	(p	=	0,376).
Поздние	генитоуринарные	лучевые	осложнения	I	степени	тяжести	зафиксированы	у	8	(9,5	%)	пациентов,	II	степе-
ни	–	у	1	(1,2	%).	Развитие	стриктуры	уретры	отмечено	у	3	(3,6	%)	больных.	Явления	позднего	лучевого	ректита		
I	степени	тяжести	наблюдали	у	7	(8,3	%)	пациентов,	II	степени	–	у	1	(1,2	%).	Статистически	значимых	различий	в	ча-
стоте	поздних	осложнений	между	группами	с	ГТ	и	без	нее	не	выявлено.	Отмечено	статистически	значимое	(р	=	0,049)	
влияние	объема	предстательной	железы	на	частоту	развития	симптомов	позднего	лучевого	ректита.
Заключение.	Применение	ГТ	не	оказало	значимого	влияния	на	безрецидивную	и	общую	выживаемость	у	больных	
группы	неблагоприятного	промежуточного	риска	прогрессирования	РПЖ	при	проведении	СЛТ.	Частота	развития		
и	 степень	 тяжести	нежелательных	явлений	вполне	приемлемы	и	позволяют	сохранить	высокое	качество	жизни	
больных	РПЖ.

Ключевые слова:	рак	предстательной	железы,	неблагоприятный	промежуточный	риск	прогрессирования,	сочетан-
ная	лучевая	терапия,	гормональная	терапия
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Background. Currently,	the	group	of	intermediate	risk	prostate	cancer	(PC)	includes	2	subgroups	–	favorable	and	unfa-
vorable	intermediate	risk	according	to	the	National	Comprehensive	Cancer	Network	(NCCN)	classification.	The	optimal	
scope	of	therapy	is	not	defined	for	the	unfavorable	intermediate	risk	subgroup.	In	particular,	the	need	for	and	duration	
of	hormone	therapy	(HT)	during	combined	radiotherapy	(CRT)	have	not	yet	been	determined.
Aim.	To	perform	a	comparative	analysis	of	the	efficacy	and	toxicity	of	CRT	in	patients	with	unfavorable	intermediate	
risk	treated	with	and	without	HT.
Materials and methods. Eighty-four (84)	patients	with	unfavorable	intermediate	risk	PC	were	treated	with	CRT	at	the	
clinic	of	the	A.F.	Tsyb	Medical	Radiological	Research	Center	between	May	2016	and	December	2020. Patients	were	di-
vided	into	two	groups:	external	beam	radiation	therapy	+	brachytherapy	(n	=	40)	and	external	beam	radiation	therapy	+	
brachytherapy	+	HT	(n	=	44). Conformal	external	beam	radiation	therapy	was	delivered	with	conventional	fractionation	
to	a	total	dose	of	44–46	Gy	and	the	192Ir	high-dose	rate	brachytherapy	was	delivered	with	a	single	fraction	of	15	Gy.	
Median	duration	of	HT	consisting	of	gonadotropin-releasing	hormone	agonist	was	6	months.	Median	age	was	65.2	years	
(range:	49–80	years).	Median	follow-up	was	58.1	months	(range:	18.6–83.7	months).
Results.	With	a	median	follow-up	of	4.8	years,	progression-free	survival	was	95	%	and	97.6	%	in	the	external	beam	ra-
diation	therapy	+	brachytherapy	group	and	external	beam	radiation	therapy	+	brachytherapy	+	HT	group,	respectively	
(p	=	0.578).	The	break	between	treatment	stages	of	more	than	28	days	was	associated	with	a	statistically	significant	increase	
in	the	risk	of	PC	recurrence	(p	=	0.007).	Overall	survival	for	the	external	beam	radiation	therapy	+	brachytherapy	group	versus	
external	beam	radiation	therapy	+	brachytherapy	+	HT	group	was	97.5	and	93.2	%	(p	=	0.376),	respectively.
Late	genitourinary	toxicity	was	grade	I	in	8	(9.5	%)	patients	and	grade	II	in	1	(1.2	%)	patient.	Urethral	stricture	develo-
ped	in	3	(3.6	%)	patients.	Late	gastrointestinal toxicity	was	grade I	in	7	(8.3	%)	patients	and	grade II in	1	(1.2	%)	pa-
tient.	 There	 were	 no	 statistically	 significant	 differences	 in	 the	 incidence	 of	 late	 complications	 between	 groups		
with	and	without	HT.	There	was	a	statistically	significant	(p	=	0.049)	effect	of	prostate	volume	on	the	incidence	of	late	
radiation	proctitis.
Conclusion.	There	were	no	statistically	significant	differences	in	progression-free	survival	and	overall	survival	in	patients	
with	unfavorable	intermediate	risk	PC	who	received	external	beam	radiation	therapy	+	brachytherapy	with	or	without	HT.		
The	incidence	and	severity	of	adverse	events	were	acceptable	and	allowed	patients	with	PC	to	maintain	high	quality	of	life. 

