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Введение. В рекомендациях, вышедших в 2020 г., проведение комбинированного лечения и адъювантной химио-
терапии у больных раком шейки матки (РШм) III стадии признано нецелесообразным. При этом отдаленные ре-
зультаты лечения больных местно-распространенным РШм нельзя признать удовлетворительными. стремление 
изменить сложившуюся ситуацию привело к исследованию эффективности адъювантной химиотерапии у больных 
РШм с метастатическим поражением регионарных лимфатических узлов.
Цель исследования – оценка результатов комбинированного лечения, дополненного назначением адъювантной 
химиотерапии, у больных РШм III стадии (т1–2N1M0).
Материалы и методы. В основную группу исследования включены 119 больных РШм III стадии, которым в пери-
од с 2015 по 2018 г. было проведено комбинированное лечение в сочетании с проведением адъювантного химио-
терапевтического лечения препаратом цисплатин. В группу сравнения вошли 66 пациенток, которые в период с 2018 
по 2019 г. получили то же комбинированное лечение, но без добавления адъювантной химиотерапии. Проведение 
адъювантного химиотерапевтического лечения не оказало существенного влияния на качество жизни пациенток, 
также не выявлено выраженной токсичности препарата.
Результаты. срок наблюдения за больными, вошедшими в наше исследование, составил 2 года и более. за иссле-
дуемый период наблюдения рецидив заболевания возник у 32 (27 %) больных основной группы и у 31 (47 %) па-
циентки группы сравнения. В течение 1-го года наблюдения рецидив развился у 18 и 43 % пациенток соответст-
венно. Преимущественная локализация возникших рецидивов в обеих группах также оказалась различной. Важно 
отметить, что в исследовании не отмечено ни одного случая местного рецидива.
Выводы. Рецидивы заболевания чаще развивались у пациенток репродуктивного возраста и при плоскоклеточном 
гистологическом типе опухоли со сниженной дифференцировкой. чаще всего прогрессирование заболевания 
проявлялось манифестацией метастазов в парааортальных лимфатических узлах. В группе сравнения почти поло-
вина (48 %) всех случаев прогрессирования проявились гематогенным метастазированием. чаще всего выявлялось 
поражение легких и костей скелета.

Ключевые слова: местно-распространенный рак шейки матки, адъювантная химиотерапия, комбинированное ле-
чение, выживаемость
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Background. In the NCCN guidelines published in 2020, chemoradiation treatment with adjuvant chemotherapy for pa-
tients with stage FIGO III cervical cancer was considered counter-productive. Long-term outcomes of treatment for pa-
tients with locally advanced disease (IIIC) are still not satisfactory. The desire to change the current situation resulted 
in the studying of the effectiveness of adjuvant chemotherapy in cervical cancer patients with regional lymph nodes 
metastases.
Objective: to evaluate the effectiveness of the combination of neoadjuvant chemoradiation plus adjuvant chemother-
apy in patients with FIGO stage III cervical cancer (T1–2N1M0).
Materials and methods. The main group included 119 patients who received chemoradiation followed by adjuvant 
chemotherapy with cisplatin from 2015 to 2018. The comparison group included 66 patients who received the same 
combination treatment between 2015 and 2018, however, without adjuvant chemotherapy. Adjuvant chemotherapy did 
not result in a quality of life reduction. Also, acceptable toxicity was achieved.
Results. The follow-up period for patients included in our research was 3 years or more. Recurrences occurred in 32 (27 %) pa-
tients in the main group and 31 (47 %) patients in the comparison group. During the first year of follow-up, recurren ces 
occurred in 8 % in the main group and 43 % in a comparison group of patients respectively. There was a difference in the lo-
calization of recurrent events. Importantly, no cases of local recurrences were detected.
Conclusion. Disease recurrences more often developed in patients of reproductive age and squamous histological type 
of tumor. Mostly, the progression of the disease was manifested by metastases in the paraaortic lymph nodes. Almost 
half of all progression cases (48 %) in the comparison group appeared to be hematogenic metastasis. Most often the 
lungs and bones damage was detected.

