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 Цель. Оценка безопасности послеоперационной лучевой терапии на область ложа удаленной предстательной 
железы (ЛУПЖ) с использованием режимов экстремального гипофракционирования дозы (5 фракций по 6,6–7 Гр). 
Материалы и методы. С апреля 2019 г. по март 2020 г. в ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздра-
ва России 15 больным раком предстательной железы проведена стереотаксическая лучевая терапия (СТЛТ) 
на область ЛУПЖ. В зависимости от клинической ситуации различали адъювантную и спасительную СТЛТ. 
Для лечения использовали линейные ускорители электронов с энергией тормозного излучения 6 МэВ. Оцени-
вались три режима фракционирования: 5 фракций по 6,6 Гр, 5 фракций по 6,8 Гр и 5 фракций по 7 Гр. В ка-
честве клинического объема облучения определено ЛУПЖ с границами оконтуривания по RTOG (2010). 
Результаты. Медиана наблюдения за пациентами составила 7,6 [2,2; 9,9] (1,3–11,6) месяцев. Из 15 больных адъ-
ювантная СТЛТ выполнена трем наблюдаемым, а оставшимся 12 пациентам — спасительная СТЛТ (4 — ранняя, 
8 — отсроченная). Показатели ранней лучевой токсичности оценены у 12 пациентов. Ранние нарушения со сто-
роны нижних мочевыводящих путей 1-й степени отмечены у 8 (66,7 %) из 12 человек. Токсичность 2-й и более 
степеней в раннем периоде не наблюдалась. Клинические признаки ранней токсичности 1-й степени со стороны 
прямой кишки выявлены у пяти (41,7 %) из 12 наблюдаемых. У одного пациента (8,3 %) отмечена примесь крови 
в кале, потребовавшая проведения медикаментозной коррекции, что расценивалось как токсичность 2-й степени. 
Выводы. Послеоперационная СТЛТ области ЛУПЖ — перспективный современный метод лучевого лече-
ния больных раком предстательной железы. Представленные методики адъювантной и спасительной СТЛТ 
осуществимы в клинической практике и характеризуются приемлемым уровнем ранней лучевой токсич-
ности.
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спасительная; стереотаксическая лучевая терапия.
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 Purpose. Assess the safety of postoperative radiation therapy on the area of the prostate bed (PB) using extreme dose 
hypofractionation (5 fractions of 6.6–7 Gy). Materials and methods. From April 2019 to March 2020 at the National 
Medical Center of Oncology named after N.N. Petrov of the Ministry of Health of the Russian Federation in the first 
15 patients of the prostate cancer carried out stereotactic radiation therapy (SRT) on the PB. Depending on the clinical 
situation, adjuvant and salvage SRT were distinguished. Linear electron accelerators with 6 MeV energy are used for treat-
ment. Three factional regimes were evaluated: 5 factions of 6.6 Gy, 5 factions of 6.8 Gy and 5 factions of 7 Gy. The clinical 
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target volume is defined by RTOG (2010). Results. The median of follow-up was 7.6 (1.3-11.6) months. Of the 15 patients, 
adjuvant SRT performed three observed, and the remaining 12 patients – salvage SRT (4 – early, 8 – delayed). Acute 
radiation toxicity was estimated in 12 patients. Early impairment from the lower urinary tract 1 degree was observed 
in 8 (66.7%) 12 of them. Toxicity of 2 or more degree in the early period was not observed. Clinical signs of early 1st de-
gree toxicity from the rectum were found in five (41.7%) of the bowel of the 12 observed. One patient (8.3%) there was 
a mixture of blood in the feces, which required a medical correction, which was considered as toxicity of the 2nd degree. 
Conclusions. Postoperative SRT of the PB region is a promising modern method of radiation treatment of patients with 
prostate cancer. The presented methods of adjuvant and salvage SRT are feasible in clinical practice and are characterized 
by an acceptable level of early radiation toxicity.

 Keywords: radical prostatectomy; biochemical progression; local relapse; adjuvant; salvage; stereotactic radia-
tion therapy.

ВВЕДЕнИЕ

Радикальная простатэктомия до  настояще-
го времени остается одним из  наиболее распро-
страненных методов радикального лечения рака 
предстательной железы (РПЖ) различных групп 
риска. Техника выполнения этого вмешательства 
за  последние 20  лет претерпела существенные из-
менения. Позадилонная и  промежностная ради-
кальная простатэктомии, выполняемые открытым 
доступом, постепенно были заменены на  лапаро-
скопическую (эндоскопическую) операцию, ко-
торую, в свою очередь, все чаще выполняют в ро-
бот-ассистированном варианте [1]. Технические 
преимущества робототехники позволили снизить 
частоту интра- и послеоперационных осложнений, 
однако существенно не  повлияли на  онкологичес-
кую эффективность лечения [2]. К сожалению, ча-
стота рецидивов РПЖ при разных видах хирурги-
ческого вмешательства фактически не различается 
и,  в  зависимости от  стадии заболевания, лежит 
в интервале от 30 до 50 % в течение 10 лет наблю-
дения [3, 4]. Основная причина местной послеопе-
рационной прогрессии — оставление позитивного 
хирургического края [5–7]. Несмотря на  общую 
положительную динамику снижения частоты по-
зитивного хирургического края, обнаружение опу-
холевых клеток в крае резекции после радикальной 
простатэктомии остается самой распространенной 
характеристикой патоморфологического заключе-
ния среди всех солидных новообразований у муж-
чин, особенно при местнораспространенных фор-
мах заболевания [8].

