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Резюме: Двумя основными направлениями исследований эффективности лучевой терапии при немелкоклеточном раке 
легкого (НМРЛ), позволяющими надеяться на радикальность и удовлетворительные отдаленные результаты являются: 
1) лечение местнораспространенного (IIIА / N2 ст.) НМРЛ и 2) лечение ранних форм (I ст.). В литературном обзоре показано, 
что послеоперационная лучевая терапия способна увеличить общую выживаемость, уменьшить частоту местных рецидивов  
при IIIА / N2 стадии НМРЛ, однако ее положительный эффект может нивелироваться повреждением окружающих структур. 
Очевидно, что решение задачи улучшения результатов ЛТ лежит на пути использования современной высокотехнологич-
ной аппаратуры, совершенствования систем планирования, методик подведения доз облучения, режима фракционирования. 
Ни одно бимодальное лечение не показало преимуществ перед прочими сочетаниями. Некоторое улучшение выживаемо-
сти отмечено в ряде исследований с использованием трехмодального лечения, однако оно сопряжено с увеличением доли 
послеоперационных осложнений, особенно после пневмонэктомий. Гетерогенность группы IIIA / N2 НМРЛ, не до конца опре-
деленные критерии их операбельности представляют определенную сложность для корректного сопоставления результа-
тов лечения, что требует дальнейшей дискуссии и изучения. В большинстве исследований недостаточно внимания уделено 
влиянию мультимодальных методик на качество жизни пациентов, что с учетом сопоставимых результатов лечения может 
иметь решающее значение в определении показаний и противопоказаний к нему. Пока не представляется возможным сде-
лать обоснованные выводы об эффективности и безопасности стереотаксической лучевой терапии в качестве альтернативы 
хирургическому методу при лечении раннего (I стадия) НМРЛ, необходимо безотлагательное проведение рандомизирован-
ных контролируемых исследований с учетом предполагаемого высокого потенциала метода.
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Введение

Заболеваемость раком легкого (РЛ) в мире достига‑
ет 1,2 млн. случаев, что приводит к ежегодной гибели 
183000 человек в Европе и 160000 в США. В Российской 
Федерации РЛ находится на втором месте в общей струк‑
туре онкологических заболеваний (11,6 %) и на первом 
(20,4 %) среди злокачественных опухолей у мужчин. Ко‑
личество заболевших им ежегодно превышает 50 тысяч 
человек, причем умирают от него 90–96 % заболевших, 
а свыше 50 % из них – уже в год постановки диагноза. 
Несмотря на бурное развитие диагностических и лечеб‑
ных технологий, 5‑летняя выживаемость при РЛ во всех 
странах за последние полвека не меняется, не превышая 
15–20 %. При этом известно, что эффективность лечения 
находится в прямой зависимости от распространенности 
опухоли на момент начала реализации клинических ме‑
роприятий. Так, если для I стадии 5‑летняя выживаемость 
может достигать 70–80 %, то для IV не превышает 5 %. 
Ранняя ди агностика РЛ до настоящего времени остается 
не решенной проблемой, и более 2 / 3 заболевших начина‑
ют специализированное лечение, имея местнораспростра‑
нённые, либо генерализованные формы опухоли. Восемь‑
десят процентов всех случаев – немелкоклеточный рак 
легкого (НМРЛ) и 15–30 % этой формы опухоли выявляет‑
ся на этапе болезни IIIA / N2 [1, 16, 41].

Вообще, изучению эффективности лучевой терапии 
(ЛТ) – радикальной, паллиативной, симптоматической – 
при лечении всех форм и стадий НМРЛ, как самостоятель‑
но, так и в сочетании с другими методами, на протяже‑
нии последних десятилетий посвящено множество работ. 
Однако двумя основными направлениями исследований, 
позволяющими надеяться на радикальность и удовлетво‑
рительные отдаленные результаты являются: 1) лечение 
местнораспространенного (IIIА / N2 ст.) НМРЛ и 2) лечение 
ранних форм (I ст.), в том числе с использованием стерео‑
таксических методик.