Key words: locally advanced cervical cancer, adjuvant chemotherapy, chemoradiation, survival
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Введение
Несмотря на одобренные Всемирной организаци-

ей здравоохранения еще в 1950-х годах программы 
скрининга, разработанные и все шире применяемые 
вакцины от вируса папилломы человека, показатели 
заболеваемости и запущенности рака шейки матки 
(РШМ) остаются достаточно высокими [1]. Как след-
ствие, клиницистам все чаще приходится сталкивать-
ся с лечением больных с местно-распространенным 
опухолевым процессом. В ряде крупных рандомизи-
рованных исследований продемонстрировано преиму-
щество химиолучевой терапии (ХЛТ) с применением 
платиносодержащих препаратов при местно-распро-
страненном РШМ. В результате в современных кли-
нических рекомендациях ХЛТ признана методом вы-
бора в лечении данного заболевания [2–4]. В то же 
время важно отметить, что неэффективность данной 
схемы отмечается в 30–40 % случаев [5]. Многие ав-
торы указывают на достаточно высокую, достигающую 
20 %, частоту как местных, так и отдаленных рециди-
вов после проведения ХЛТ [6]. Данное обстоятельство 
диктует необходимость пересмотра существующих 
подходов к лечению этой категории пациенток.

Основной целью проведения консолидирующей 
адъювантной химиотерапии (АХТ) после комбини-
рованной ХЛТ является уничтожение опухолевых 
клеток вне зоны первичной опухоли [7]. К насто-
ящему времени проведено несколько крупных ис-
следований, посвященных изучению эффективности 
АХТ при местно-распространенном РШМ [8–10]. 

В большинстве случаев проводилась АХТ на основе 
цисплатина.

В ряде позже проведенных исследований уточня-
лась эффективность различных схем химиотерапии при 
местно-распространенном РШМ. В частности, в ис-
следовании [11] сравнивалась эффективность и без-
опасность 2 режимов введения цисплатина: 20 мг / м2 

в день в 1-й и 5-й дни каждые 21 день и 40 мг / м2 еже-
недельно. Было показано, что 1-й режим введения 
обладает определенными преимуществами, обеспечи-
вая статистически значимо более высокие показатели 
5-летней общей и безрецидивной выживаемости [12]. 
В то же время ряд других авторов не обнаружили до-
стоверного влияния АХТ на прогноз заболевания, от-
мечая при этом достаточно высокую частоту нежела-
тельных побочных явлений.

В целом необходимо отметить, что до настоящего 
времени эффективность и безопасность АХТ при мест-
но-распространенном РШМ изучена недостаточно.

Целью нашего исследования явилось сравнение 
показателей безрецидивной выживаемости больных 
РШМ (T1–2N1M0), получивших комбинированное 
лечение, дополненное АХТ цисплатином, и пациенток, 
получивших аналогичное комбинированное лечение 
без проведения консолидирующей АХТ.

Материалы и методы
В основную группу были включены 119 больных 

РШМ III стадии (вариант с метастатическим пораже-
нием регионарных лимфатических узлов), которым 
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в период 2014 по 2018 г. было проведено комбиниро-
ванное лечение в сочетании с АХТ. После завершения 
комбинированного лечения в исследуемой группе боль-
ных назначались 3 курса АХТ цисплатином в моноре-
жиме. В группу сравнения вошли 66 пациенток с РШМ 
с аналогичной степенью распространения опухолево-
го процесса, которые в период с 2018 по 2019 г. полу-
чили то же комбинированное лечение, но без добав-
ления АХТ.

В обеих группах было проведено стандартное ком-
бинированное лечение: курс неоадъювантной ХЛТ 
(лучевая терапия + еженедельное введение цисплати-
на в дозе 40 мг / м2 на протяжении лучевой терапии), 
после оценки эффекта проводилось хирургическое 
лечение (модифицированная расширенная экстирпа-
ция матки типа С1) с последующим завершением кур-
са лучевой терапии. В обеих группах оценивались такие 
показатели, как общая и безрецидивная выживаемость, 
частота осложнений проведенного лечения. Период 
наблюдения составил более 3 лет.

Основная группа и группа сравнения по возрасту 
вошедших в них больных оказались сопоставимы. 
В обеих группах преобладали пациентки 50–59 лет. При 
гистологическом исследовании у большинства боль-
ных как в основной, так и в группе сравнения верифи-
цированы плоскоклеточный неороговевающий рак 
(основная группа – 84 %, группа сравнения – 77 %) 
и умеренная степень дифференцировки (основная 
группа – 74 %, группа сравнения – 71 %). Другие мор-
фологические формы встречались значительно реже. 
Низкодифференцированный РШМ встретился при-
мерно в 20 % случаев (табл. 1).

