
Рак мочевого пузыря (РМП) составляет 
40–50 % от всех онкоурологических заболева-
ний, занимая второе место среди злокачествен-
ных новообразований мочеполовой системы. 
Сохраняется тенденция к увеличению заболе-
ваемости РМП, ежегодно в мире регистрируется 
более 330 тысяч новых случаев, в России – 
более чем 10 тысяч случаев РМП. Почти у по-
ловины пациентов заболевание выявляют в III 
и IV клинических стадиях [1, 2], что связано с 

УДК: 616.62–006.6–085.849.1 

возмоЖности и перспеКтивы применения 
усКоренных Курсов ФраКЦионирования 

в паллиативной лучевой терапии  у больных раКом 
мочевого пузыря

Ю.в. гуменецкая, Ю.с. мардынский, о.б. Карякин, и.а. гулидов

ГУ Медицинский радиологический научный центр РаМн, г. обнинск
249030, калужская область, г. обнинск, ул. королева, 4, e-mail: dimvk@mrrc.obninsk.ru

Проведена сравнительная оценка эффективности паллиативных курсов дистанционной лучевой терапии у 67 больных 
раком мочевого пузыря. Паллиативное облучение проводили по трем методикам: 1-я группа (n=26) –методика традицион-
ного фракционирования; 2-я группа (n=21) – методика гипофракционирования; 3-я группа (n=20) – методика ускоренного 
динамического фракционирования. Непосредственную эффективность ДЛТ оценивали по купированию местных симптомов 
заболевания. Клинически значимый эффект в 1-й группе был достигнут в 40,0 % случаев, во 2-й группе – в 71,4 %, в 3-й 
группе – в 92,9 % случаев. Через 12 мес после окончания лечения в группах, где применяли нетрадиционное фракциониро-
вание, наблюдали меньше случаев прогрессирования заболевания. Средняя продолжительность жизни у больных 1-й группы 
составила 18,3 мес, 2-й группы – 22,0 мес и 3-й группы – 24,7 мес. Отмечено повышение частоты острых лучевых реакций 
у пациентов 2-й группы, в то время как в третьей группе проведение паллиативной ДЛТ не сопровождалось увеличением 
частоты и тяжести значимых лучевых реакций и осложнений.
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Comparative evaluation of the efficacy of palliative courses of external beam radiation therapy in patients with bladder cancer 
(BC). In the years 1990-2008, 67 patients with BC received a palliative course of external beam radiation therapy (EBRT) using three 
regimens: Group 1 (n=26) – conventional fractionation; Group 2 (n=21) – hypofractionation; Group 3 (n=20) – accelerated dynamic 
fractionation. The immediate efficacy of EBRT was determined from the rapid relief of local symptoms of disease (hematuria, pain, 
dysuria). In group 1, a clinically significant response was achieved in 40,0 % cases, in group 2 – in 71,4 %, in group 3 – in 92,9 % 
cases. At 12 months after the completion of therapy, disease progression was noted in 17 (65,4 %) patients of group 1, in 10 (47,6 
%) patients of group 2, in 8 (47,1 %) patients of group 3.  The median survival was 18,3 months in group 1; 22,0 months in group 
2; 24,7 months in group 3. The palliative course of EBRT using the nontraditional technique did not result in increasing the rate and 
severity of radiation reactions and complications.
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поздней обращаемостью больных и/или несво-
евременной диагностикой. От РМП в России 
каждый год умирают свыше 7 000 человек. В 
большинстве случаев болезнь развивается у лиц 
пожилого возраста, на фоне сопутствующих 
хронических заболеваний, препятствующих 
проведению радикального хирургического 
лечения и ограничивающих возможности при-
менения противоопухолевой лекарственной 
терапии. Это приводит к появлению достаточно 
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большой группы инкурабельных больных. Об-
легчить участь таких пациентов возможно путем 
проведения паллиативного лечения. В таких 
случаях роль лучевой терапии (ЛТ) становится 
первостепенной, особенно в плане оказания пал-
лиативного пособия, целью которого является 
купирование местных симптомов заболевания и 
улучшение качества жизни пациентов. Разработ-
ка новых и совершенствование существующих 
методов паллиативного лечения для данной ка-
тегории больных является актуальной задачей.