Лучевая терапия в лечении 
местнораспространенного НМРЛ 

До настоящего времени роль послеоперационной 
(адьювантной) дистанционной лучевой терапии (ПОЛТ) 
в лечении больных после радикальных хирургических 
вмешательств по поводу НМРЛ остается недостаточно 
изученной. Сложность интерпретации результатов ле‑
чения обусловлена в том числе тем, что НМРЛ с ипси‑
латеральными метастазами в лимфоузлах средостения 
(IIIA / N2) включает в себя весьма гетерогенные группы: 
1) опухоли, степень распространения которых (рN2) 
установлена только после радикального хирургического 
вмешательства; 2) потенциально резектабельная группа 
с клинически предполагаемым поражением лимфоузлов 

(cN2) при использовании позитронно‑эмиссионной либо 
однофотонной томографии и 3) неоперабельная группа 
с определяемым при мультиспиральной компьютерной 
томографии множественным метастатическим поражени‑
ем лимфатических узлов (конгломераты и «bulky»). У всех 
пациентов из этих групп встает вопрос о целесообразно‑
сти проведения: химио‑ , лучевой или химиолучевой те‑
рапии в адьювантном, неоадьювантном (индукционном) 
либо самостоятельном вариантах. В последнее время осо‑
бое внимание уделяется именно бимодальным режимам 
при наличии у больных достаточных функциональных ре‑
зервов [16].

Совершенствование хирургических вмешательств 
при НМРЛ, внедрение систематической лимфодиссекции 
по принципиальным соображениям, появление эффектив‑
ных химиопрепаратов неоднократно заставляли возвра‑
щаться к оценке роли адьювантной (послеоперационной) 
лучевой терапии. Проведенные рандомизированные ис‑
следования в конце ХХ века так и не смогли однозначно от‑
ветить на вопросы о показаниях к проведению ПОЛТ. Так, 
опубликованный в 1998 г. метаанализ, не продемонстри‑
ровавший преимуществ ПОЛТ, на долгое время определил 
негативное отношение к ПОЛТ и послужил основой кли‑
нических рекомендаций. При этом данное исследование 
неоднократно подвергалось критике, а среди недостатков 
отмечались неверное определение показаний к лечению, 
использование несовременной техники, неправильно 
подобранные поля облучения и очаговые дозы [22, 32]. 
В 2006 г. было опубликовано исследование, основанное 
на базе данных «Surveillance Epidemiology and End Results» 
в отношении пролеченных в 1998–2002 гг. 7465 больных 
НМРЛ II–III стадии, 47 % из которых проводили ПОЛТ. 
При этом в когорте больных N0 и N1 использование ПОЛТ 
сопровождалось снижением выживаемости, а у пациентов 
со статусом N2 – статистически значимым увеличением 
5‑летней выживаемости (27 % против 20 %) [20].

В 2016 г. S. Burdett et al. опубликовали в базе данных 
Кокрановских систематических обзоров результаты мета‑ 
анализа на основе 11 (n=2343) рандомизированных кон‑
тролируемых клинических иследований (РКТ), сопостав‑
ляющих эффективность только хирургического лечения 
НМРЛ по сравнению с группой, в которой дополнительно 
проводилась ПОЛТ (Belgium 1966; CAMS 1981; EORTC 
08861; GETCB 04CB86; GETCB 05CB88; Italy 2002; Korea 
2007; LCSG 773; Lille 1985; MRC LU11; Slovenia 1988). 
Анализ продемонстрировал значительное ухудшение вы‑
живаемости с отношением рисков (hazard ratio – HR) 1,18, 
т. е. с относительным увеличением риска смерти на 18 %. 
Это эквивалентно снижению общей выживаемости на 5 % 
за два года (95 %CI:2–9 %) с 58 до 53 %, без различия в под‑
группах. Для местной безрецидивной выживаемости (БРВ) 
отношение рисков составило HR=1,12 (95 %СI:1,01–1,24); 
р=0,03, а для отдаленной БРВ – HR=1,13 (95 % CI:1,02–
1,24), p=0,02, в пользу только хирургического лечения. 
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Анализ общей БРВ обнаружил HR=1,10 (95 %CI:0,99–
1,21), демонстрируя неблагоприятное воздействие ПОЛТ 
(р=0,07) с 10 % относительным увеличением риска реци‑
дива или смерти, что эквивалентно абсолютному умень‑
шению БРВ на 3 % в течение 2 лет (95 %CI:0–7 %) с 48 
до 45 %. Общая выживаемость (ОВ) не зависела от дозы 
(менее либо более 45 Гр), метода ее подведения (кобаль‑
товая пушка или линейный ускоритель – ЛУ), стадии, 
возраста и пола (р=0,18–0,67). Авторы сделали вывод 
о том, что ПОЛТ после радикального удаления опухоли 
при НМРЛ неоправданна и не должна включаться в стан‑
дартное лечение [8]. Однако следует учесть, что в этом 
мета‑анализе речь идет об исследованиях, проведенных 
в 1966–2007 годах, на технологическом и методологи‑
ческом уровне, существенно уступающем современным 
возможностям. Так, систематические обзоры, опублико‑
ванных Patel S. H. et al. и C. Billiet et al. в 2014 г., включаю‑
щие РКТs и ретроспективные исследования, позволяющие 
сравнить эффективность использования прежних методик 
и только ЛУ, продемонстрировали преимущества ПОЛТ 
[7,30]. В частности, в работе C. Billiet et al. оценка выжи‑
ваемости проведена в 11 рандомизированных исследо‑
ваниях, включающих 2387 пациентов, в 4 из них приме‑
нялись только ЛУ. Если для всей группы больных не было 
выявлено положительного эффекта ПОЛТ – HR=1,02 
(95 %CI:0,84–1,24), р=0,84, то при использовании ЛУ от‑
мечено значимое улучшение выживаемости – HR=0,76 
(95 %CI:0,61–0,95), р=0,02. Используя коэффициент отно‑
сительного риска, авторы рассчитали теоретический выи‑
грыш ОВ за счет использования современных технологий 
ПОЛТ при I–III стадиях НМРЛ, HR=1,32. Как показало ги‑
потетическое моделирование, проведение ПОЛТ только 
ЛУ позволило достоверно снизить частоту местных реци‑
дивов: HR=0,31 (95 % CI:0,12–0,79), р=0,01 [7].