Адъювантная или спасительная лучевая тера-
пия у  больных РПЖ с  высоким риском рецидива 
после радикальной простатэктомии или его нали-
чием является общепризнанным подходом [9–11]. 
Стандартным режимом фракционирования как 
первичной радикальной, так и послеоперационной 
дистанционной лучевой терапии является подве-

дение разовой очаговой дозы (РОД) в  1,8–2 Гр. 
Накопленный опыт свидетельствует, что для до-
стижения локального контроля при РПЖ необхо-
дима эскалация суммарной очаговой дозы (СОД) 
более 70 Гр [12]. Очевидно, что при стандартном 
режиме фракционирования для этого потребуется 
не  менее  35 сеансов облучения. В  последние годы 
в  клиническую практику введено достаточное ко-
личество режимов умеренного гипофракциониро-
вания (РОД 2,5–4,0  Гр), что позволяет сократить 
сроки лечения [13]. Таким образом, возможность 
применения режимов экстремального гипофрак-
ционирования или стереотаксической лучевой те-
рапии (СТЛТ) с РОД более 4,1 Гр на область ложа 
удаленной предстательной железы (ЛУПЖ) при 
еще более ограниченном числе фракций (обычно 
5–7), продемонстрировавших превосходные ре-
зультаты в лечении первичных больных [14], пред-
ставляется оправданной и перспективной.

Целью исследования явилась оценка безопас-
ности послеоперационной лучевой терапии на об-
ласть ЛУПЖ с  использованием режимов экстре-
мального гипофракционирования дозы (5 фракций 
по 6,6–7 Гр).

МаТЕРИаЛы И МЕТОДы
С апреля 2019 г. по апрель 2020 г. в ФГБУ «НМИЦ 

онкологии им.  Н.Н. Петрова» Минздрава России 
15  пациентам с  РПЖ проведена послеоперацион-
ная СТЛТ в режиме экстремального гипофракцио-
нирования. В исследование включали больных ве-
рифицированным РПЖ, перенесших радикальную 
простатэктомию.

В зависимости от клинической ситуации разли-
чали адъювантную и спасительную СТЛТ. В рамках 
последнего варианта лучевого лечения выделяли 
раннюю и отсроченную СТЛТ.

Показанием к адъювантной СТЛТ являлось на-
личие одного или нескольких неблагоприятных 
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факторов риска возникновения рецидива по  дан-
ным патоморфологического исследования опера-
ционного материала: экстракапсулярная инвазия 
(рТ3а) и/или клинически значимый позитивный 
хирургический край, инвазия опухоли в семенные 
пузырьки (рТ3в). Клиническая значимость пози-
тивного хирургического края определялась исходя 
из нескольких позиций: по протяженности — более 
3 мм [5–7]; по причине оставления — экстрапроста-
тический (ассоциированный с  рТ3а); по  числу  — 
множественный, независимо от  протяженности 
опухоли в крае резекции отдельных локализаций.

Спасительную СТЛТ проводили больным в раз-
личные сроки возникновения биохимического 
(клинического местного) рецидива:
•	 ранняя спасительная СТЛТ — проведение луче-

вого лечения при уровне простатического спе-
цифического антигена (ПСА) до 0,5 нг/мл;

•	 отсроченная спасительная СТЛТ — проведение 
лучевого лечения при уровне ПСА равного или 
более 0,5 нг/мл.
При выборе объема облучения, ограниченного 

областью ЛУПЖ, учитывались следующие критерии:
•	 отсутствие данных о поражении регионарных 

лимфатических узлов по  результатам патомор-
фологического исследования операционного 
материала (рN0) или лучевого обследования по-
сле радикальной простатэктомии в случае подо-
зрения на  рецидив (позитронно-эмиссионная 
томография, совмещенная с  компьютерной 
томографией, (ПЭТ/КТ) с  68Ga-ПСМА или 
11С-холином, магнитно-резонансная томогра-
фия (МРТ), компьютерная томография (КТ)) 
(адъювантная и спасительная СТЛТ);

•	 отсутствие данных о наличии отдаленных метас-
тазов (адъювантная и спасительная СТЛТ);

•	 отсутствие персистенции ПСА (адъювантная 
СТЛТ);

•	 ISUP group 1–3 (спасительная СТЛТ);
•	 время наступления биохимического рецидива 

более 18 мес. (спасительная СТЛТ);
•	 время удвоения ПСА более 12 мес. (спаситель-

ная СТЛТ).
Биохимический рецидив как показание для луче-

вого лечения определяли в соответствии с общепри-
нятыми критериями: последовательное двукратное 
повышение уровня общего ПСА при его значении 
более 0,2 нг/мл [10]. Применялась стратификация 
пациентов с  признаками биохимической прогрес-
сии на группы низкого и высокого риска [15].

