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ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ ДИСТАНЦИОННОЙ ЛУЧЕВОЙ 
ТЕРАПИИ РАКА ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ В РЕЖИМЕ 

ГИПОФРАКЦИОНИРОВАНИЯ ДОЗЫ ИЗЛУЧЕНИЯ 

У «Гомельский областной клинический онкологический диспансер», г. Гомель, Беларусь

В статье представлены современные возможности дистанционной лучевой терапии 
местно распространенного рака предстательной железы. Предложена к использованию 
методика 3D-конформной лучевой терапии с модуляцией интенсивности пучка излуче-
ния, с подведением симультанного интегрированного буста в режиме гипофракциони-
рования для лечения местно распространенного рака предстательной железы. На базе 
Гомельского областного клинического онкологического диспансера по данной методике 
пролечены пациенты. Проанализированы результаты их лечения. Отдаленные резуль-
таты лечения оценивались по показателям общей наблюдаемой выживаемости  и вы-
живаемости, свободной от рецидивов. Оценка токсичности, возникшей в результате ЛТ, 
проводилась по стандартам RTOG/EORTC. Результаты исследования пролеченных паци-
ентов свидетельствуют об эффективности предложенной методики и ее преимуществе. 
Лучевая терапия в режиме гипофракционирования хорошо переносится пациентами и не 
сопровождается увеличением частоты и степени выраженности лучевых повреждений 
нормальных тканей.

Разработанная методика позволила повысить показатели 3-летней, 5-летней общей и 
безрецидивной выживаемости.

Ключевые слова: лучевая терапия, рак предстательной железы, гипофракциониро-
вание дозы излучения

Введение

Огромный интерес к проблеме рака 
предстательной железы (РПЖ) объясняет-
ся тем, что данное заболевание является 
одним из распространенных видов опу-
холей у мужчин в большинстве экономи-
чески развитых стран. Ежегодно в мире 
выявляется свыше 400000 случаев РПЖ, 
в ряде стран он занимает в структуре он-
кологических заболеваний 2-е или 3-е 
место после рака легких и рака желудка. 
РПЖ занимает второе место среди причин 
смерти мужчин от злокачественных ново-
образований [1].

В Республике Беларусь, начиная с 2014 
года, РПЖ в общей структуре онкологиче-
ской заболеваемости у мужчин занимает 
первое место. За последние 10 лет забо-
леваемость РПЖ увеличилась в 1,9 раза: в 
2008 году стандартизованный показатель 

заболеваемости составлял 35,2 на 100 тыс. 
мужского населения, в 2017 году – 67,4 на 
100 тыс. мужского населения. Почти у по-
ловины заболевших (43,6%) РПЖ выявля-
ется в III-IV стадии [1, 2].

Лучевая терапия (ЛТ) в последние 
десятилетия благодаря развитию и со-
вершенствованию радиотерапевтическо-
го оборудования прочно зарекомендовала 
себя и является в настоящее время одним 
из ведущих консервативных методов ле-
чения РПЖ на всех стадиях опухолевого 
процесса [3, 4] .

Совершенствование оборудования для 
ЛТ влечет за собой модернизацию про-
грамм расчетов, изменение подходов к 
планированию и определению мишени. 
Для РПЖ данные направления в развитии 
ЛТ наиболее актуальны, что связано с ана-
томо-топографическим расположением 
предстательной железы. 

Клиническая медицина
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Золотым стандартом ЛТ РПЖ в Респу-
блике Беларусь остается 3D-конформная 
лучевая терапия. Однако модернизация со-
временного оборудования позволяет ис-
пользовать в лечении все современные ме-
тодики в ЛТ:

- IMRT (Intensity-Modulated Radiation 
Therapy) – технология ЛТ с модуляцией 
интенсивности;

- VMAT (Volumetric modulated arc ther-
apy) – ротационное объёмно-модулирован-
ное облучение.

Принцип методик состоит в создании 
неравномерного дозного распределения 
в трехмерном пространстве в соответ-
ствии с размерами и конфигурацией опу-
холи путем модуляции интенсивности 
в каждом отдельном поле, создаваемом 
многолепестковым коллиматором. Ис-
пользование ЛТ с модуляцией интенсив-
ности пучка в режиме реального времени 
позволяет подводить более высокую дозу 
к опухоли с сохранением ограничений 
доза-объем для органов риска постлуче-
вых осложнений, что обеспечивает луч-
ший локальный контроль [5].

Все эти методики должны проводить-
ся под обязательным контролем положе-
ния мишени в режиме реального времени 
(IGRT – Image-guided radiation therapy).