При проведении паллиативных курсов ЛТ 
у больных РМП в большинстве радиологиче-
ских учреждений применяют традиционное 
фракционирование дозы. Данная методика в 
основном базируется на эмпирической оценке 
и удобстве ее применения, но с современных 
позиций  не соответствует радиобиологиче-
ским характеристикам опухоли. Оптимальное 
фракционирование должно быть  вариабельным 
в зависимости от особенностей клеточной 
кинетики опухолей, конкретных клинических 
вариантов и задач, стоящих перед ЛТ. В литера-
туре имеются  данные о применении некоторых 
вариантов нетрадиционного фракционирования 
в паллиативной ЛТ больных РМП,  в частно-
сти гипофракционирования. Данный режим 
облучения подразумевает увеличение разовой 
очаговой дозы (РОД), но количество фракций 
и суммарная очаговая доза (СОД) уменьшают-
ся. Так, E.L. Salminen [6] для паллиативного 
лечения у 94 больных инвазивным  РМП ис-
пользовал схему фракционирования по 5 Гр 2 
раза в нед, до СОД 30 Гр (длительность лечения 
составляла 3 нед), что привело к уменьшению  
болей в тазу у 68 % и урологической симпто-
матики у 55 % пациентов. Отмечено возник-
новение значительного числа острых лучевых 
реакций у 62 % больных. В 29 % случаев были 
диагностированы тяжелые поздние лучевые 
повреждения со стороны мочевого пузыря, 
тонкой и прямой кишки. D.B. McLaren et al.  
[5], использующие такую же схему лечения, со-
общают о достижении паллиативного эффекта 
у 51 % пациентов. Подобные результаты были 
получены H. Wijkstrom et al. [7], применявших 
у 162 больных РМП  облучение РОД 7 Гр, 3 
фракции с интервалом 5 дней, до СОД 21 Гр. 
Улучшение отмечалось у 46 % пациентов, но 

имели место (42 %) и тяжелые острые лучевые 
реакции, поздние осложнения наблюдали у 7 % 
больных, в 2 случаях потребовалось наложение 
колостомы. S. Holmang et. al. [4] также сооб-
щают о большом количестве нежелательных 
последствий лучевой терапии при применении 
режимов гипофракционирования (РОД 7 Гр, 3 
фракции до СОД 21 Гр и РОД 5 Гр, 4 фракции 
до СОД 20 Гр). У 42–68 % больных в процессе 
проведения курса лучевой терапии наблюдали 
острые лучевые реакции со стороны кишеч-
ника, тяжелые токсические осложнения – у 
26 % пациентов, 5 (5,2 %) больных умерли от 
осложнений лечения.  

Medical Research Council (Великобритания) 
провел многоцентровое рандомизированное 
исследование (500 больных) по паллиативному 
лучевому лечению инвазивного переходнокле-
точного РМП с применением двух вариантов 
гипофракционирования [3]: COД 35 Гр за 10 
фракций (РОД 3,5 Гр) на протяжении 2 нед; 
СОД 21 Гр за 3 фракции (РОД 7 Гр), каждая из 
которых дается через день, общая длительность 
лечения – 1 нед. В первой группе симптоматиче-
ский эффект ЛТ достигнут у 71 %, во второй – 
у 64 % пациентов. Существенных различий 
по эффективности и переносимости данных 
методик отмечено не было. Исследование по-
казало, что для паллиативной ЛТ возможно при-
менение нетрадиционного фракционирования, 
сокращающего время лечения без потери его 
эффективности. Однако предлагаемые варианты 
гипофракционирования сопровождаются отно-
сительно высокой токсичностью. 

В настоящее время актуальной задачей 
является разработка  оптимальных способов 
фракционирования, позволяющих не только 
сократить сроки оказания паллиативной и сим-
птоматической помощи, но и повысить эффек-
тивность  лечения при его удовлетворительной 
переносимости больными. К таким способам 
можно отнести ускоренное динамическое фрак-
ционирование дозы.

Целью исследования является   проведение 
сравнительной оценки эффективности паллиа-
тивных курсов ЛТ, проведенных больным РМП 
по традиционной и нетрадиционным методикам 
фракционирования дозы.
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ВозМожносТи и ПеРсПекТиВЫ ПРиМенения УскоРеннЫХ кУРсоВ фРакЦиониРоВания 

Материал и методы
За период с 1990 по 2008 г. в клинике МРНЦ 

РАМН (г. Обнинск) 67 больным РМП с пал-
лиативной целью проведен курс дистанционной 
лучевой терапии по различным методикам. Все 
больные до начала лечения имели выраженные 
местные симптомы заболевания (гематурия, 
боль, дизурия), а также тяжелую сопутствую-
щую патологию (чаще со стороны сердечно-
сосудистой, мочевыделительной, эндокринной 
систем), препятствующую проведению ради-
кального лечения. 