Местным рецидивом после радикальной про-
статэктомии считали признаки изолированного 
прогрессирования РПЖ в  области ЛУПЖ (про-
стата ± семенные пузырьки) на  фоне роста ПСА, 
соответствующего критериям рецидива. В  ка-
честве основного метода диагностики местных ре-
цидивов использовали ПЭТ/КТ с  68Ga-ПСМА или 
11С-холином. При отсутствии возможности про-
ведения ПЭТ/КТ применяли контрастную МРТ. 
Гистологическая верификация местного рецидива 
не  производилась ввиду высокой частоты ложно-
отрицательных результатов биопсии области ЛУПЖ 
[16].

Противопоказания к проводимому лучевому ле-
чению включали следующие состояния:
•	 стриктура везикоуретрального анастомоза 

(наличие клинически значимой инфравезикаль-
ной обструкции);

•	 проводимое ранее лучевое лечение на  область 
малого таза;

•	 острые инфекционные заболевания;
•	 хронические воспалительные заболевания пря-

мой кишки.
Перед лечением оценивали качество мочеис-

пускания (индекс International Prostate Symptom 
System (IPSS), Quality of Life (QoL) (WHO, 1993) 
и  дневник мочеиспускания), максимальную ско-
рость мочеиспускания по данным урофлоуметрии 
и объем остаточной мочи.

Важным условием при формулировании показа-
ний для любого варианта послеоперационной луче-
вой терапии является необходимость исключения 
стриктуры везикоуретрального анастомоза, часто-
та которой варьирует, по данным литературы, в до-
статочно широком интервале: от 1,6 до 29,9 % [17]. 
При небольших сроках формирования стриктуры 
везикоуретрального анастомоза (стадия компенса-
ции и субкомпенсации) урофлоуметрия может быть 
неинформативной. В случае получения сомнитель-
ных результатов при проведении уродинамическо-
го исследования мы рекомендуем выполнять уре-
троцистоскопию и восходящую уретрографию.

В случае адъювантной СТЛТ сроки ее проведе-
ния после радикальной простатэктомии лежали 
в интервале от 2 до 6 мес. (в среднем — 4). Время 
начала лучевого лечения определяли индивиду-
ально с учетом следующих факторов: восстановле-
ние удержания мочи, особенности послеопераци-
онного периода (осложнения, несостоятельность 
анастомоза, длительность стояния уретрального 
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катетера, наличие лимфокист, свищей в  парарек-
тальной клетчатке). Начало проведения спаси-
тельной СТЛТ обусловлено регистрацией биохи-
мического рецидива. В  связи с  незначительными 
сроками наблюдения оценка эффективности апро-
бируемых протоколов СТЛТ (биохимическая про-
грессия) не производилась.

Безопасность исследуемых режимов СТЛТ оце-
нивалась по  частоте и  выраженности лучевых ре-
акций и осложнений. Анализ лучевой токсичности 
осуществлялся в  соответствии с  общеприняты-
ми критериями RTOG/EORTC и  с  учетом терми-
нологических рекомендаций CTCAE v. 5.0  [18]. 
Выделяли раннюю (в  пределах первых трех меся-
цев после окончания лучевого лечения) радиаци-
онную токсичность со  стороны мочевыводящих 
путей  (РМЛТ) и  нижних отделов желудочно-ки-
шечного тракта (прямой кишки) (РПЛТ), а  также 

поздние (после девяти месяцев с момента оконча-
ния лучевого лечения) осложнения дистанционной 
лучевой терапии со стороны мочевыводящих путей 
и со стороны прямой кишки.

Методика СТЛТ области ЛУПЖ. С  целью по-
вышения точности подведения энергии излучения 
к  тканям использовались рентгеноконтрастные 
маркеры, аналогичные первичной СТЛТ РПЖ. 
Для этого, за  сутки до  предлучевой топометри-
ческой подготовки под контролем трансректально-
го ультразвука промежностным доступом произ-
водили установку двух маркеров: кпереди (10 мм) 
и  на  уровне везикоуретрального анастомоза, от-
ступив вправо и влево от срединной линии по 5 мм 
(рис. 1, с).