Keywords:	prostate	cancer,	unfavorable	intermediate	risk	of	progression,	combined	radiotherapy,	hormone	therapy
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Введение
По данным популяционного ракового регистра,  

в России в 2021 г. было выявлено 40 137 новых случаев 
рака предстательной железы (РПЖ), из которых более 
половины (60,7 %) имели локализованную форму 

заболевания [1, 2]. Согласно Национальной онколо-
гической базе данных США, среди впервые выявлен-
ных случаев заболевания РПЖ 46,7 % относятся  
к группе промежуточного риска прогрессирования [3]. 
В настоящее время известно, что данная группа па- 
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циентов гетерогенна по составу и в соответствии  
с классификацией Национальной онкологической 
сети США (National Comprehensive Cancer Network, 
NCCN) включает 2 подгруппы – благоприятного  
и неблагоприятного промежуточного риска прогрес-
сирования (табл. 1) [4]. 

Необходимость выделения подгрупп связана с раз-
личием в прогнозе заболевания: по сравнению с боль-
ными с благоприятным промежуточным риском, па-
циенты группы неблагоприятного промежуточного 
риска имеют более высокий уровень биохимического 
прогрессирования, отдаленного метастазирования  
и смерти от РПЖ [5]. В настоящее время для пациентов 
группы неблагоприятного промежуточного риска про-
грессирования РПЖ рекомендованными являются та-
кие методы лечения, как радикальная простатэктомия 
с лимфаденэктомией, конформная дистанционная лу-
чевая терапия (ДЛТ) в комбинации с гормональной 
терапией (ГТ) на протяжении 4–6 мес. Однако при про-
ведении сочетанной лучевой терапии (СЛТ), которая 
позволяет существенно повысить дозу излучения в опу-
холи, необходимость применения и длительность ГТ  
до настоящего времени не определены [4, 6].

Цель исследования – сравнительный анализ эффек-
тивности и токсичности СЛТ РПЖ промежуточного 
неблагоприятного риска прогрессирования в самосто-
ятельном варианте и в комбинации с ГТ.

Материалы и методы
В исследование были включены 84 пациента груп-

пы неблагоприятного промежуточного риска прогрес-
сирования РПЖ, которым в период с мая 2016 г.  
по декабрь 2020 г. в клинике МРНЦ им. А.Ф. Цыба – 
филиала НМИЦ радиологии проведена СЛТ: конформ-
ная ДЛТ и высокомощностная брахитерапия с источ-
ником 192Ir. Длительность наблюдения за пациентами 
составила от 18,6 до 83,7 мес (медиана 58,1 мес). Сред-
ний возраст пациентов – 65,2 (49–80) года. Средний 
инициальный уровень простатического специфиче-
ского антигена – 11,2 (3–19,8) нг/мл. У всех больных 
диагноз РПЖ верифицирован морфологически.

Пациенты разделены на 2 группы: в 1-й группе  
(n = 40) СЛТ проведена в самостоятельном варианте, 
во 2-й группе (n = 44) – на фоне ГТ аналогами люте-
инизирующего гормона рилизинг-гормона. Медиана 
длительности ГТ составила 6 мес. Характеристика па-
циентов представлена в табл. 2.