Еще одним из современных направ-
лений в повышении эффективности ЛТ 
РПЖ является разработка усовершен-
ствованных методик, основанных на 
знаниях радиобиологических различий 
опухолевой и нормальной ткани. В по-
следние годы в клинической практике 
лечения РПЖ довольно широкое распро-
странение получили различные варианты 
гипофракционирования (ГФ), что пред-
полагает увеличение разовой дозы облу-
чения за фракцию [6]. Доклинические и 
клинические исследования показывают 
высокую чувствительность аденокар-
циномы предстательной железы к бо-
лее высокой дозе за фракцию, при этом 
повышается терапевтический эффект и 
уменьшается риск развития поздних ос-
ложнений со стороны прямой кишки и 

мочевого пузыря. Стандартное фракци-
онирование дозы при ЛТ РПЖ предпо-
лагает подведение 5 сеансов в неделю с 
разовой очаговой дозой (РОД) 1,8-2 Гр, 
суммарная очаговая доза (СОД) варьиру-
ет в диапазоне 70-78 Гр. Продолжитель-
ность ЛТ составляет 7-8 недель. По дан-
ным рандомизированных исследований 
доказано, что более эффективен и эконо-
мически выгоден сокращенный курс ЛТ 
в режиме ГФ. Эти курсы эквивалентны 
по эффективности или даже превосходят 
длительный стандартный режим [6, 7].

Цель работы

Повышение эффективности лучевого 
лечения пациентов с местно распростра-
ненным раком предстательной железы.

Материал и методы исследования

На базе Гомельского областного клини-
ческого онкологического диспансера была 
разработана методика 3D-конформной ЛТ 
местно распространенного РПЖ с моду-
ляцией интенсивности пучка излучения, с 
подведением интегрированного симультан-
ного буста в режиме ГФ: РОД 2,6 Гр; СОД 
65 Гр, всего 25 фракций за 5 недель. Расчет 
дозы для ГФ проводился согласно линей-
но-квадратичной модели с учетом α/β ко-
эффициента [8], суммарная эквивалентная 
доза составила 76,5 Гр. В объем облучения 
включались регионарные лимфатические 
узлы до уровня бифуркации аорты (общие, 
наружные и внутренние подвздошные, 
предкресцовые и обтураторные), предста-
тельная железа и семенные пузырьки.

Рисунок 1 – Положение пациента 
во время процедур планировочной 

компьютерной томографии
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При подготовке плана ЛТ всем паци-
ентам проводилась рентген-топометрия 
на спиральном компьютерном томографе 
(КТ) с применением фиксирующих при-
способлений (рисунок 1).

Во время планировочной КТ марки-
ровалась референсная точка (начало си-
стемы координат КТ) проекции осевого 
и ортогональных лазеров. Границы ска-
нирования: верхняя – верхний край тела 
позвонка L2, нижняя – 2 см ниже нижнего 
края седалищного бугра. Шаг сканирова-
ния 3 мм, толщина скана 3 мм. Объёмы 
облучения и органы риска выделялись на 
каждом КТ-скане. Выделялись следую-
щие объёмы: 

1. CTVpn50 (clinicaltargetvolume) – 
клинический объем облучения включа-
ет: (p) – предстательная железа и семен-
ные пузырьки, (n) – тазовые лимфатиче-
ские узлы;

2. CTVp65 – клинический объем облу-
чения включает визуализируемую на МРТ 
опухоль GTV (grosstumourvolume ), пред-
стательную железу и семенные пузырьки;

3. PTVpn50 (planningtargetvolume) – 
планируемый объем облучения включает 
CTVpn50 c краем отступа 10 мм во всех 
направлениях;

4. PTVp65 – планируемый объем облу-
чения включает CTVp65 с краем отступа 10 
мм во всех направлениях, каудально 5 мм;

5. Органы риска: прямая кишка, моче-
вой пузырь, головки обеих бедренных ко-
стей, область кишечника и спинной мозг.

Дозиметрическое планирование курса 
ЛТ выполнялось на компьютерных плани-
рующих системах «Оncentra Master Plan» и 
«Monaco» (Elekta England).

Оптимизация дозного распределе-
ния в мишени: D(доза)95% ≥95% объ-
ема PTV, но Dmax (максимальная доза) в 
PTV ≤110%. При оптимизации дозы в 
органах риска учитывались рекоменда-
ции QUANTEC (Quantitative Analyses of 
Normal Tissue Effects in the Clinic). Окон-
чательное утверждение плана лечения 
осуществлялось после количественно-
го (кривые гистограммы «Объем-Доза») 

и качественного (посрезового) анализа 
распределения дозы.