Дополнительная третья метка может быть уста-
новлена в  субтригональную зону по  срединной 
линии. При наличии в  области ЛУПЖ рентгено-

Рис. 1.	Дозиметрическое	обеспечение	СТЛТ	области	ЛУПЖ:	а	—	пример	3D-модели	плана	лечения	с	использованием	двух	динамических	
арок	с	модуляцией	интенсивности	(RapidArc);	b	—	3D-модель	облучаемого	ЛУПЖ	(оранжевый	цвет)	и	критических	органов:	мочевого	пу-
зыря	(желтый),	прямой	кишки	(темно-красный),	головок	бедренных	костей	(синий);	c	—	пример	изодозного	распределения	(корональный	
скан),	слева	от	везикоуретрального	анастомоза	видна	рентгеноконтрастная	метка;	d	—	клинический	и	планируемый	объемы	облучения	
(сагиттальный	скан),	в	области	ложа	семенных	пузырьков	видны	рентгеноконтрастные	скобы,	используемые	в	качестве	ориентиров
Fig. 1.	Dosimetric	support	of	the	stereotactic	radiotherapy	on	the	prostate	bed:	а	–	example	of	a	3D	model	of	a	treatment	plan	using	two	dynamic	
arches	(RapidArc);	b	–	3D	model	of	irradiated	prostate	bed	(orange)	and	organs	at	risk:	bladder	(yellow),	rectum	(dark	red),	femur	heads	(blue);	
c	–	an	example	of	isodose	distribution	(coronal	scan),	to	the	left	of	the	vesico-urethral	anastomosis	is	visible	X-ray	contrast	gold	seed;	d	–	clinical	
and	planned	target	volumes	(sagittal	scan),	x-rays	of	contrast	staples	used	as	landmarks	are	visible	in	the	area	of	the	prostate	bed

а

c

b

d
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контрастных инородных тел (скоб и  клипс) ис-
пользование маркеров представляется нецелесо-
образным (рис. 1, d).

Методика подготовки нижних мочевыводящих 
путей без катетеризации подразумевает моче-
испускание за  1,5 ч до  сеанса облучения. После 
мочеиспускания пациенту не  рекомендуется пить 
жидкость для комфортного заполнения мочевого 
пузыря (около 150 ± 10 мл). Катетеризация моче-
вого пузыря осуществлялась перед топометрией 
и  каждым сеансом СТЛТ. Устанавливался дву-
ходовый катетер Foley Ch 14-16, баллон катете-
ра  — 10 мл. Как недостаточное, так и  чрезмерное 
введение жидкости в  баллон катетера может спо-
собствовать деформации контуров шейки мочево-
го пузыря. Полость мочевого пузыря заполнялась 
150 мл раствора 0,9 % NaCl, после чего осуществля-
лась умеренная тракция за павильон катетера и на-
ложение на  него пластикового зажима в  области 
наружного отверстия мочеиспускательного канала.

Топометрическое исследование включало 
в  себя МРТ и  КТ в  положении лечебной уклад-
ки с иммобилизацией пациента на лечебном сто-
ле по  стандартной для СТЛТ методике. Помимо 
изоб ражений, полученных в  ходе топометрии, 
использовались последовательности ПЭТ/КТ 
(при С-СТЛТ). После выполнения процедуры 

совмещения импортированных в  планирующую 
систему Calipso v. 4.0 (Varian) МРТ-, КТ- и ПЭТ/
КТ-изображений  осуществлялось оконтурива-
ние мишени (ЛУПЖ) и окружающих нормальных 
тканей в соответствии с рекомендациями RTOG 
(2010) [19] (табл. 1).

В качестве критических органов определяли сле-
дующие: прямая кишка, мочевой пузырь и головки 
бедренных костей. Так как у  послеоперационных 
больных частота эректильной дисфункции прибли-
жается к 90 %, оконтуривание луковицы полового 
члена не осуществляли.

Для перевода доз, которые давали пациентам 
при СТЛТ, в  эквивалентные дозы (equi-effective 
dose  — EQD2), подводимые при дистанционной 
лучевой терапии в  режиме стандартного фракци-
онирования (РОД 2 Гр), мы использовали понятие 
о конвертировании каждого режима в эквивалент-
ный режим по 2 Гр за фракцию, дающий такой же 
биологический эффект (табл. 2).

Лучевое лечение проводили в  виде пяти 
ежеднев ных (исключение  — выходные дни) сеан-
сов облучения с использованием линейных ускори-
телей электронов Novalis Tx, Clinac или Truebeam 
(Varian) с энергией тормозного фотонного облуче-
ния 6  МэВ, позволяющих подводить дозу посред-
ством технологии RapidArc (рис. 1, а).