Конформная ДЛТ у всех больных проведена на 
линейном ускорителе электронов Elekta Synergy S  
в режиме традиционного фракционирования: в разовой 
очаговой дозе (РОД) 2 Гр, 1 фракция в день, 5 дней  
в неделю, до суммарной очаговой дозы (СОД) 44–46 Гр. 
Топометрическую подготовку у пациентов выполняли 
на спиральном компьютерном томографе с шагом ис-
следования 5 мм в положении, идентичном при реали- 

Таблица 1. Классификация промежуточного риска прогрессирования рака предстательной железы (Национальная онкологическая сеть США, 2023)

Table 1. Classification of intermediate risk prostate cancer (National Comprehensive Cancer Network, 2023)

Факторы промежуточного риска прогресси-
рования рака предстательной железы 
Factors of intermediate risk prostate cancer

Промежуточный 
риск 

Intermediate risk

Характеристика 
Characteristic

Т2b–Т2с
Сумма баллов по шкале Глисона 7 (3 + 4) 
или 7 (4 + 3)
Уровень простатического специфического 
антигена 10–20 нг/мл 
Т2b–Т2с  
Gleason score 7 (3 + 4) or 7 (4 + 3) 
Prostate-specific antigen level 10–20 ng/mL

Благоприятный 
Favorable

1 фактор промежуточного риска, 
и

сумма баллов по шкале Глисона 6 (3 + 3) или 7 (3 + 4),
и

<50 % положительных столбиков при биопсии
 

1 factor of intermediate risk 
and 

Gleason score 6 (3 + 4) or 7 (3 + 4) 
and 

<50 % of positive biopsy cores

Неблагоприятный 
Unfavorable 

2 или 3 фактора промежуточного риска,
и/или

сумма баллов по шкале Глисона 7 (4 + 3),
и/или

≥50 % положительных столбиков при биопсии
 

2 or 3 factors of intermediate risk 
and/or 

Gleason score 7 (4 + 3) 
and/or 

≥50 % of positive biopsy cores
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Таблица 2. Характеристика пациентов

Table 2. Patient characteristics

Характеристика 
Characteristic

Все пациенты (n = 84) 
All patients (n = 84)

1-я группа 
(без гормональной 
терапии) (n = 40) 

1st group (without hormone 
therapy) (n = 40)

2-я группа (с гормо-
нальной терапией) 

(n = 44) 
2nd group (with hormone 

therapy) (n = 44)

p

Средний возраст (диапазон), лет 
Mean age (range), years

65,2 (49–80) 63,9 (54–80) 66,3 (49–78) 0,09

Стадия Т, n (%): 
T stage, n (%):

2а
2b
2с

 

4 (4,8)
6 (7,1)

74 (88,1)

 

1 (2,5)
3 (7,5)

36 (90,0)

 

3 (6,8)
3 (6,8)

38 (86,4)

0,45

Инициальный уровень простатическо-
го специфического антигена: 
Initial prostate-specific antigen level:

<10 нг/мл, n (%) 
<10 ng/mL, n (%)
≥10 нг/мл, n (%) 
≥10 ng/mL, n (%)
cреднее значение (диапазон), нг/мл 
mean value (range), ng/mL

39 (46,4)

45 (53,6)

11,1 (3–19,8)

20 (50)

20 (50)

11,2 (3–19,8)

19 (43,2)

25 (56,8)

11,3 (3–19,2)

0,69

Сумма баллов по шкале Глисона, n (%): 
Gleason score, n (%):

6 (3 + 3)
7 (3 + 4)
7 (4 + 3)

 

18 (21,4)
37 (44,1)
29 (34,5)

 

7 (17,5)
21 (52,5)
12 (30,0)

 

11 (25,0)
16 (36,4)
17 (38,6)

0,9

Сопутствующие заболевания, n (%): 
Concomitant disorders, n (%):

сахарный диабет 
diabetes mellitus
инфаркт миокарда 
myocardial infarction
инсульт 
stroke
гипертоническая болезнь 
hypertensive disease

 

13 (15,5)

9 (10,7)

2 (2,4)

67 (79,8)

 

6 (15,0)

3 (7,5)

1 (2,5)

33 (82,5)

 

7 (15,9)

6 (13,6)

1 (2,3)

34 (77,3)

 

