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Введение. В статье представлен обзор данных литературы, посвященной комплексному лечению рака предстатель-
ной железы с применением локальной гипертермии. 
Цель исследования – анализ современных российских и зарубежных исследований использования локальной 
гипертермии в комплексном лечении рака предстательной железы, а также анализ отдаленных результатов лечения. 
Материалы и методы. Поиск соответствующих источников проводился в базах данных PubMed, eLIBRARY (вклю-
чались публикации с 2008 по 2023 г.) по ключевым словам: «рак предстательной железы», «локальная гипертермия», 	
«лучевая терапия». При анализе радиобиологических аспектов использовались источники с 2004 г. 
Результаты. Из всех методов, относящихся к физической радиомодификации, локальную гипертермию принято 
считать наиболее перспективной. В рандомизированных зарубежных и российских исследованиях использования 
локальной гипертермии в комплексном лечении рака предстательной железы представлены непосредственные 	
и отдаленные результаты, демонстрирующие положительное влияние терморадиотерапии. 
Заключение. Сочетание локальной гипертермии и лучевой терапии представляется инновационной стратегией, 
позволяющей улучшить контроль над опухолью, повысить эффективность лечения. Однако в настоящее время от-
сутствуют данные о применении терморадиотерапии с использованием новых методик облучения, таких как лучевая 
терапия с модуляцией интенсивности (IMRT), объемно-модулированная лучевая терапия (VMAT), которыми оснаще-
ны современные линейные ускорители. Также не существует единого мнения о применении терморадиомодифика-
ции с учетом объемов облучения рака предстательной железы, в связи с чем требуются дальнейшие исследования. 
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Background. The article presents an overview of literature data on integrative treatment of prostate cancer using local 
hyperthermia. 
Aim. To analyze modern Russian and foreign studies on the use of local hyperthermia in integrative treatment 	
of prostate cancer and its long-term treatment results. 
Materials and methods. The search for relevant sources was performed using the PubMed, eLIBRARY databases 
(publications from 2008 to 2023 were included) with key words “prostate cancer”, “local hyperthermia”, “radiation 
therapy”. For analysis of radiobiological aspects, sources published since 2004 were considered. 
Results. A review of the literature data shows that of all the methods related to physical modifications through 
radiation, local hyperthermia is considered to be the most promising. Analysis of randomized studies on the use of local 
hyperthermia in integrative treatment of prostate cancer published by foreign and Russian researchers showed 
immediate and long-term results demonstrating the positive effect of thermoradiotherapy. 
Conclusion. The combination of local hyperthermia and radiation therapy seems to be an innovative strategy 	
to improve tumor control and increase the effectiveness of treatment. However, there are currently no data on the use 
of thermoradiotherapy using new irradiation techniques, such as intensity-modulated radiation therapy (IMRT), 
volumetric modulated radiation therapy (VMAT) which utilize modern linear accelerators. There is also no consensus 	
on the use of thermoradiomodification in relation to the amount of exposure to the prostate, and therefore further 
research is required.
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Введение
Рак предстательной железы (РПЖ) – одно из наи­

более часто встречающихся онкологических заболева­
ний у мужчин [1]. В структуре заболеваемости злокаче­
ственными новообразованиями мужского населения 
России РПЖ составляет 19,1 % от всех диагностирован­
ных новообразований у мужчин. Показатель заболева­
емости РПЖ в России в 2023 г. составил 86,53 на 100 тыс. 
мужского населения, в Сибирском федеральном окру­
ге – 62,64 на 100 тыс. мужского населения. Смерт­
ность от данной патологии в России в 2023 г. состави­
ла 8,3 % [2]. 

Одним из основных методов лечения РПЖ явля­
ется лучевая терапия, она может быть применена как 
в самостоятельном варианте, так и в качестве компо­
нента комбинированного и комплексного лечения. 
Несмотря на внедрение в клиническую практику со­
временного радиотерапевтического оборудования  
и улучшение способов планирования облучения, у до­
ли пациентов, получавших лучевую терапию, со вре­
менем развивается местный рецидив [3]. Повышение 
суммарной дозы облучения выше 80 Гр ассоциировано 
с увеличением количества постлучевых осложнений, 
что подчеркивает необходимость поиска стратегий для 
модификации проводимого лечения. Локальная гипер­
термия и лучевая терапия представляют собой привле­
кательную комбинацию для улучшения локального 
контроля над опухолью без увеличения риска токсич­
ности для окружающих здоровых тканей [4]. 