Таблица 1 / Table 1
Оконтуривание ложа предстательной железы во время лучевой терапии после простэктомии
Prostate bed contouring during post-prostatectomy radiotherapy

Границы 
оконтуривания

Уровень оконтуривания

ниже верхнего края лобкового симфиза выше верхнего края лобкового симфиза

Передняя граница Задняя поверхность лобкового симфиза Задние 1–2 см стенки мочевого пузыря

Задняя граница Передняя стенка прямой кишки Мезоректальная фасция

Нижняя граница 8–12 мм ниже везикоуретрального анастомоза Уровень окончания d. deferens или 3–4 см выше 
уровня симфиза

Латеральная граница Мышцы: m. levator ani, m. obturator internus Висцеральная фасция (fascia sacrorectogenitopubic)

Таблица 2 / Table 2
Значения суммарных и эквивалентных доз, подводимых при исследуемых режимах фракционирования
The values of the total and equivalent doses administered during the investigated fractionation modes

Адъювантная СТЛТ
Спасительная СТЛТ

биохимический рецидив местный рецидив
5 фракций по 6,6 Гр (СОД 33 Гр) 5 фракций по 6,8 Гр (СОД 34 Гр) 5 фракций по 7 Гр (СОД 35 Гр)
EQD2 76,4 Гр EQD2 80,6 Гр EQD2 85,0 Гр

Примечание. СТЛТ — стереотаксическая лучевая терапия.
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РЕзУЛьТаТы
Клиническая характеристика пациентов. Медиа-

на наблюдения за  пациентами составила 7,6 [2,2; 
9,9] (1,3–11,6) мес. Средний возраст  — 66,5 ± 6,3 
(58–81) года, индекс массы тела — 27,1 [23,5; 30,6] 
(21,5–32,6) баллов.

Позадилонная радикальная простатэктомия 
выполнена 3 пациентам, лапароскопическая  — 
10  и  роботическая  — 2 пациентам. Медиана сро-
ка проведения СТЛТ на  область ЛУПЖ после 
предшест вующего оперативного вмешательства 
составила 32 [11; 56] (4,0–78,0) мес. Из 15 больных 
адъювантная СТЛТ выполнена 3 наблюдаемым, 
а оставшимся 12 пациентам — спасительная СТЛТ 
(4  — ранняя, 8  — отсроченная). Все пациенты 
со спасительной СТЛТ принадлежали к группе низ-
кого риска биохимического рецидива.

Медиана ПСА на  момент начала адъювантной 
и  спасительной СТЛТ составила 0,55 [0,25; 1,35] 
(0,06–3,0) нг/мл. У 2 пациентов группы спаситель-
ной СТЛТ после радикальной простатэктомии за-
фиксирован феномен персистенции ПСА.

Распределение пациентов в  зависимости от  па-
томорфологической стадии и  степени дифферен-
цировки опухоли (ISUP, 2014) представлено следу-
ющим образом: рТ 2–8 (53,3 %), рТ 3а — 3  (20 %), 
рТ 3в  — 4 (26,7 %), и  I  группа  — 3 (20 %), II груп-
па — 6 (40 %), III группа — 6 (40 %) соответственно. 
Периневральная и  лимфоваскулярная инвазия 
отмечены в  7 (46,7 %) и  2 (13,3 %) случаях соот-
ветственно. В  большинстве наблюдений опухоль 
была представлена ацинарной аденокарциномой — 
11 (73,3 %) пациентов, у 3 (20 %) больных обнару-
жен мелкоацинарный и  у  1 (6,7 %)  — пенистокле-
точный вариант РПЖ. Опухоль в  крае резекции 
зафиксирована у  6  (40 %) больных, из  которых 
5 человек имели протяженный характер экстензии. 
По причине оставления положительного хирурги-
ческого края больные группировались следующим 
образом: у 4 — экстрапростатический и у 2 — ин-
трапростатический. У 2 (13,3 %) пациентов в обла-
сти ЛУПЖ остались семенные пузырьки.

Местный рецидив диагностирован у  8 (66,7 %) 
из 12 больных. Из этого числа 2 пациентам в дру-
гих учреждениях осуществлена гистологическая 
верификация подозрительных изменений. ПЭТ/КТ 
с 68Ga-ПСМА проведена у 10 (66,7 %) из 15 человек. 
Зона везикоуретрального анастомоза в  качестве 
места локализации рецидива определена у 6 боль-
ных, а область ложа семенных пузырьков (субтри-

гональная зона)  — у  2 пациентов. Средний объем 
рецидивного очага составил 1,79 (0,85–3,5) см3.

Сохраняющееся послеоперационное недержа-
ние мочи на момент начала лучевого лечения отме-
чено у 4 (26,7 %) из 15 пациентов. Исходно ни у од-
ного пациента не  диагностировано патологии 
со стороны прямой кишки. Эректильная функция, 
достаточная для половой жизни, отсутствовала 
у всех пациентов.

На момент начала проведения лучевого ле-
чения 6 (40 %) из  15 пациентов проводили гор-
мональную депривационную терапию. Учитывая 
предположительно локальный характер прогрес-
сии РПЖ, продолжать депривационную терапию 
после СТЛТ не рекомендовали.