0,9

0,37

0,95

0,55

Перерыв между этапами сочетанной 
лучевой терапии, n (%): 
Break between the stages of combined  
radiotherapy, n (%):

<28 дней 
<28 days
≥28 дней 
≥28 days
медиана, дни 
median, days

 
 

62 (73,8)

22 (26,2)

21

 
 

30 (75)

10 (25)

21

 
 

32 (72,7)

12 (27,3)

20

0,76

Медиана длительности наблюдения 
(диапазон), мес 
Median follow-up (range), months

58,1 (18,6–83,7) 57,5 (32,9–75,4) 59,1 (18,6–83,7) 0,38

зации сеансов ДЛТ, с применением фиксирующих 
устройств; 3D-дозиметрическое планирование прово-
дили на планирующей системе XiO. В клинический 
объем мишени включены предстательная железа  
и проксимальные отделы семенных пузырьков с от-
ступом на планируемый объем мишени 10 мм во все 
стороны. В процессе ДЛТ контроль укладки больных 

проводили с помощью системы объемной визуализа-
ции мишени – IGRT (XVI). 

Брахитерапию проводили на аппарате ГаммаМед 
Плюс под ультразвуковой навигацией с использованием 
источника 192Ir; в РОД 15 Гр, однократно. Для расстановки 
аппликаторов и дозиметрического планирования приме-
няли программное обеспечение Vitesse и BrachyVision. 
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Diagnosis and treatment of urinary system tumors. Prostate cancer

В соответствии с принятым протоколом СЛТ пе-
рерыв между этапами лучевого (дистанционного и кон-
тактного) лечения должен составлять 2–3 нед. В иссле-
дуемой группе пациентов медиана длительности 
перерыва между этапами СЛТ составила 21 день. Тща-
тельный анализ длительности перерывов свидетельст-
вовал о незапланированном его увеличении (≥28 дней) 
у 22 из 84 пациентов из-за сопутствующих острых за-
болеваний пациентов (острой респираторной вирусной 
инфекции), а также из-за перерывов, связанных с офи-
циальными праздничными днями и др.

Тем не менее запланированный курс СЛТ выполнен 
у всех больных. За 2 этапа лечения суммарная эквива-
лентная доза (EQD2), подведенная к предстательной 
железе и проксимальной части семенных пузырьков, 
составила 114,7–116,7 Гр (при α/β = 1,5).

После завершения СЛТ все пациенты находились 
под динамическим наблюдением: в течение первых  
2 лет контрольные осмотры проводили 1 раз в 3 мес. 
Во время осмотров определяли уровень простатиче-
ского специфического антигена в крови, общий анализ 
мочи (1 раз в 3 мес); проводили трансректальное уль-
тразвуковое исследование предстательной железы, 
ультразвуковое исследование органов малого таза  
и почек (1 раз в 6 мес). Магнитно-резонансную томо-
графию органов малого таза и другие методы исследо-
вания выполняли по показаниям.

Анализ функции выживания проводили с помощью 
метода Каплана–Майера. Анализ развития поздних 
осложнений лучевой терапии осуществляли в соответ-
ствии с классификацией RTOG/EORTC (Онкологи- 

ческой группы по радиационной терапии/Европейской 
организации по исследованию и лечению рака).

Результаты
В течение периода наблюдения прогрессирование 

РПЖ отмечено у 3 (3,6 %) из 84 пациентов. В группе 
без ГТ у 1 (2,5 %) пациента наблюдали локальный ре-
цидив заболевания, еще у 1 (2,5 %) пациента одновре-
менно зафиксирован локорегионарный рецидив  
с метастазами в парааортальных лимфатических узлах. 
В группе с применением ГТ у 1 (2,3 %) больного отме-
чен биохимический рецидив. Среднее время до разви-
тия рецидива РПЖ от окончания лечения составило 
30 мес. При медиане наблюдения 4,8 года выжива-
емость без прогрессирования составила 95 и 97,6 %  
в группах без ГТ и с ее применением соответственно 
(p = 0,578) (рис. 1).

При дополнительном анализе выявлено, что дли-
тельность перерыва между этапами лучевой терапии 
более 4 нед являлась статистически значимым факто-
ром риска развития рецидива РПЖ (p = 0,007).