Дистанционную лучевую терапию прово-
дили по следующим схемам:

- группа 1 (26 больных) – методика традици-
онного фракционирования (ТФ), РОД 2 Гр; СОД 
40 Гр (67,4 ед. ВДФ); длительность курса – 20 
лечебных дней;

- группа 2 (21 больной) – методика гипофрак-
ционирования (ГФ), РОД 3 Гр; СОД 30 Гр (63,4 
ед. ВДФ), длительность курса – 10 лечебных 
дней;

- группа 3 (20 пациентов) – ускоренное дина-
мическое фракционирование (УДФ, данная ме-
тодика применяется у больных РМП в клинике 
ГУ МРНЦ РАМН с 2000 г.). Построенная модель 
УДФ включала в себя дробление дневной дозы 
на две неравномерные по величине фракции от 
1 до 4 Гр, интервал между сеансами облучения 
составлял 4–5 ч. В течение 8 лечебных дней 
при данном способе фракционирования СОД 
составляла 30 Гр (66 ед. ВДФ). 

Несмотря на то, что исследование не было 
рандомизированным, а предусматривало после-
довательное использование методик ЛТ, группы 
пациентов были вполне сопоставимы между 
собой по общим характеристикам, стадиям забо-
левания, степеням дифференцировки опухоли. 
При этом необходимо отметить, что в 3-й группе 
было значительно больше пациентов с прогно-
стически неблагоприятными формами заболе-
вания. Так, у 12 (60,0 %) больных этой группы 
до начала лечения диагностировали анемию 
тяжелой степени, обусловленную кровотечени-
ем из опухоли мочевого пузыря, у 12 (60,0 %) 
пациентов наблюдали мультицентричность по-
ражения органа, у 13 (65,0 %) размеры злокаче-
ственного новообразования превышали 5 см в 
наибольшем измерении, у 11 (55,0 %) больных 

ЛТ проводили на фоне выраженного наруше-
ния функции почек. Кроме того, у 14  (70,0 %) 
пациентов ЛТ начали на фоне выраженной ма-
крогематурии, которую не удалось купировать 
консервативными методами лечения.

Клиническую эффективность ЛТ (в про-
цессе ее проведения и сразу после окончания) 
оценивали по купированию местных симпто-
мов (чаще – гематурии) заболевания. После 
окончания лечения больные находились под 
наблюдением: контрольные осмотры проводили 
через каждые 3 мес в течение первых двух лет, 
через 6 мес – на третьем году и в последую-
щем – один раз ежегодно. Объективная оценка 
регрессии опухоли проводилась на основании 
рекомендаций ВОЗ. 

Результаты и обсуждение 
Клинически значимый эффект (купирование 

местных симптомов заболевания) в 1-й группе 
был достигнут в 40,0 % случаев, во 2-й группе – 
в 71,4 %, в 3-й группе – в 92,9 % случаев. Ча-
стота и степень регрессии опухоли через 3, 6 и 
12 мес после окончания лечения представлены 
в табл. 1. 

Из представленных данных видно, что в 
группах, где применяли нетрадиционное фрак-
ционирование, через 12 мес  было диагностиро-
вано большее количество полных регрессий – у 
4 (19,0 %) больных 2-й группы и у 4 (23,5 %) 
больных 3-й группы против 2 (7,7 %) пациентов 
в 1-й группе. В 1-й группе  чаще наблюдали 
случаи прогрессирования заболевания – через 
12 мес после окончания лечения у 17 (65,4 %) 
больных, в то время как во 2-й группе – у 10 
(47,6 %) пациентов, в 3-й группе – у 8 (47,1 %) 
больных. Cредняя продолжительность жизни 
у больных 1-й группы составила 18,3 мес, 2-й 
группы – 22,0 мес, 3-й группы – 24,7 мес. Ана-
лиз 3-летней выживаемости больных показал 
преимущества применения нетрадиционных 
методик  ЛТ, скорректированная выживаемость 
больных 1-й группы (ТФ) составила 13,9 ± 7,3 %, 
2-й группы (ГФ) – 22,2 ± 9,7 %, 3-й группы 
(УДФ) – 29,2 ± 12,3 %. 

Во время и после проведения лечения оце-
нивали частоту возникновения и степень вы-
раженности лучевых реакций и осложнений, 
наблюдающихся со стороны мочевого пузыря 
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Таблица 1

сравнительные данные оценки степени регрессии опухоли 
после проведенного лечения в зависимости от методики лучевой терапии, абс. ч. (%)

Степень регрессии опухоли
Группа 1

n=26
Группа 2

n=21
Группа 3

n=20
Через 3 мес после окончания курса ДЛТ

Стабилизация 16 (61,5) 9 (42,9) 13 (65,0)
Регрессия > 50 % 4 (15,4) 3 (14,3) 4 (20,0)
Полная регрессия - 3 (14,3) 2 (10,0)
Прогрессирование 6 (23,1) 6 (28,6) 1 (5,0)