Ранняя лучевая токсичность. В  соответствии 
со сроками наблюдения на данный момент удалось 
оценить показатели ранней мочевой и ранней пря-
мокишечной лучевой токсичности (РМЛТ и РПЛТ) 
у 12 пациентов.

Ранние нарушения со стороны нижних мочевы-
водящих путей были представлены изменениями, 
которые можно отнести к изменениям 1-й степени, 
не требующим какой-либо коррекции. Клинически 
они проявлялись учащением моче испускания более 
чем в два раза по сравнению с исходным уровнем, 
а также эпизодами незначительной по объему поте-
ри мочи вследствие возникшей ургентности de novo. 
Всего РМЛТ 1-й степени отмечена у  8 (66,7 %) 
из  12  человек. Нарушений 2-й и  более степени 
в раннем периоде не зафиксировано.

Нарушения функции прямой кишки после ис-
следуемых режимов СТЛТ в  большинстве случаев 
были представлены жалобами, характерными для 
РПЛТ 1-й степени: увеличение частоты позывов 
к дефекации, не требующее медикаментозной кор-
рекции, или боль в  прямой кишке, не  требующая 
назначения анальгетиков. Подобные изменения 
выявлены у  5 (41,7 %) из  12 больных. У  1 (8,3 %) 
пациента отмечена примесь крови в  кале (РПЛТ 
2-й  степени), потребовавшая проведения медика-
ментозной коррекции.

ОбСУжДЕнИЕ
Послеоперационная лучевая терапия является 

важнейшим компонентом лечения больных РПЖ. 
Облучение может обосновываться потребностью 
дополнения хирургического вмешательства в рам-
ках так называемого мультимодального подхода 
(адъювантная лучевая терапия), а  также рассма-
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триваться в  качестве вынужденной меры в  случае 
рецидива заболевания (спасительная лучевая те-
рапия). Радиобиологические исследования, а также 
накопленный клинический опыт привели к  тому, 
что в  последние годы широкое распространение 
получили различные варианты умеренного гипо-
фракционирования дозы (РОД 2,5–4,0 Гр) [10, 11]. 
Вместе с тем суммарная длительность лечения даже 
при гипофракционном облучении (19–25 фракций) 
составляет 30–45 дней. Экстремальное гипофрак-
ционирование или СТЛТ РПЖ подразумевает под-
ведение СОД посредством ограниченного (чаще 
5 фракций) числа сеансов облучения. Таким обра-
зом, вместе с предлучевой подготовкой продолжи-
тельность лечения составляет всего 9–10 дней, что 
дает возможность сократить время пребывания па-
циента в стационаре минимум в три раза.

Одним из  наиболее сложных вопросов лучево-
го лечения больных РПЖ после радикальной про-
статэктомии является выбор адекватного объема 
облучения. В определенных клинических ситуаци-
ях (поражение регионарных лимфатических узлов 
или подозрение на  него) необходимо локорегио-
нарное воздействие, подразумевающее облучение 
путей регионарного лимфооттока (СОД 44–50 Гр) 
с  подведением дополнительной дозовой нагрузки 
на  область ЛУПЖ до  СОД выше 70 Гр (согласно 
клиническим рекомендациям ЕАУ 2019  — мини-
мум 66 Гр) [10]. Такой подход позволяет повысить 
контроль над заболеванием, однако характеризует-
ся более выраженной лучевой токсичностью [20].

Облучение области ЛУПЖ  — второй стандарт-
ный вариант послеоперационного лучевого лече-
ния РПЖ. Клинически значимый положительный 
хирургический край, рТ3а/в, верифицированный 
гистологически или радиологически местный ре-
цидив при условии отсутствия данных о  распро-
странении процесса за пределы области ЛУПЖ дает 
основание сокращать объемы облучения до границ 
зоны анастомоза и удаленных семенных пузырьков. 
Случаи изолированного биохимического рециди-
ва представляют известные трудности при опреде-
лении объемов дистанционной лучевой терапии. 
По  нашему мнению, для оптимизации послеопера-
ционной лучевой терапии при изолированном био-
химическом рецидиве целесообразно применять 
алгоритм распределения больных с биохимическим 
рецидивом на группы риска, предложенный, а затем 
и апробированный специалистами Европейской ас-
социации урологов (EAU risk group) в 2018 г. [15, 21]. 

В  качестве основных предикторов выделены сум-
ма баллов по  шкале Глисона, время наступления 
биохимического рецидива и  время удвоения ПСА, 
продемонстрировавшие наиболее значимую связь 
с  показателями общей, канцероспецифической 
и  безметастатической выживаемости. В  настоящее 
время этот подход рекомендован для выбора в  ка-
честве лечебной тактики активного лечения или на-
блюдения [10]. Отнесение больного к группе биохи-
мического рецидива низкого риска, вероятно, дает 
основание ограничиться ЛУПЖ при проведении 
спасительной дистанционной лучевой терапии.