Любопытные данные опубликованы в 2015 г. C. D. Corso 
et al. в отношении радикально оперированных в 1998–
2006 гг. 30552 больных НМРЛ II–IIIA стадий на основа‑
нии национальной базы данных рака (NCDB). Показано, 
что проведение ПОЛТ приводило к снижению показате‑
лей пятилетней выживаемости пациентов с N0 (48 % про‑
тив 37,7  %, p<0,001) и N1 (39,4 % против 34,8 %, р<0,001), 
в то время как у больных с N2 отмечено ее увеличение 
(27,8% против 34,1 %, р<0,001). Причем при СОД 45–54 Гр 
установлены более высокие показатели 5‑летней выжива‑
емости по сравнению с пациентами без ЛТ (38 % против 
27,8 %, р<0,001), в то время как у больных, получавших бо‑
лее 54 Гр, отдаленные результаты значимо не различались 
между группами HR=0,85 (95 %СI:0,76–0,94), p<0,001 
[11]. В исследовании С. В Канаева и соавт. (2012 г.), вклю‑
чившем 566 пациентов, удалось установить, что при IIIA 
(N2) стадии НМРЛ проведение ПОЛТ классическим фрак‑
ционированием (1,5–2,0 Гр 5 раз в неделю) до СОД 45–
55 Гр статистически значимо улучшает ОВ – как 1‑годич‑
ную (76,7 % против 46,6 %), так и  3‑летнюю (31,3 % против 

19,3 %), и 5‑летнюю выживаемость (19,7 % против 14,7 %) 
(р=0,01) [1].

Учитывая, что НМРЛ – опухоль с одним из наиболее 
высоких уровней репопуляции, логичны попытки прове‑
дения синхронной либо последовательной химиолучевой 
терапии (ХЛТ). Отдельный интерес представляет и ради‑
осенсибилизирующий эффект цитостатиков [27]. Ранее 
уже было показано, что проведение предоперационной 
химиотерапии увеличивает 5‑летнюю выживаемость 
до 17–36 % [41]. В мета‑анализе из базы данных Cochrane, 
опубликованном в 2010 г. N. O’Rourke et al., включив‑
шем данные о результатах лечения 2728 больных НМКРЛ 
из 19 РКТs, показано, что ХЛТ приводит к снижению риска 
смерти от НМРЛ на 14 % по сравнению с только ЛТ [27]. 
Другой мета‑анализ, A. Auperin et al. (2010 г.; 1295 паци‑
ентов; 6 РКТs) продемонстрировал аналогичные данные – 
общая 3‑летняя выживаемость увеличилась на 5,7 % [4]. 
В рандомизированном исследовании III фазы по изучению 
эффективности адъювантной химиотерапии цисплатином 
и винорельбином в лечении операбельных больных НМРЛ 
IB–IIIA стадии (ANITA) ПОЛТ получили 232 из 840 боль‑
ных. Проведенный анализ обнаружил положительный 
эффект облучения у больных с pN2 заболеванием и не‑
гативное влияние у больных с рN1, получающих после‑
операционную адъювантную химиотерапию [13]. В ис‑
следовании Mikell J. L. et al., опубликованном в 2015 г. 
представлены сведения о 2115 радикально оперирован‑
ных в 2004–2006 гг. больных НМРЛ с pN2, получавших 
адъювантную химиотерапию, 918 (43,4 %) из них дополни‑
тельно проведена ПОЛТ. Продемонстрировано значимое 
увеличение медианы выживаемости (МВ) в группе облу‑
чения – 42 мес. против 38 мес. и 5‑летней выживаемости 
(р=0,048) [26].