Проведение химиотерапии сопровождалось стан-
дартной премедикацией и введением антиэметогенных 
препаратов. Во всех исследованных группах пациенток 
отмечена удовлетворительная переносимость лекар-
ственной терапии, общее состояние пациенток по шка-
ле ECOG на фоне лечения не снижалось более чем на 
1 балл, проявление побочных явлений цитостатиков 
по шкале токсичности CTCAE не превышало II степе-
ни. Количество циклов обусловлено минимальной 
токсичностью препарата цисплатин.

Гематологическая токсичность при проведении 
адъювантного лечения наблюдалась у 34 % больных, 
получивших химиотерапевтическое лечение препара-
том цисплатин. Гастроинтестинальная токсичность 
отмечалась у 108 (91 %) пациенток. Из них тошнота I сте-
пени по шкале токсичности CTCAE v. 5.0 отмечена 
у 88 (74,0 %), II степени – у 18 (15,0 %) пациенток. 
Рвота I степени отмечена у 11 (9,8 %) пациенток, II сте-
пени – в 1 (0,8 %) случае.

У 73 пациенток, получивших лечение цисплати-
ном, не было отмечено значимого повышения уровня 
креатинина. У 1 (0,8 %) пациентки было выявлено 
повышение уровня креатинина в 1,5 раза выше грани-

цы нормы, снижение скорости клубочковой фильтра-
ции, что потребовало отмены проведения 3-го курса 
монохимиотерапии (табл. 2).

Таблица 2. Характеристика осложнений адъювантной химиотерапии 
в основной группе, n (%)

Table 2. Description of complications of adjuvant chemotherapy in the main 
group, n (%)

Осложнение 
Сomplication

Степень токсичности 
Toxicity level

I II III IV

Лейкопения 
Leukopenia

24 (20,0) 1 (0,8) 0 0

Нейтропения 
Neutropenia

29 (24,0) 1 (0,8) 0 0

Анемия 
Anemia

38 (32,0) 2 (1,6) 0 0

Тромбоцитопения 
Thrombocytopenia

2 (1,6) 0 0 0

Тошнота 
Vomiting sickness

88 (74,0) 18 (15,0) 0 0

Рвота 
Vomiting

11 (9,0) 1 (0,8) 0 0

Таблица 1. Характеристика пациенток, включенных в исследование

Table 1. Description of patients enrolled in the study

Параметр 
Parameter

Основная 
группа 

(n = 119) 
Main group  
(n = 119) 

Группа 
сравнения 

(n = 66) 
Comparison 

group (n = 66) 

Средний возраст, лет 
Average age, years old

46,0 ± 3,4 48 ± 2,9

Гистологический тип опухоли, 
n (%): 
Histological type, n (%):

эндометриоидная 
аденокарцинома 
endometrioid adenocarcinoma
светлоклеточная 
аденокарцинома 
clear cell adenocarcinoma
плоскоклеточный рак 
squamous cell carcinoma
муцинозная аденокарцинома 
mucinous adenocarcinoma
аденосквамозная 
аденокарцинома 
adenosquamous adenocarcinoma

6 (5,0)

3 (2,5)

100 (84,0)

6 (5,0)

4 (3,5) 

6 (9,0)

2 (3,5)

51 (77,0)

4 (6,0)

3 (4,5) 

Степень дифференцировки 
опухоли, n (%): 
Grade of tumor differentiation, n (%):

G1
G2
G3

17 (15,0)
74 (62,0)
28 (23,0) 

10 (15,0)
40 (60,0)
16 (25,0) 
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За исследуемый период наблюдения (3 года) реци-
див заболевания возник у 32 (27 %) больных основной 
группы и у 31 (47 %) пациентки группы сравнения 
(табл. 3).