Симуляция плана облучения произ-
водилась на рентгеновском симуляторе 
«Simulix Evolushion» (Elekta England). 
На кожу пациента наносились несмы-
ваемые маркеры проекции изоцентра.  
Процедура ЛТ выполнялась на линейном 
ускорителе «Synergy» (Elekta England) с 
энергией фотонов 10 MV. Укладка боль-
ного и контроль его положения на ле-
чебном столе производилась по осевому 
и ортогональному лазерам в положении 
фиксации пациента. Контроль и коррек-
ция положения пациента выполнялись с 
помощью приложения XVI (X-ray volume 
imaging) – IGRT, которое реконструиру-
ет трехмерное объемное изображение 
из серии проекционных двухмерных 
изображений и совмещает его с им-
портированными планировочными КТ-
изображениями.

В рамках рандомизированного ис-
следования в период с января 2012 года 
до августа 2017 года на базе Гомельского 
областного клинического онкологическо-
го диспансера было пролечено 100 паци-
ентов с местно распространенным РПЖ 
(T3-4Nх-1M0). Пациенты распределялись 
на две группы: основную (50 пациентов) 
и контрольную (50 пациентов). Медиа-
на возраста пациентов в основной группе 
составила 66 (63; 71) лет (диапазон от 49 
до 75 лет), в контрольной – 67 (63; 71) лет 
(диапазон от 54 до 75 лет).

В основной группе проводилась 3D-
ЛТ с модуляцией интенсивности пучка 
излучения, с подведением интегрирован-
ного симультанного буста в режиме ГФ 
(РОД 2,6 Гр; СОД 65 Гр, всего 25 фрак-
ций за 5 недель). В контрольную группу 
были включены пациенты, получившие 
ЛТ в режиме стандартного фракциони-
рования (РОД 2 Гр; СОД 78 Гр, всего 
39 фракций за 7,5 недель). Все пациен-
ты облучались на линейном ускорителе 
«Synergy» (Elekta England) с обязатель-
ным контролем положения мишени в ре-
жиме реального времени. Проанализиро-
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ваны результаты лечения пациентов. От-
даленные результаты лечения оценива-
лись по показателям общей наблюдаемой 
выживаемости (ОНВ) и выживаемости, 
свободной от рецидивов (БРВ).

Оценка токсичности, возникшей в ре-
зультате ЛТ, проводилась по стандартам 
RTOG/EORTC.

Статистическая обработка данных 
выполнена с помощью ППП Statistica 8.0 
(StatSoft Inc, USA). Проверку гипотезы 
о нормальности распределения изучае-
мых признаков проводили при помощи 
W-теста Шапиро-Уилка. Результаты ис-
следования представлены в виде медиа-
ны (Ме) и межквартильного размаха (Q1; 
Q3). Качественные показатели представ-
ляли в виде абсолютного числа наблю-
дений и доли (%) от числа пациентов 
в соответствующей группе. Сравнение 
групп по качественным показателям вы-
полнено с помощью критерия χ2 (точный 
двусторонний критерий Фишера). При 
сравнении двух независимых групп по 
количественным признакам использо-
вали U-критерий Манна-Уитни. Оценку 
показателей выживаемости пациентов 
выполняли по методу Каплана-Майера.
Статистическая значимость различий 
выживаемости в группах оценивалась с 
помощью критерия log-rank. Критиче-
ский уровень значимости нулевой ста-
тистической гипотезы (p) принимали 
равным 0,05.

Результаты исследования

Запланированный курс лечения прове-
ден всем пациентам в полном объеме.

В таблице 1 приведена оценка ОНВ 
пациентов  в основной и контрольной 
группах. 

Наблюдается статистически значимое 
различие ОНВ пациентов в основной и 
контрольной группах (рlog-rank=0,036). 

В таблице 2 приведена оценка БРВ в 
основной и контрольной группах. 

Как видно из таблицы 2, отсутствует 
статистически значимое различие БРВ па-
циентов в основной и контрольной груп-
пах (рlog-rank=0,132).

Разработанная методика позволила по-
высить показатели 3-летней, 5-летней об-
щей и безрецидивной выживаемости.