В РКТ исследовании Eberhardt W. E. E. et al. (ESPATUE; 
2015 г.) 246 пациентов с IIIA и IIIB стадиями НМРЛ по‑
лучали индукционную химиотерапию (3 цикла циспла‑
тин / паклитаксел), синхронную химиолучевую терапию 
(СОД 45 Гр; 1,5 Гр 2 два раза в сутки; цисплатин / винорел‑
бин). При медиане наблюдения 78 месяцев отдаленные 
результаты были вполне удовлетворительные и статисти‑
чески значимо не различались между группами: 5‑летняя 
ОВ 44 % против 40 % (log‑rank р=0,34) и БРВ 32 % про‑
тив 35 % (р=0,34) [15]. В исследовании EORTC (2007 г.), 
которое многие признают ключевым, было включено 
582 пациента с IIIA стадией. Всем участникам проведе‑
но 3 индукционных цикла ХТ на основе препаратов пла‑
тины, затем больные с эффектом лечения по данным КТ 
были рандомизированы в группы хирургического лечения 
(n=167) либо ЛТ (n=165). Послеоперационная леталь‑
ность составила 4 % в течение 30 дней для всех резекции 
и 7 % для пациентов, перенесших пневмонэктомии. МВ 
и 5‑летняя выживаемость в группе хирургического лече‑
ния составили 16,4 мес. и 15,7 %, против 17,5 мес. и 14 % 
в группе ХЛТ лучевой терапии (HR=1,06; CI:0,84–1,35; 
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p=0,596). Таким образом, преимуществ хирургического 
лечения перед ЛТ в лечебных дозах после индукционной 
химиотерапии выявлено не было [41]. В мета‑анализе, 
опубликованном P. J. McElnay (2015 г.), включающем 4 ис‑
следования, в том числе EORTC 08943 и RTOG 89–01, 
вновь не обнаружено различий в ОВ между группами 
пациентов, получавших хирургическое либо бимодаль‑
ное лучевое лечении после индукционной ХТ (HR=1,01; 
95 %CI:0,82–1,23; p=0,954). Причем при сопоставлении 
ОВ с группой, где хирургическое лечение было этапом 
тримодального лечения, отношение рисков составило 
HR=0,87 (95 %CI:0,75–1,01; p=0,068). А сравнение эф‑
фективности би‑ и тримодального лечения в целом с ре‑
зультатами в группе хирургического лечения показало 
HR=0,92 (95 %CI:0,81–1,03; p=0,157) [25] Исследование 
CALGB (Cancer And Leukemia Group B; 2007 г.) показа‑
ло, что проведение 2 курсов карбоплатин / паклитаксел 
с последующим облучением на фоне этих же препаратов 
дает лишь незначительное преимущество в МВ (12 про‑
тив 14 мес., p=0,3) и 2‑летней выживаемости (29 % против 
31 %) при более выраженной гематологической токсично‑
сти в группе индукционной химиотерапии [42]. В иссле‑
довании Belani С. Р. et al. (2005), сравнивали результаты 
лечения 3 групп пациентов с различными комбинациями 
химиотерапии и облучения, а наихудшие показатели ОВ 
были отмечены в группах последовательной ХЛТ, индук‑
ционной химиотерапии с последующей ХЛТ, в сравнении 
с группой консолидирующей химиотерапии [5]. В иссле‑
довании N. Ezer et al. сравнили результаты индукционной 
ХЛТ 1878 больных НМРЛ III стадии старше 65 лет (SEER 
регистр); по схемам карбоплатин / паклитаксел и циспла‑
тин / этопозид [17] и не обнаружили различий в показа‑
телях ОВ (HR=0,98; 95 %CI:0.86–1,12) и раково‑специ‑
фической выживаемости (HR=0,99; 95 %CI:0,84–1,17). 
R. Santana‑Davila et al. (2015 г.) в ходе анализа данных 
лечения 1842 больных (регистры VHA – Veterans Health 
Administration, 2001–2010 гг.) подтвердили отсутствие 
различий в показателях ОВ при использовании этих схем. 
[2, 36]. Изучение K. S. Albain et al. (РКТs; Intergroup 0139; 
n=429; 2009 г.) эффективности трехмодального лече‑
ния, сочетающего индукционную ХЛТ (цисплатин / это‑
позид / 45 Гр с последующим хирургическим лечением 
в сравнении с только ХЛТ (цисплатин / этопозид / 61 Гр) 
не позволило найти существенных различий в МВ (23,6 
против 22,2 месяцев). Однако время до прогрессирования 
и 5‑летняя БРВ оказались статистически значимо выше 
в группе трехкомпонентного лечения (12,8 vs 10,5 мес. 
и 22 % vs 11 %; p=0,017) [3, 24]. В III фазе Швейцарского 
исследования (РКТs; The Swiss Group for Clinical Cancer 
Research – SAKK; 23 центра; 2015 г.) проводилось срав‑
нение эффективности трех‑ и двухмодального лечения 
(с / без ЛТ). После индукционной ХТ (цисплатин / доцетак‑
сел) пациентов рандомизировали в 2 группы: радикальной 
операции + ЛТ (44 Гр; 22 фракции) и только хирургиче‑