Таблица 3. Сроки выявления рецидивов рака шейки матки после 
проведенного лечения, n (%)

Table 3. Period of cervical cancer recurrence after treatment, n (%)

Временной 
интервал, лет 

Time range, years

Число рецидивов рака шейки матки 
Recurrence number of cervical cancers

Основная группа 
Main group

Группа сравнения 
Comparison group

<1 6 (18,0) 13 (43,0) 

1–2 16 (50,0) 10 (32,0) 

2–3 6 (19,0) 5 (16,0) 

>3 4 (14,0) 3 (9,0) 

Можно говорить о том, что прогрессирование РШМ 
после проведенного радикального лечения чаще всего 
наблюдается в течение первых 2 лет наблюдения. На-
значение АХТ, по нашим данным, позволяет почти  
в 2 раза повысить безрецидивную выживаемость боль-
ных местно-распространенным РШМ. Выживаемость 
пациенток представлена на рис. 1–3.

Обсуждение
Локализация рецидивов приведена в табл. 4. Важ-

но отметить, что в нашем исследовании не отмечено 
ни одного случая местного рецидива.

Рис. 2. Выживаемость пациенток группы сравнения (n = 66)

Fig. 2. Survival of patients in the control group (n = 66)
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Рис. 1. Выживаемость пациенток основной группы (n = 119)

Fig. 1. Survival of patients in the experimental group (n = 119)
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Рис. 3. Сравнение выживаемости пациенток исследуемых групп

Fig. 3. Comparison of patients’ survival between the groups
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Таблица 4. Локализация рецидивов рака шейки матки после проведен-
ного лечения, n (%)

Table 4. Localization of cervical cancer recurrences after treatment, n (%)

Локализация 
Localization

Основная 
группа 

Main group

Группа 
сравнения 
Comparison 

group

p

Легкие 
Lungs

3 (9,0) 15 (48,0) <0,05

Печень 
Liver

1 (4,0) 2 (5,0) <0,05

Кости 
Bones

3 (9,0) 4 (14,0) <0,05

Парааортальные 
лимфатические 
узлы 
Paraaortic lymph nodes

25 (78,0) 10 (33,0) <0,05

Местный рецидив 
Local recurrence

0 0 <0,05

Возраст больных РШМ с рецидивами в основной 
группе варьировал от 37 до 64 лет и в среднем составил 
49,3 ± 1,5 года, а в группе сравнения – 41,1 ± 1,8 года 
(от 27 до 74 лет), что статистически значимо не отлича-
лось от данного показателя основной группы (р = 0,05).

Семьдесят два процента пациенток обеих групп 
были с избыточной массой тела, ожирением I–II сте-
пени. Большая часть пациенток с рецидивами РШМ 
имели целый ряд сопутствующих заболеваний различ-
ной степени выраженности.

Чаще всего прогрессирование заболевания прояв-
лялось манифестацией метастазов в парааортальных 
лимфатических узлах. Данный факт еще раз подтвер-
ждает необходимость выполнения поясничной лимфо-
диссекции при выявлении метастатического пораже-
ния тазовых лимфатических узлов. В тех случаях, когда 
метастатическое поражение подвздошных лимфатичес-
ких узлов подтверждалось в ходе хирургического вме-
шательства, операция дополнялась парааортальной 
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лимфодиссекцией. В наших наблюдениях чаще всего 
клиническое поражение регионарных узлов не опре-
делялось, а случаи метастазов в лимфатических узлах 
были выявлены при гистологическом исследовании. 
Этот факт заставляет еще раз задуматься о целесооб-
разности срочного гистологического исследования 
сигнальных лимфатических узлов и, в зависимости от 
его результатов, принятии решения о расширении объема 
вмешательства до поясничной лимфодиссекции.

В группе сравнения почти половина (48 %) всех 
случаев прогрессирования проявились гематогенным 
метастазированием. Чаще всего выявлялось поражение 
легких и костей скелета.

Выводы
Рецидивы заболевания чаще развивались у пациен-

ток репродуктивного возраста и при плоскоклеточном 
гистологическом типе опухоли со сниженной диффе-
ренцировкой. Иными словами, подтвердилась роль 
хорошо известных прогностических факторов у больных 
РШМ. В большинстве наблюдений прогрессирование 
заболевания проявлялось манифестацией метастазов 
в парааортальных лимфатических узлах. В то же время 
отмеченное почти в каждом 2-м наблюдении метаста-
тическое поражение легких и костей скелета диктует 
необходимость назначения АХТ больным местно-рас-
пространенным РШМ.
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