Отдельного внимания заслуживает такой био-
химический феномен, как персистенция ПСА после 
радикальной простатэктомии. Его регистрация опре-
деляет всегда «спасительный» характер дистанцион-
ной лучевой терапии. Уровень ПСА, достигший после 
радикальной простатэктомии минимального уровня 
0,1  нг/мл и  выше, ассоциируется с  высокой вероят-
ностью дальнейшей прогрессии заболевания, даже 
при условии интактности удаленных регионарных 
лимфатических узлов [22]. Так как персистенция ПСА 
представляет собой один из  наиболее неблагопри-
ятных сценариев у  больных, требующих достаточно 
агрессивного, а  зачастую и  комбинированного  лече-
ния [23], изолированное облучение ЛУПЖ представля-
ется оправданным только в том случае, когда патомор-
фологическое заключение удаленной предстательной 
железы позволяет объяснить относительно высокий 
послеоперационный уровень маркера (протяженный 
положительный хирургический край, наличие рези-
дуальных тканей простаты). В  нашем исследовании 
отмечены два случая персистенции ПСА, сочетавши-
еся с  клинически значимым положительным хирур-
гическим краем, что давало основания ограничиться 
ЛУПЖ при проведении спасительной СТЛТ.

Практическая реализация идеи СТЛТ на область 
вероятного или диагностированного местного реци-
дива после радикальной простатэктомии возможна 
двумя путями. При первом варианте проводят об-
лучение видимого очага, при втором  — облучение 
всего ЛУПЖ со стандартными границами по RTOG 
(2010). Второй вариант представляется нам более це-
лесообразным. Так, определение границ макроско-
пического рецидива невозможно в случае адъювант-
ной СТЛТ за  исключением редких случаев, когда 
в  ходе операции оставляются видимые ткани  про-
статы (апекс, семенные пузырьки). По этой же при-
чине этот вариант мало реализуем при изолирован-
ном биохимическом рецидиве. Основным методом 
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диагностики местного рецидива является ПЭТ/КТ 
с  68Ga-ПСМА, при которой независимо от  уровня 
ПСА средний показатель выявляемости локальной 
прогрессии составляет около 35 % [24], а  при зна-
чениях ПСА ниже 1 нг/мл чувствительность мето-
дики составляет 50 % [25]. При этом доказано, что 
максимально раннее проведение спасительной дис-
танционной лучевой терапии (пороговое значение 
ПСА менее 0,5 нг/мл) оказывает значимое влияние 
на прогноз заболевания [26].

Первыми, кто сообщил свой опыт примене-
ния СТЛТ у  пациентов с  местным рецидивом по-
сле радикальной простатэктомии, были B. Detti et 
al. [27]. В работе, опубликованной в 2016 г., сообща-
ется о результатах спасительной СТЛТ, выполнен-
ной с помощью линейных ускорителей электронов 
CyberKnife у 16 пациентов с медианой наблюдения 
10 мес. Исследователи оценили безопасность двух 
режимов фракционирования: 5 фракций по  6 Гр 
до СОД 30 Гр (в анамнезе радикальная простатэк-
томия и дистанционная лучевая терапия на область 
малого таза) и 5 фракций по 7 Гр (только радикаль-
ная простатэктомия). В качестве клинического це-
левого объема облучения рассматривался видимый 
очаг в  области ЛУПЖ. У  наблюдаемых больных 
не отмечено ни одного случая выраженной лучевой 
токсичности 3-й степени со стороны нижних моче-
выводящих путей и прямой кишки.

Второй подход, то  есть облучение всего ЛУПЖ 
по  RTOG (2010), представили L.K. Ballas et al. [28]. 
Ими приведены сравнительные результаты показа-
телей лучевой токсичности при трех режимах экс-
тремального гипофракционирования: 15 фракций 
по 3,6 Гр, 10 фракций по 4,7 Гр и 5 фракций по 7,1 Гр. 
Минимальный срок наблюдения составил 6 мес. (ме-
диана — 14,1 мес.). В исследование вошли 24 паци-
ента, которым СТЛТ выполняли в качестве как адъ-
ювантной, так и спасительной процедуры. За время 
наблюдения не было отмечено ни одного случая лу-
чевой токсичности 3-й степени со стороны нижних 
мочевыводящих путей и прямой кишки.