ского лечения. Существенных различий между группами 
не определено: МВ без прогрессирования 12,8 vs 11,6 мес. 
(95 %CI9,7–22,9; p=0,67); медиана ОВ – 37,1 vs 26,2 мес. 
(95; СI19,9–42,1). Авторы делают вывод, что проведение 
ПОЛТ не дает преимуществ в отдаленных показателях, 
а следовательно проведения неоадьювантной ХТ доста‑
точно у больных с IIIA / N2 стадией НМРЛ [31]. Мета‑ана‑
лиз, выполненный Y. P Xu et al. (2015 г.), сопоставляющий 
те же группы и включивший данные 5 исследований (РКТs: 
EORTC 08941; Intergroup 0139; RTOG 89–01; Katakami 
2012; Thomas 2008; Shepherd 1998) не обнаружил разни‑
цы в ОВ (HR=0,79; CI:0,57–1,09; p=0,15), как и ряд после‑
дующих мета‑анализов [32, 33, 34, 43, 44].

Наиболее изученными режимами фракционирования 
дозы ЛТ и ХЛТ при НМРЛ являются традиционный и гипер‑
фракционированный. В 2011 г. W. J. Curran были опублико‑
ваны результаты рандомизированного исследования RTOG 
9410, в котором пациенты получали лечение с применением 
трех схем: последовательная ХЛТ в традиционном режиме, 
синхронная ХЛТ с гиперфракционированием и синхронная 
ХЛТ с традиционным фракционированием, последняя ока‑
залась наиболее эффективной и была принята за стандарт 
до настоящего времени [12]. В то же время активно изуча‑
ется эффективность и безопасность использования уско‑
ренных режимов облучения, подразумевающих, что СОД 
подводится за укороченный промежуток времени, обычно 
за счет увеличения числа фракций в сутки. Так, в иссле‑
довании III фазы ECOG 2597 две группы пациентов после 
2 курсов индукционной химиотерапии карбоплатин / пакли‑
таксел получали лучевую терапию либо в традиционном 
режиме (64 Гр), либо ускоренный курс (1,5 Гр за фракцию 
3 раза в сутки до суммарной дозы 57,6 Гр) с 2‑недельным 
перерывом. Оказалось, что МВ в группе ускоренного фрак‑
ционирования в 1,5 раза выше по сравнению с группой кон‑
троля (20,3 против 14,9 мес.), а показатели двух‑ и трехлет‑
ней выживаемости – в 2 раза лучше [2, 5].