Биологические основы локальной гипертермии
Под локальной гипертермией в радиационной он­

кологии понимают кратковременный (в пределах 1 ч) 
локальный нагрев отдельных участков тела до темпе­
ратуры 40–42 °С. При ее сочетании с лучевой терапи­
ей используют термин «терморадиотерапия». В зави­
симости от способа нагрева различают эндогенную 
гипертермию, которая возникает как ответ на введение 
пирогена в организм, а также экзогенную при подве­
дении энергии извне. По способу доставки энергии 
при экзогенной гипертермии различают кондуктивную 
(опухолевая масса нагревается в результате теплопе­
редачи кровотоком от нагретых сред) и радиационную 
(нагрев образуется за счет поглощения энергии внеш­
него излучения ультразвуковых или электромагнитных 
волн) гипертермию [5]. Кондуктивная гипертермия 
имеет один принципиально важный недостаток – вы­
сокий градиент температуры. Данное обстоятельство 
обусловливает высокий риск повреждения нормальных 
тканей во время сеанса гипертермии. В зависимости 
от способа нагрева различают емкостную (нагрев осу­
ществляется за счет частот 3–50 МГц), излучательную 
(более 40 МГц), индуктивную (ультравысокие и высо­
кие частоты магнитными полями) радиочастотную 
гипертермию. Основным преимуществом последнего 
метода является меньший нагрев подкожно-жиро­
вой  клетчатки по сравнению с кожей и мышцами. 
При этом избирательный нагрев внутренних органов 
при данном способе достаточно затруднителен ввиду 
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того, что магнитное радиочастотное поле имеет предел 
проникновения в глубину тканей через подкожно-
жировую клетчатку около 1–2 см [6]. Преимущества 
емкостной радиочастотной гипертермии в основном 
связаны с простотой оборудования и проведения про­
цедуры нагревания. Недостатком является перегрев 
подкожно-жировой клетчатки под электродами из-за 
перпендикулярно направленного вектора электриче­
ского поля на поверхность тела. При применении ап­
пликаторов излучательного типа достигается наилуч­
шее распределение температуры при радиочастотной 
гипертермии поверхностно расположенных опухолей, 
однако также закономерно повышается и риск повре­
ждения здоровых тканей [7].

Термометрический контроль является обязатель­
ным компонентом при проведении сеансов гипертер­
мии для получения информации о температуре в на­
греваемом объеме тканей и оптимальной визуализации 
зоны нагрева в целях оптимизации радиочастотной 
энергии и правильного расположения излучателя. Раз­
личают инвазивную и неинвазивную термометрию.  
В настоящее время в основном используется инвазив­
ная термометрия, которая позволяет определять тем­
пературу нагреваемого участка в реальном времени 
достаточно точно. Несмотря на это, активно разраба­
тываются системы программного обеспечения для 
мониторинга температуры посредством магнитно-ре­
зонансной томографии [8].

С точки зрения радиобиологии гипертермия дей­
ствует как радиосенсибилизирующий агент путем раз­
личных механизмов. Повышение температуры (от 41 
до 43 °C) до сверхфизиологического уровня вызывает 
расширение сосудов и, следовательно, увеличение по­
ступления кислорода в ткани, тем самым уменьшая 
гипоксию и повышая радиочувствительность опухоли 
[9, 10]. Доказано, что гипертермия повышает эффек­
тивность лучевой терапии, подавляя процессы восста­
новления повреждений ДНК за счет ингибирова­
ния как эксцизионной репарации оснований [11], так 
и гомологичной рекомбинации [12]. Стоит отметить, 
что доминирующий механизм гипертермии зависит от 
уровня температуры. При температуре около 41 °C 
более важным механизмом, вероятно, является уси­
ленное насыщение кислородом, в то время как при 
температуре около 43 °C более значимым может быть 
подавление восстановления ДНК [13]. Помимо этого 
было показано, что гипертермия вызывает выработку 
белков теплового шока и увеличивает инфильтрацию 
иммунных клеток, что приводит к активации как вро­
жденных, так и адаптивных иммунных клеток [14]. 
Кроме того, под воздействием высоких температур 
происходит истощение запасов аденозинтрифосфата 
и энергопотенциала опухолевых клеток, возникает 
изменение S-фазы клеточного цикла, приводящее 
к  блокированию митозов опухоли. Таким образом, 

биологическая эффективность локальной гипертермии 
с ионизирующим излучением обусловлена их синер­
гизмом [9, 15].

Цель исследования – анализ современных россий­
ских и зарубежных исследований использования ло­
кальной гипертермии в комплексном лечении РПЖ, 
а также анализ отдаленных результатов лечения. 

Материалы и методы
Поиск соответствующих источников проводили  

в базах данных PubMed, eLIBRARY (включали публи­
кации с 2008 по 2023 г.) по ключевым словам «рак пред­
стательной железы», «локальная гипертермия», «луче­
вая терапия». 