В начале 2020 г. опубликованы результаты пер-
вого рандомизированного исследования I  фазы, 
выполненного S. Sampath et al. [29]. Цель исследо-
вания — оценка токсичности трех режимов эскала-
ции дозы на  область ЛУПЖ в  виде трех режимов 
фракционирования дозы: СОД 35, 40 и 45 Гр, подве-
денных в виде пяти ежедневных фракций в группе 
из 26 пациентов. Клинический целевой объем облу-
чения включал в себя всю область ЛУПЖ. Доставка 

энергии осуществлялась на  линейном ускорителе 
электронов TrueBeam STX в виде двух компланар-
ных арок (RapidArc). Медиана наблюдения соста-
вила 60 мес. для 35 Гр, 48 мес. для 40 Гр и  33 мес. 
для 45 Гр. Связь между величиной СОД и выражен-
ностью лучевых осложнений носила незначимый 
характер. Поздняя токсичность ≤2-й и ≥3-й степени 
со стороны прямой кишки составила 11 и 0 %, ниж-
них отделов мочевыводящих путей — 38 и 15 % со-
ответственно. Авторы делают вывод, что эскалация 
дозы до 45 Гр существенно не повышает выражен-
ности лучевых осложнений, имеет схожие уровни 
поздней токсичности 3-й степени и не обеспечива-
ет более высокий уровень биохимического контро-
ля по сравнению с СОД в 40 Гр.

Наибольший опыт спасительной СТЛТ опи-
сан в  работе G. Francolini et al. [30], которые про-
анализировали результаты лечения 90 пациентов 
в  трех  радиотерапевтических центрах Италии  [30]. 
Лучевую терапию проводили в пять фракций с СОД 
30–40 Гр. Наиболее часто подводили 35 Гр в 5 фрак-
ций (77,8 %). Во всех случаях облучали макроскопи-
ческий/радиографический очаг в  области ЛУПЖ. 
Использовали линейные ускорители электронов 
CyberKnife или VeroR. Медиана наблюдения соста-
вила 21,2 (2–64) мес. Сопутствующую гормональную 
депривационную терапию проводили 17 (19 %) па-
циентам. Полный биохимический ответ, определен-
ный как снижение ПСА менее 0,2 нг/мл (nadir), был 
достигнут у  39 (43,3 %) из  90  пациентов. Биохими-
ческий рецидив был определен как БХР-1 (повыше-
ние ПСА >10 % от уровня до начала СТЛТ) и БХР-2 
(повышение ПСА выше 0,2 нг/мл у пациентов с ПСА 
nadir < 0,2 нг/мл или два последовательных повы-
шения ПСА >25 % по отношению к nadir у пациен-
тов с ПСА nadir < 0,2 нг/мл). 25 (27,8 %) пациентов 
имели признаки биохимической прогрессии с меди-
аной отсутствия БХР-1 равной 36,4 мес. У 32 (35,5 %) 
пациентов зафиксирована прогрессия заболевания 
в соответствии с критериями БХР-2 и медианой вре-
мени его отсутствия 24,3 мес. Анализ случаев реци-
дивов показал, что местный рецидив отмечен в 2 на-
блюдениях, в 11 — наличие отдаленных метастазов 
и  у  12  пациентов на  момент обследования опреде-
лить причину роста ПСА не  удалось. За  все время 
наблюдения не зафиксировано ни одного случая лу-
чевой токсичности 3-й и более степени.

Анализ опубликованной на  сегодняшний мо-
мент литературы позволяет сделать вывод, что уве-
личивается интерес к изучению возможности при-
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менения послеоперационной СТЛТ у больных РПЖ 
на область ЛУПЖ, которая может быть реализова-
на двумя различными способами. В данной работе 
представлены результаты первого отечественного 
опыта использования СТЛТ у пациентов после ра-
дикальной простатэктомии с  целью воздействия 
на область ЛУПЖ. Произведена первичная апроба-
ция различных методик лучевого лечения. Выбор 
режимов фракционирования дозы  (табл. 2) связан 
с  отдаленными результатами наиболее изученного 
и  распространенного режима фракционирования 
первичной СТЛТ РПЖ  — 37,25 Гр за  пять фрак-
ций [14]. Непродолжительный период наблюдения 
за  нашими пациентами не  позволяет сделать вы-
воды об  эффективности приведенных режимов 
фракционирования для достижения локального 
контроля над опухолевым процессом. Однако со-
поставимость величины подводимой нами энергии 
с  первичной СТЛТ позволяет предполагать высо-
кую эффективность лечения при заведомо меньших 
локальных объемах опухолевых масс в зоне ЛУПЖ. 
Полученные предварительные данные свидетель-
ствуют о  хорошей переносимости предложенных 
схем лечения. Низкая токсичность и короткие сро-
ки лечения, вероятно, сделают этот метод лечения 
более привлекательным у  целого ряда больных 
в  адъювантных условиях, когда принять решение 
о необходимости проведения длительного дополни-
тельного облучения сделать достаточно трудно.

ВыВОДы
Полученные предварительные данные позволяют 

сделать вывод, что послеоперационная СТЛТ области 
ЛУПЖ — перспективный современный метод луче-
вого лечения больных РПЖ. Представленные методи-
ки адъювантной и спасительной СТЛТ легко осуще-
ствимы в  клинической практике и  характеризуются 
приемлемым уровнем ранней лучевой токсичности.
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