За время наблюдения умерли 4 (4,8 %) больных,  
из них 3 пациента группы с применением ГТ (1 –  
от новой коронавирусной инфекции (COVID-19),  
1 – от хронической сердечной недостаточности, 1 –  
от рака легкого). В группе без применения ГТ умер  
1 пациент (от черепно-мозговой травмы). Таким обра-
зом, опухолевоспецифическая выживаемость в обеих 
группах составила 100 %. Общая выживаемость соста-
вила 97,5 и 93,2 % в группах без ГТ и с ее применени-
ем соответственно (p = 0,376) (рис. 2).

Рис. 1. Кривые Каплана–Майера, характеризующие выживаемость 
без прогрессирования в зависимости от режима терапии
Fig. 1. Kaplan–Meier curves characterizing progression-free survival 
depending on the treatment regimen

Рис. 2. Кривые Каплана–Майера, характеризующие общую выжива-
емость в зависимости от режима терапии
Fig. 2. Kaplan–Meier curves characterizing overall survival depending  
on the treatment regimen

Log-rank р = 0,578 Log-rank р = 0,376  
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Поздние лучевые осложнения I степени тяжести 
со стороны нижних отделов мочевыводящих путей 
отмечены у 8 (9,5 %) из 84 пациентов, поздние лучевые 
осложнения II степени – у 1 (1,2 %). Развитие стрикту-
ры уретры зарегистрировано у 3 (3,6 %) больных. Явле-
ния позднего лучевого ректита I степени тяжести наблю-
дали у 7 (8,3 %) пациентов. Поздние лучевые осложнения 
II степени – у 1 (1,2 %) пациента. Статистически значи-
мых различий в частоте поздних осложнений между 
группами с ГТ и без нее не выявлено.

Отмечена взаимосвязь между объемом предста-
тельной железы до начала СЛТ и частотой возникно-
вения позднего лучевого ректита. Так, среди пациентов 
с симптомами позднего лучевого ректита объем пред-
стательной железы составлял в среднем 48 (42–50) см3, 
тогда как у пациентов без позднего лучевого ректита –  
34 (27–41) см3 (р = 0,049) (рис. 3).

Обсуждение
В ряде исследований продемонстрировано пре-

имущество комбинации конформной ДЛТ с эскала-
цией дозы и ГТ у пациентов группы неблагоприятно-
го промежуточного риска прогрессирования РПЖ. Так, 
K.O. Castle и соавт. предоставили убедительные данные 
об увеличении выживаемости без прогрессирования 
РПЖ при добавлении короткого курса ГТ (≤6 мес)  
к конформной ДЛТ до СОД 75,6–78 Гр (IMRT или 3D). 
При медиане наблюдения 58 мес выявлено статисти-
чески значимое увеличение выживаемости без про-
грессирования РПЖ в группе с применением ГТ –  
74 и 94 % соответственно (p = 0,0049) [7]. Z.S. Zumsteg 
и соавт. также продемонстрировали повышение эф-
фективности лечения больных группы неблагоприят-
ного промежуточного риска прогрессирования РПЖ 
при комбинации конформной ДЛТ с эскалацией СОД 
≥81 Гр и ГТ на протяжении 6 мес. В исследование бы-
ли включены 600 пациентов. Медиана наблюдения 

составила 71 мес. Применение ГТ улучшало 8-летние 
показатели выживаемости без биохимического про-
грессирования (75,1 % против 65,3 %; p = 0,002), сни-
жало риск отдаленного метастазирования (6,4 % про-
тив 10,6 %; p = 0,045) и смерти от РПЖ (2,2 % против 
7,2 %; p = 0,013) [5].