Результаты
Одной из первых работ, продемонстрировавших 

положительный эффект от сочетания лучевой терапии 
и гипертермии, была публикация I. Kaver и соавт. Ав­
торы изучали комбинированный эффект лучевой те­
рапии и гипертермии на моделях мышей с удаленным 
тимусом, которым вводили ксенотрансплантат карци­
номы предстательной железы. Представлены доказа­
тельства того, что комбинированное лечение было 
наиболее эффективным в замедлении роста опухоли. 
При комбинированном использовании гипертерми­
ческой и лучевой терапии среднее время удвоения 
объема опухоли составило 35,5 дня по сравнению с 18 
и 25,5 днями при применении только гипертермиче­
ской или только лучевой терапии соответственно [16]. 

Одной из первых опубликованных работ стало ис­
следование российских коллег. У 147 пациентов  
без отдаленных метастазов были сопоставлены крат­
косрочные и долгосрочные результаты лечения РПЖ 
III и IV стадий. Часть пациентов (n = 38) подверглись 
только облучению, 109 пациентов получили лучевую 
терапию и локальную микроволновую гипертермию. 
Реакцию первичной опухоли оценивали при пальпа­
ции, ультразвуковом исследовании и компьютерной 
томографии. Адъювантная локальная гипертермия 
повысила противоопухолевую эффективность лечения, 
увеличив частоту полного ответа с 69 % при лучевой 
терапии до 94 % при термолучевой терапии. При РПЖ 
III и IV стадий 5-летняя выживаемость также увели­
чилась с 48 до 65 % [17]. 

S. Deger и соавт. опубликовали результаты иссле­
дования, проведенного на базе университета имени 
Гумбольдта в Берлине, в котором приняли участие  
57 пациентов с локализованным РПЖ в период с июля 
1997 г. по декабрь 2000 г. Пациенты получали 3D-кон­
формную лучевую терапию в комбинации с интерсти­
циальной гипертермией с использованием кобальт-
палладиевых термосемян. Последние равномерно 
размещались в предстательной железе. Гипертермия 
создавалась с помощью магнитного поля и проводилась 



195

О
Н

К
О

УР
О

Л
О

ГИ
Я

  
2’

20
25

   
ТО

М
 2

1 
  

  
C

A
N

C
ER

 U
R

O
LO

G
Y 

 2
’2

02
5 

 V
O

L.
 2

1

Обзоры
Reviews

за 6 сеансов 1 раз в неделю в течение 1 ч. Лучевая 
терапия в дозе 68,4 Гр проводилась одновременно 
в ежедневных дозах по 1,8 Гр. Внутрипростатические 
температуры составляли от 42 до 46 °C. Во время ги­
пертермии серьезные побочные эффекты не зафикси­
рованы. Медиана периода наблюдения составила 
36 (3–72) мес. Средний уровень простатического спе­
цифического антигена снизился с 11,6 до 2,4 нг/мл 
через 3 мес после лечения, до 1,3 нг/мл через 12 мес 
и до 0,55 нг/мл через 2 года. Таким образом, авторы 
сделали вывод о перспективности данной комбинации 
в клинической практике [18]. 

Одно из значимых исследований, посвященных 
использованию локальной гипертермии в комплекс­
ном лечении РПЖ, проведено в Японии в период  
с 2013 по 2015 г. Локальная гипертермия в сочетании 
с лучевой терапией использовалась для улучшения 
клинических результатов у пациентов с РПЖ высоко­
го или очень высокого риска (сумма баллов по шкале 
Глисона 8–10, уровень простатического специфиче­
ского антигена ПСА >20 нг/мл, опухоли T3b–T4). Ре­
троспективно проанализированы данные 82 пациен­
тов, получавших лучевую терапию в сочетании  
с локальной гипертермией, и 64 пациентов, получавших 
только лучевую терапию. Локальная гипертермия при­
менялась после сеансов лучевой терапии 1 или 2 раза  
в неделю с использованием системы Thermotron RF-8 
(Осака, Япония). Доказано, что при 3-летнем анализе 
выживаемости пациенты, пролеченные с помощью лу­
чевой терапии с добавлением локальной гипертермии, 
получили наибольшее преимущество, чем при исполь­
зовании только лучевой терапии (78 % против 72 %;  
р = 0,3). В данном исследовании не выявлено различий 
в частоте возникновения лучевых реакций со стороны 
мочеполовой системы, желудочно-кишечного тракта  
II степени и выше у пациентов, получавших или не по­
лучавших локальную гипертермию [4, 19].