Лечение ранних форм НМРЛ (I стадия) 
с использованием стереотаксических методик 

Активное внедрение в последние годы во многих 
странах скрининговых программ позволяет надеяться 
на существенное увеличение доли пациентов с ранними 
формами НМРЛ [37, 45]. Хирургическое лечение, явля‑
ющееся стандартом при локализованном НМРЛ, в связи 
с функциональными ограничениями может быть выпол‑
нено только у 65–70 % больных, а у пациентов старше 
75 лет их доля не превышает 50 %. Продолжаются споры 
об оптимальном объеме операций при раннем НМРЛ. 
Так, в ретроспективном анализе Dziedzic R. еt al. (2017 г.) 
изучены результаты хирургического лечения 6905 паци‑
ентов (PNLCR), которые позволили сделать вывод о том, 
что выполнение лобэктомии (ЛЭ) и сегментэктомии (СЭ) 
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позволяет добиться существенно более высоких пока‑
зателей ОВ (log‑rank р<0,001 и р=0,001 соответственно) 
по сравнению с неанатомическими резекциями легких 
(HR=0,54; 95 %CI:0,37–0,77 и HR=0,44; 95 %CI:0,38–0,50) 
[14]. В то же время в мета‑анализе 12 исследований, опу‑
бликованном Cao С. еt al. (2014 г.), продемонстрировано 
отсутствие статистически значимых различий между су‑
блобарными резекциями и лобэктомиями как в отноше‑
нии ОВ (HR=0,91; 95 %CI:0,64–1,29; p=0,61), так и БРВ 
(HR=0,82; 95 %CI:0,60–1,12, p=0,21). Сопоставимые дан‑
ные получены и отдельно для подгруппы сегментэктомий 
HR=1,04 (95 %CI:0,66–1,63; p=0,86) [9].

По данным литературы, использование конформной 
дистанционной ЛТ (ДЛТ) СОД 60–70 Гр при функцио‑
нально неоперабельном раннем НМРЛ увеличивает МВ 
по сравнению с группой наблюдения лишь на 7 мес., 
что не позволяет считать этот метод достойной альтерна‑
тивой хирургическому лечению. При этом частота мест‑
ных рецидивов в случае проведения конвенциональной 
ДЛТ достигает 40 % (6–70 %) [1, 6, 13, 32, 29].

Стереотаксическая лучевая терапия (СТЛТ) – это ва‑
риант дистанционной лучевой терапии, при котором 
за короткое время выполняется прецизионное облуче‑
ние небольшого объема опухоли в высокой суммарно‑ 
очаговой дозе (эквивалентная доза 90–100 Гр и выше). 
Точность подведения и высокий градиент падения дозы 
при СТЛТ позволяют значительно снизить лучевую на‑
грузку на окружающие нормальные ткани и избежать 
тяжелых лучевых повреждений. Дополнительным до‑
стоинством СТЛТ является то, что в некоторых случаях 
она может использоваться для повторного облучения 
при местном рецидиве после ранее проведенного курса 
стандартной ДЛТ [2, 19, 46].

В целом, следует отметить противоречивость суждений 
о целесообразности использования СТЛТ в лечении ран‑
него НМРЛ при отсутствии убедительной доказательной 
базы как в пользу радиотерапии, так и против нее. К на‑
стоящему времени в мире известно о 3 попытках прове‑
дения рандомизированных исследований, сравнивающих 
эффективность хирургического лечения и СТЛТ: ROSEL 
(NCT00687986), STARS (NCT00840749) и ACOSOG‑RTOG 
(NCT01336894): все они были досрочно закрыты в резуль‑
тате противоречий с хирургическим сообществом и не‑
согласованностью дизайна. В 2016 г. в Великобритании 
запущено рандомизировннное исследование SABRTooth, 
результаты которого ожидаются [38].

Известно, что однократное облучение в дозе 30 Гр при‑
водит к гибели 95 % опухолевых клеток, увеличение дозы 
до 80 Гр – 99,5 %. Onishi H. et al. [28] в 2007 г. продемон‑
стрировали значимо лучшие показатели локального кон‑
троля и выживаемости при биологически эффективной 
дозе (БЭД), превышающей 100 Гр. Zhang et al. (2017 г.) 
в мета‑анализе 34 исследований при лечении НМРЛ I ста‑
дии продемонстрировал существенно большую эффек‑

тивность средней БЭД (83,2–106 Гр, 3‑летняя ОВ=63,5 %) 
или средне‑высокой БЭД (106–146 Гр, 3‑летняя 
ОВ=63,2 %) по сравнению с низкой БЭД (<83,2 Гр, 3‑лет‑
няя ОВ=51,9 %) или очень высокой БЭД (>46Гр, 3‑летняя 
ОВ=49,5 %), (p=0,004) [47, 48].