Через 6 мес после  ДЛТ (1 больной 3 группы наблюдается менее 6 мес)
Стабилизация 5 (19,2) 6 (28,6) 3 (15,8)

Регрессия > 50 % 7 (26,9) 3 (14,3) 8 (42,1)
Полная регрессия 1 (3,8) 3 (14,3) 3 (15,8)
Прогрессирование 13 (50,0) 9 (42,9) 5 (26,3)

Через 12 мес после ДЛТ (3 больных 3 группы наблюдаются менее 1 года)
Стабилизация 1 (3,8) 3 (14,3) 1 (5,9)

Регрессия > 50 % 6 (23,1) 4 (19,0) 4 (23,5)
Полная регрессия 2 (7,7) 4 (19,0) 4 (23,5)
Прогрессирование 17 (65,4) 10 (47,6) 8 (47,1)

Таблица 2

частота лучевых реакций и осложнений у больных рмп в зависимости от методики 
проведения лучевой терапии, абс. ч. (%)

Лучевые реакции и осложнения Группа 1 (ТФ) Группа 2 (ГФ) Группа 3 (УДФ)

Острый 
Цистит 9 (34,6) 10 (47,6) 5 (25,0)
Ректит 2 (7,7) 3 (14,3) 2 (10,0)

Поздний 
Цистит 7 (26,9) 1 (4,8) 1 (25,0)
Ректит - - -

и окружающих здоровых тканей (табл. 2). 
Острые лучевые циститы наблюдали у 9 (34,6 
%) пациентов в 1-й группе, во 2-й группе – у 10 
(47,6 %), в 3  группе – у 5 (25,0 %). Следует от-
метить, что у 2 пациентов 2-й группы вследствие 
развившихся выраженных острых лучевых 
реакций потребовалось наложение эпицисто-
стомы. Острые ректиты были диагностированы 
у 2 (7,7 %) пациентов в 1-й группе, у 3 (14,3 %) 
человек во 2-й группе и у 2 (10,0 %) пациентов 
в 3-й группе. В большинстве случаев лучевые 
реакции были успешно купированы традицион-
ными консервативными мероприятиями.  

Во время контрольных осмотров оценивали 
степень поздних лучевых повреждений (при 
их наличии) по шкале RTOG/EORTC (Late 
Radiation Morbidity Scoring Scheme), рекомендо-
ванной для клинических исследований. Поздние 

лучевые циститы  I–II степени тяжести были ди-
агностированы у 7 (26,9 %) больных 1-й группы, 
у 1 (4,8 %) – во 2-й группе и у 1 (5,0 %) пациента 
– в 3-й группе. Ни у одного больного в нашем 
исследовании не наблюдалось поздних лучевых 
осложнений со стороны кишечника. Проведение 
паллиативного курса ЛТ по методике УДФ не 
сопровождается увеличением частоты и тяжести 
лучевых реакций и осложнений. 

Учитывая высокую (92,9 %) непосредствен-
ную эффективность ЛТ по методике УДФ (в 3-й 
группе), против 40,0 % при ТФ (в 1-й группе) и 
71,4 % при ГФ (во 2-й группе), а также отсут-
ствие клинически значимых осложнений при 
проведении паллиативного курса по методике 
УДФ, следует отметить явное улучшение каче-
ства жизни у пациентов 3-й группы.
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ВозМожносТи и ПеРсПекТиВЫ ПРиМенения УскоРеннЫХ кУРсоВ фРакЦиониРоВания 

Заключение
До настоящего времени не выработан стан-

дартный подход к лечению больных РМП, ко-
торым не показано радикальное лечение в силу 
значительной распространенности заболевания 
и выраженности его местных симптомов и/
или низкого соматического статуса. Лучевой 
терапии принадлежит важная роль в оказании 
паллиативной помощи таким пациентам. Ана-
лиз литературы и собственное исследование 
позволяют сделать вывод о высокой эффектив-
ности курсов нетрадиционного и, в частности, 
ускоренного динамического фракционирования 
дозы. Проведение лучевой терапии с паллиа-
тивной целью по данной методике позволяет 
повысить клиническую эффективность, хоро-
шо переносится больными,  сокращает общее 
время лечения, не требует дополнительных 
материальных затрат. Необходимо отметить, 
что при удовлетворительном состоянии паци-
ента и хорошей переносимости лечения, не-
посредственной  эффективности (купирование 
местных симптомов заболевания в процессе 
ЛТ)  возможно продолжение паллиативного 
курса до доз, соответствующих радикальному 

курсу. Таким образом, применение методики 
ускоренного динамического фракционирования 
открывает реальную перспективу улучшения ре-
зультатов лечения и качества жизни у тяжелого 
контингента больных РМП. 
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