Однако до настоящего времени нет ответа на во-
прос, насколько необходимо назначение ГТ при эска-
лации дозы в опухоли выше 81 Гр у пациентов группы 
неблагоприятного промежуточного риска прогресси-
рования РПЖ. Данные об эффективности СЛТ ± ГТ 
у этой группы больных противоречивы. В ряде иссле-
дований продемонстрировано повышение эффектив-
ности лечения при комбинации СЛТ и ГТ. Так,  
L.C. Mendez и соавт. опубликовали результаты срав-
нительного анализа эффективности СЛТ (высокомощ-
ностной брахитерапии в РОД 15 Гр однократно с по-
следующим курсом конформной ДЛТ в РОД 2,5 Гр до 
СОД 37,5 Гр) РПЖ неблагоприятного промежуточно-
го риска прогрессирования с применением ГТ на про-
тяжении 4–6 мес и без нее. В анализ включены  
156 пациентов. Авторы продемонстрировали статисти-
чески значимое увеличение 3- и 6-летней безрецидив-
ной выживаемости в группе больных с применением 
гормонолучевой терапии в сравнении с СЛТ в само-
стоятельном варианте – 97,9 % против 92,4 % и 90,4 % 
против 81,8 % соответственно (p = 0,043). Однако до-
бавление ГТ не улучшало показатели выживаемости 
без отдаленных метастазов РПЖ (p = 0,221) [8]. В на-
шем исследовании при медиане наблюдения 4,8 года 
выживаемость без прогрессирования составила 95  
и 97,6 % в группах без ГТ и с ее применением соответ-
ственно (p = 0,578). При анализе литературы мы не 
нашли исследований, посвященных вопросу длитель-
ности перерыва между этапами ДЛТ и брахитерапии. 
В большинстве опубликованных работ перерыв состав-
ляет 2–3 нед [8–10]. В нашем исследовании медиана 
длительности перерыва составила 21 день. При этом 
перерыв между этапами лечения ≥28 дней значимо 
повышал риск рецидива РПЖ (p = 0,007).

N. Andruska и соавт. на основании Национальной 
онкологической базы данных США провели сравни-
тельный анализ эффективности различных методов 
лучевой терапии у пациентов группы неблагоприят-
ного промежуточного риска прогрессирования РПЖ 
[11]. Среди групп исследования СЛТ была проведена 
3440 пациентам, комбинация СЛТ с ГТ – 2418. При 
медиане наблюдения 60 мес между группами не было 
выявлено статистически значимых различий в пока-
зателях общей выживаемости (отношение рисков 0,99; 
95 % доверительный интервал 0,87–1,11; p = 0,82).  
В нашем исследовании общая выживаемость состави-
ла 97,5 и 93,2 % в группах без ГТ и с ее применением 
соответственно. Различия в группах также были ста-
тистически незначимы (p = 0,376).

Рис. 3. Взаимосвязь между объемом предстательной железы и разви-
тием позднего лучевого ректита
Fig. 3. Relationship between prostate volume and the development of late 
radiation proctitis
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Также представляются интересными данные ана-
лиза частоты применения ГТ при проведении СЛТ  
у больных РПЖ промежуточного риска прогрессиро-
вания в США, опубликованного в 2019 г., согласно 
которому среди 35 045 больных группы неблагоприят-
ного промежуточного риска прогрессирования ГТ  
в клинической практике получают только 42 % паци-
ентов, а среди пациентов моложе 65 лет этот показатель 
еще несколько ниже и составляет 40,1 %. Более того, 
применение ГТ у данной группы пациентов снизилось 
на 8,1 % за период 2010–2015 гг. по сравнению с пери-
одом 2004–2009 гг. (42,1 % против 50,2 %) [12].

С учетом изложенного необходимо проведение 
проспективных рандомизированных исследований для 
более точного определения терапевтической роли ГТ 
в комбинации с СЛТ в лечении больных РПЖ неблаго-
приятного промежуточного риска (например, в насто-
ящее время продолжается исследование RTOG 08-15 
(NCT00936390)).