Позитивные литературные данные

Результаты знакового проспективного многоцен‑
трового исследования II фазы RTOG 0236, опубли‑
кованные R. Timmerman et al. в 2010 г., показали, 
что проведение СТЛТ у функционально неоперабель‑
ных больных НМРЛ I ст. в режиме 18 Гр за 3 фрак‑
ции позволяет достичь 3‑летнего локорегионарного 
контроля у 87,2 % больных, 3‑летней БРВ – у 48,3 %, 
3‑летней ОВ – у 55,8 %; при этом явления токсично‑
сти 3 степени отмечены у 12,7 % больных и 4 степе‑
ни – у 3,6 % [39]. Анализ данных амстердамского рако‑
вого регистра с 1999 по 2007 г. показал, что у больных 
НМРЛ I стадии старше 75 лет внедрение СТЛТ по‑
зволило значимо повысить МВ – с 16 мес. до 21 мес.  
(р< 0,01) [29]. В исследовании Bertolaccini L. et al. 
(2015 г.) в группе больных I–II стадиями НМРЛ с функ‑
циональной неоперабельностью или отказом от опера‑
ции проведение СТЛТ позволило добиться 2‑летнего 
локального контроля у 85 % больных РЛ при T1 и T2 
[6]. В ретроспективной работе Grills IS et al. (2010 г.) 
не отмечено различий в локальном контроле и опу‑
холь‑специфичной выживаемости при сравнении ре‑
зультатов СТЛТ и сублобарной резекции легкого [18]. Мета‑ 
анализ Х. Zheng et al. (2014), включивший 63 статьи 
по данной проблеме и основанный на результатах лече‑
ния 11921 пациента, также не выявил значимых разли‑
чий в ОВ и локальном контроле у больных с резекцией 
легкого и СТЛТ [49]. Опубликованные в 2015 г. резуль‑
таты двух исследований III фазы STARS (MD Anderson 
CC) и ROSEL (Dutch) продемонстрировали при СТЛТ 
и хирургическом лечении показатели 3‑летней ОВ 95 % 
против 79 % (p<0,05) и 3‑летней БРВ 86 % против 80 % 
(p=0,54). Токсичность 3 степени наблюдалась у 10 % 
больных, получивших СТЛТ [10].

В основном СТЛТ используется при периферических 
опухолях (T1‑2), однако есть сообщения о целесообраз‑
ности применении метода и при центральном НМРЛ – 
более чем 90 % локальный контроль при подведении 
60 Гр за 8 фракций (РОД 7,5 Гр) в течение 3 лет [19, 
40]. В публикации Roesch J. et al. (2016 г.) сообщает‑
ся о совещании 26 центров Германии и Швейцарии, 
посвященном использованию СТЛТ в лечении ран‑
него центрального НМРЛ, на котором было принято, 
что при фракционировании следует использовать PTV 
СОД 48–60 Гр за 8 фракций (максимум 125–150 %). 
Предварительные данные свидетельствуют о достаточ‑
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но высокой эффективности и безопасности подобного 
подхода [35, 46].