Острые лучевые реакции со стороны 
мочевого пузыря наблюдались у 27 паци-
ентов  основной группы, из них лучевой 
цистит 1 степени тяжести имел место у 
20 (40%) мужчин, 2 степени – у 7 (14%). 
В контрольной группе клинические про-
явления острого лучевого цистита наблю-
дались у 36 пациентов, среди которых лу-
чевой цистит 1 степени наблюдался у 30 
(60%) мужчин, 2 степени – у 6 (12%). На-
блюдалось уменьшение частоты встречае-
мости лучевых реакций со стороны моче-
вого пузыря в основной группе (р=0,065). 
По степени выраженности чаще отмечены 
острые лучевые реакции 1 степени тяже-
сти как в основной (р=0,001), так и в кон-

трольной (р<0,001) группах.  
Острые лучевые реакции 

кишечника наблюдались у 13 
пациентов основной и у 14 па-
циентов контрольной групп. 
Чаще отмечены острые лучевые 
реакции 1 степени тяжести как 
в основной группе (р<0,001), 
так и в контрольной (р=0,001), 
реакции 2 степени были менее 
выражены в основной группе по 
сравнению с контрольной.

Поздние лучевые поврежде-
ния мочевого пузыря были от-

Таблица 1 – Общая наблюдаемая выживаемость 
пациентов основной и контрольной группах

Группа Кол-тво 
пациентов

Показатели ОНВ, %±SE рlog-rank1 год 3 года 5 лет
Основная 50 100 89,4±4,5 82,0±6,5 0,036Контрольная 50 96,0±2,8 86,9±5,0 75,1±8,2

Таблица 2 – Безрецидивная выживаемость 
пациентов в основной и контрольной группах

Группа Кол-во 
пациентов

Показатели БРВ, %±SE
plog-rank1 год 3 года 5 лет

Основная 50 100 89,1±4,6 79,2±10,2 0,132Контрольная 50 95,9±2,8 84,3±5,5 67,5±15,7
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мечены как в основной, так и в контроль-
ной группах у 6 пациентов (12%). Однако 
лучевые повреждения мочевого пузыря 2 
степени тяжести наблюдались реже у па-
циентов, облучавшихся в режиме гипо-
фракционирования дозы (2%), по сравне-
нию с пациентами, получавшими лучевую 
терапию в стандартном режиме фракцио-
нирования дозы (4%).

Поздние лучевые повреждения ки-
шечника в основной группе выявлены 
только у 4 (8%) пациентов, из них 1 сте-
пени – у 3(6%), 2 степени – у 1(2%). В 
контрольной группе поздние лучевые 
повреждения кишечника выявлены у 9 
пациентов (18%), из них у 7(14%) – 1 
степени и у 2(4%) – 2 степени. Статисти-
чески значимых различий по частоте и 
степени выраженности поздних лучевых 
повреждений мочевого пузыря (р=1,000) 
и поздних лучевых повреждений прямой 
кишки (р=0,140) в обеих группах не по-
лучено. Острые и поздние лучевые ре-
акции кишечника и мочевого пузыря 3-4 
степени у пациентов обеих групп не на-
блюдались.

Статистически значимо сократилась 
длительность лечения пациентов основной 
группы – медиана длительности лечения 
составила 34 (34; 36) дней, в контрольной – 
56 (56; 57) дней (р<0,001).

Выводы

Предложена к использованию методи-
ка 3D-конформной ЛТ местно распростра-
ненного РПЖ с модуляцией интенсивности 
пучка излучения, с подведением интегри-
рованного симультанного буста в режиме 
ГФ, которая основана на современных до-
стижениях радиобиологии. Данная мето-
дика хорошо переносится пациентами, не 
сопровождается увеличением частоты и 
степени выраженности лучевых повреж-
дений нормальных тканей, позволяет со-
кратить общее время курса лучевой тера-

пии без снижения эффективности лечения 
и повысить показатели 3-летней, 5-летней 
общей и безрецидивной выживаемости.
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THE EXPERIENCE OF USING REMOTE RADIATION THERAPY OF 
PROSTATE CANCER IN THE HYPOFRACTIONATION DOSE MODE

The article presents the modern possibilities of remote radiation therapy of locally advanced 
prostate cancer. The method of 3D conformal radiation therapy with modulation of the intensity 
of the radiation beam, with the addition of a simultaneous integrated boost in the hypofraction 
mode for the treatment of locally advanced prostate cancer, has been proposed.On the basis of 
the Gomel Regional Clinical Oncology Center, patients were treated using this technique. The 
results of their treatment are analyzed. Long-term treatment outcomes were evaluated in terms 
of overall observed survival and relapse-free survival.Assessment of toxicity resulting from 
RT was carried out according to RTOG / EORTC standards. The results of the study of treated 
patients indicate the effectiveness of the proposed methodology and its advantage.Radiation 
therapy in hypofractionation mode is well tolerated by patients and is not accompanied by an 
increase in the frequency and severity of radiation damage to normaltissues.The developed 
technique allowed to increase the 3-year, 5-year overall and relapse-free survival rates.

Key words: radiation therapy, prostate cancer, hypofractionated external beam radiotherapy
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