Гормональную терапию назначают для повышения 
эффективности лечения. При этом к настоящему вре-
мени опубликовано достаточное количество работ,  
в том числе метаанализов, по изучению влияния ГТ  
на развитие сердечно-сосудистых заболеваний, диабета, 
остеопороза и ряда других заболеваний [13–16]. В 2017 г. 
T. Pickles и соавт. представили результаты анализа вли-
яния короткого курса ГТ в объеме гормонолучевого 
лечения у пациентов с РПЖ промежуточного риска 
прогрессирования (n = 2013) на частоту смертности  
от сердечно-сосудистых заболеваний. Медиана наблю-
дения составила 7,9 года. Медиана длительности ГТ –  
6 мес. Многофакторный анализ подтвердил повышение 
частоты смерти от сердечно-сосудистых заболеваний 
при применении ГТ по сравнению с группой, в которой 
лучевая терапия была проведена в самостоятельном 
варианте (отношение рисков 1,95; 95 % доверительный 
интервал 1,15–3,34; p = 0,014) [17]. В нашем исследова-
нии после проведенного лечения в группе без ГТ вновь 
возникшие сердечно-сосудистые заболевания, такие 
как инфаркт миокарда, аритмия, отмечены у 1 (2,5 %) па-
циента, в группе с применением ГТ – у 4 (9,8 %). Раз-
личия статистически незначимы (p = 0,359), однако 
обращает на себя внимание почти 4-кратное увеличение 
частоты сердечно-сосудистых заболеваний у пациентов, 
которым проведена ГТ.

Согласно опубликованным данным, несмотря на 
различия в подводимых дозах и режимах фракциони-
рования, авторы исследований отмечают приемлемую 
токсичность СЛТ. Так, по данным H. Yamazaki и соавт., 
поздняя генитоуретральная и гастроинтестинальная 
токсичность ≥II степени составила 15 и 3 % [18], по дан- 

ным В.В. Махнева и Д.Л. Бенциона – 5,6 и 2,2 % со-
ответственно [19]. В исследовании N. Shahid и соавт. 
поздняя токсичность со стороны мочевыводящих пу-
тей и желудочно-кишечного тракта ≥III степени со-
ставила 4 и 0 % соответственно [20]. В исследовании 
L. Åström и соавт. при 10-летнем наблюдении поздняя 
генитоуретральная токсичность ≥II степени тяжести 
составила 28 %, ≥III степени – 6 %. Поздняя гастро-
интестинальная токсичность ≥II степени отмечена  
в 12 % случаев, ≥III степени – в 1 %. Авторы отметили, 
что большой объем предстательной железы и трансуре-
тральная резекция в анамнезе оказывали значимое вли-
яние на развитие осложнений со стороны мочевыводящих 
путей ≥II степени [21]. Результаты проведенного нами 
исследования свидетельствуют о приемлемом уровне ток-
сичности СЛТ. Клинически значимые осложнения со 
стороны нижних отделов мочевыводящих путей ≥II сте-
пени мы наблюдали у 4 (4,8 %) пациентов, со стороны 
нижних отделов желудочно-кишечного тракта – только 
у 1 (1,2 %) пациента (в соответствии с классификацией 
RTOG/EORTC). Статистически значимых различий  
в частоте развития поздних осложнений СЛТ между груп-
пами с применением и без ГТ не выявлено. 

По данным нашего исследования, объем предста-
тельной железы не влиял на частоту развития ослож-
нений со стороны мочевыводящих путей. При этом 
выявлена взаимосвязь между объемом предстательной 
железы и частотой развития позднего лучевого ректи-
та. У пациентов с симптомами позднего лучевого рек-
тита объем предстательной железы составлял в среднем 
48 (42–50) см3, тогда как у пациентов без позднего 
лучевого ректита – 34 (27–41) см3 (р = 0,049). Очевид-
но, что на увеличение частоты развития нежелательных 
явлений лучевой терапии со стороны прямой кишки 
оказало влияние увеличение объемов облучения при 
большом размере предстательной железы.

Заключение
Таким образом, результаты проведенного нами 

исследования демонстрируют хорошую эффективность 
СЛТ у больных РПЖ неблагоприятного промежуточ-
ного риска прогрессирования. Применение ГТ не ока-
зало значимого влияния на выживаемость без прогрес-
сирования и общую выживаемость. Необходимо 
проведение проспективных рандомизированных ис-
следований для определения роли ГТ в комбинации  
с СЛТ в лечении больных РПЖ неблагоприятного про-
межуточного риска прогрессирования. Частота разви-
тия и степень тяжести нежелательных явлений вполне 
приемлемы и позволяют сохранить высокое качество 
жизни больных РПЖ.
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