Следует отметить и значительное количество исследо‑
ваний с негативными выводами в отношении эффектив‑
ности СТЛТ. Так, очень любопытные данные мета‑анализа 
(13 исследований ЛЭ; n=3436 и 24 исследования СТЛТ; 
n=4433) опубликовали Ma L. and Xiang J. (2016 г.). Пока‑
зано, что выживаемость больных с ранними стадиями (Ia, 
Ib, IIa, IIb) НМРЛ в целом после выполнения видеоторако‑
скопических ЛЭ статистически значимо выше, чем после 
проведения СТЛТ при НМРЛ: 1, 2, 3 и 5‑летняя ОВ после 
ЛЭ составили 94 %, 89 %, 84 % и 69 % по сравнению с 96 %, 
94 %, 89 % и 82 % для СТЛТ, а безрецидивная выживае‑
мость – 97 %, 93 %, 87 % и 77 % по сравнению с 86 %, 80 %, 
73 % и 58 %. Однако очень важно, что у пожилых пациентов 
(средний возраст 70 лет) существенных различий между 
этими альтернативными подходами выявлено не было 
[21]. В мета‑анализе результатов лечения 6295 пациентов 
из National Cancer Data Base, проведенном B. A. Yerokun 
et al. (2017 г.), проведено сравнение эффективности СТЛТ 
и сублобарных резекций при раннем НМРЛ (cT1N0М0), 
показавшее, что в целом 5‑летняя выживаемость при ра‑
диотерапии была ниже, чем при хирургическом лечении, – 
30,9 % (CI:26,3–35,5 %) против 55,2 % (CI:52,4–57,9 %), 
р<0,001. Сходные данные оказались в подгруппе пациен‑
тов старше 80 лет: 40,1 % (CI:31,3–48,8 %) по сравнению 
с 22,6 % (CI: 13,8–32,9 %), как и в подгруппе с индексом 
коморбидности (Charlson‑Deyo Score) 2 и более (р<0,001) 
[45]. В ретроспективном анализе Shirvani S. et al. (2014 г.), 
проведенном в США с использованием базы данных  
SEER‑Medicare (n=9093), сравнивались отдаленные ре‑
зультаты лечения пожилых пациентов (средний возраст 
75 лет). Показано, что через 3 года нескорректирован‑
ная смертность была самой низкой для группы больных, 
которым выполнена ЛЭ (25,0 %), на втором месте оказа‑
лись сублобарные резекции (35,3 %, р<0,001), а на треть‑
ем – СТЛТ (45,1 %, р<0,001). Однако радиотерапия 
показала более высокую ОВ, чем ЛЭ в первые 6 меся‑
цев после постановки диагноза (HR=0,45; 95 %CI:0,27–
0,75), но затем этот показатель снижался (HR=1,66; 
95 %CI:1,39–1,99) [37]. Ретроспективное исследова‑
ние на основании 318 статей, проведенное Mahmood S.  
et al. (2013 г.), показало, что 1‑летняя ОВ у пациентов, по‑
лучавших СТЛТ и сублобарные резекции, статистически 
значимо не различались – 85,7 % против 92 %, 3‑летняя ОВ 
была существенно выше после хирургического лечения – 
87,1 % против 45,1 %, значимой разницы в частоте ло‑

кальных рецидивов не зафиксировано: 3,5–14,5 % против  
 4,8–20 %. При этом смертность в течении 30 суток после 
СТЛТ отсутствовала, а после сублобарных резекций до‑
стигала 2,6 % [23].

Заключение

Таким образом, ПОЛТ способна уменьшить частоту 
местных рецидивов при III стадии НМРЛ, однако ее поло‑
жительный эффект может нивелироваться отрицатель‑
ным воздействием на окружающие структуры. Очевидно, 
что решение задачи улучшения результатов ПОЛТ лежит 
на пути использования современной высокотехнологич‑
ной аппаратуры, совершенствования систем планирова‑
ния, методик подведения доз облучения, режима фрак‑
ционирования. Ни одно бимодальное лечение не показало 
преимуществ перед прочими сочетаниями (например, ХТ 
и ЛТ в сравнении с ХТ и ЛТ) при резектабельном cN2 НМРЛ. 
Некоторое улучшение ОВ и БРВ отмечено в ряде исследо‑
ваний с использованием трехмодального лечения, однако 
оно сопряжено с увеличением доли послеоперационных 
осложнений, особенно после пневмонэктомий. Набор па‑
циентов в контролируемые рандомизированные исследо‑
вания по изучению эффективности мультимодального ле‑
чения сложен, долог и ограничен неоднородностью групп, 
статистическими сложностями, различиями в технологи‑
ческих и методологических возможностях при реализации 
хирургического и лучевого компонентов. Гетерогенность 
группы пациентов с опухолями (сN2) IIIA стадии НМРЛ, 
не до конца определенные критерии их операбельности 
представляют определенную сложность для корректного 
сопоставления результатов лечения, что требует дальней‑
шей дискуссии и изучения. В большинстве исследований 
недостаточно внимания уделено влиянию мультимодаль‑
ных методик на качество жизни пациентов, что с учетом 
сопоставимых результатов лечения может иметь реша‑
ющее значение в определении показаний и противопока‑
заний к нему.

СТЛТ, несомненно, является привлекательной альтер‑
нативой хирургическому методу лечения раннего НМРЛ. 
У неоперабельных больных она рассматривается в каче‑
стве терапевтического стандарта. Для решения вопроса 
о возможности использования СТЛТ у других категорий 
больных с I стадией НМРЛ существует необходимость без‑
отлагательного проведения проспективных многоцентро‑
вых рандомизированных контролируемых исследований.
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