Имеется также ряд других работ, свидетельству­
ющих об онкологической эффективности комбинации 
гипертермии с лучевой терапией [20–23]. 

В России имеется немногочисленный опыт при­
менения локальной гипертермии в лечении РПЖ. 

Так, коллеги из Челябинска во главе с А.В. Важе­
ниным провели достаточно объемное исследование  
(n = 895), в котором сравнивали онкологические ре­
зультаты у больных РПЖ III–IV стадий в зависимости 
от применяемого метода лечения: гормональная тера­
пия в монорежиме, комбинация гормональной и лу­
чевой терапии, только лучевая терапия и сочетание 
гормонолучевой терапии и локальной гипертермии. 
Было показано, что пользу от применения терморадио­
модификации получают пациенты с РПЖ III стадии. 
В данном случае у пациентов, получавших комплекс­

ное лечение, 5-летняя выживаемость составила 66,1 %. 
В группе пациентов, которым была добавлена термо­
радиомодификация, выживаемость достигла 76,7 %.  
У пациентов, получавших исключительно лучевую те­
рапию или гормонотерапию, выживаемость составила 
60,4 и 55,2 % соответственно. При диссеминированном 
процессе (РПЖ IV стадии) наибольшую эффектив­
ность показала гормонотерапия [24]. 

На базе РОНЦ им. Н. Н. Блохина c 2000 по 2008 г. 
проведен сравнительный анализ эффективности ле­
чения больных РПЖ с использованием трансуретраль­
ной гипертермии, клинический материал исследова­
ния основан на данных 200 пациентов. В зависимости 
от характера проведенного лечения все больные были 
разделены на 2 группы: основную – пациенты, ко­
торым проведена дистанционная гамма-терапия 
с радиомодификацией трансуретральной микровол­
новой гипертермии на фоне гормонотерапии (n = 92); 
контрольную – пациенты, которые получили гормо­
нолучевое лечение (n = 108). Средний возраст паци­
ентов составил 66,8 года. В процессе лечения после 
сеансов гипертермии имели место такие побочные 
реакции, как дизурия и незначительные уретрорра­
гии. Эти реакции являлись лимитирующими, носили 
временный характер и не требовали дополнительно­
го лечения, купировались самостоятельно. Результа­
ты исследования показали, что  при  комплексном 
подходе к лечению РПЖ, сочетающем в себе кроме 
дистанционной гамма-терапии и  гормонотерапии 
применение локальной трансуретральной гипертер­
мии, увеличивается 3‑летняя онкоспецифическая 
выживаемость на 13 % и 5‑летняя онкоспецифическая 
выживаемость на 47 % у больных с III стадией забо­
левания по сравнению с пациентами, которым про­
ведено лечение, сочетающее дистанционную гамма-
терапию и гормонотерапию [25, 26].

Обобщая вышеизложенное, стоит отметить, что  
в настоящее время отсутствуют данные о применении 
терморадиотерапии в комплексном лечении РПЖ  
с использованием таких методик облучения, как лучевая 
терапия с модуляцией интенсивности (IMRT) и объем­
но-модулированная лучевая терапия (VMAT), которы­
ми оснащены современные линейные ускорители. Дан­
ные методики позволяют оптимально адаптировать 
поля облучения к области опухоли и максимально за­
щищать рядом расположенные органы за счет установ­
ленного в линейные ускорители мультилепесткового 
коллиматора высокой точности. Также не существует 
единого мнения о применении терморадиомодифика­
ции с учетом объемов облучения РПЖ, режимов фрак­
ционирования, нет оценки влияния данной методики 
на частоту и характер лучевых реакций, осложнений  
и продолжительность жизни больных. 
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В настоящее время на базе кафедры онкологии 
Новосибирского государственного медицинского уни­
верситета и в Новосибирском областном клиническом 
онкологическом диспансере проводится исследование 
ретроспективного и проспективного характера, кото­
рое поможет разработать и изучить эффективность ди­
станционной лучевой терапии на современных линей­
ных ускорителях (Elekta “Versa HD”, Elekta “Infinity”)  
и терморадиотерапии в комплексном лечении РПЖ  
в сравнении с контрольной группой без использования 
терморадиотерапии.

Заключение 
Сочетание локальной гипертермии и лучевой те­

рапии представляется инновационной стратегией, 
позволяющей улучшить контроль над опухолью,  
повысить эффективность лечения. Однако на теку­
щий момент отсутствуют данные о применении тер­
морадиотерапии с использованием новых методик 
облучения. Таким образом, необходимы дальнейшие 
исследования в этом направлении, что внесет без­
условный вклад в повышение эффективности лечения 
РПЖ.
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