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Цель исследования – проанализировать результаты лечения и оценить прогностические факторы общей и без‑
рецидивной выживаемости пациентов с местно‑распространенным раком гортани, получавших хирургическое ле‑
чение и дистанционную лучевую терапию в сочетании с химиотерапией.
Материалы и методы. В ретроспективное исследование включены пациенты с местно‑распространенным раком 
гортани, получавшие лечение в Национальном медицинском исследовательском центре онкологии им. Н. Н. Пет рова 
Минздрава России в период с 2009 по 2018 г. Больные, включенные в исследование, были разделены на 2 равные 
группы (по 74 пациента) в зависимости от характера лечения: хирургического вмешательства с послеоперационной 
дистанционной лучевой терапией и химиотерапией (1‑я группа) и дистанционной лучевой терапией с одновремен‑
ной химиотерапией и последующим хирургическим лечением в случае неполного ответа на лечение или прогрес‑
сирования заболевания (2‑я группа). Конечными точками исследования выступили общая и безрецидивная вы‑
живаемость.
Результаты. В исследовании участвовали 148 пациентов (по 74 пациента в каждой группе). Медиана общей вы‑
живаемости в 1‑й группе составила 45 мес, во 2‑й – 44,6 мес, 5‑летняя общая выживаемость – 39,3 (95 % довери‑
тельный интервал (ДИ) 26,1–59,2) и 59,2 % (95 % ДИ 45,3–77,2) соответственно, 5‑летняя безрецидивная выжива‑
емость – 36,8 (95 % ДИ 25,1–53,8) и 53,9 % (95 % ДИ 40,7–71,4) соответственно.
Заключение. Достоверных различий в показателях общей и безрецидивной выживаемости в 1‑й и 2‑й  группах 
получено не было. Метастатическое поражение лимфатических узлов шеи (N2–3), инвазия в хрящи гортани, щито‑
видную железу и распространение опухоли на гортаноглотку статистически значимо связаны с меньшими показа‑
телями общей и безрецидивной выживаемости.
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The study objective – to analyze the treatment results and prognostic factors of survival in patients with locally ad‑
vanced laryngeal cancer who received surgical treatment and chemoradiotherapy.
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Materials and methods. The retrospective study included patients with locally advanced laryngeal cancer treated 
at the N. N. petrov National medical Research Center of Oncology, ministry of Health of Russia in the period from 2009 
to 2018. The patients included in the study were divided into 2 equal groups (74 patients were included in each group) 
depending of treatment: surgery with postoperative radiation therapy combined with chemotherapy (group 1) and con-
current chemoradiation therapy and subsequent surgical treatment in case of incomplete response to treatment or di-
sease progression (group 2). The endpoints of the study were general and relapse-free survival.
Results. One hundred and forty-eight patients were included in the study: 74 patients in group 1 and 74 patients 
in the group 2. The median overall survival in the surgical treatment group was 45 months, in the chemoradiotherapy 
group – 44.6 months, and the overall 5-year survival for the group 1 and the group 2 were 39.3 (95 % confidence inter-
val (CI) 26.1–59.2), and 59.2 % (95 % CI 45.3–77.2), respectively. The relapse-free 5-year survival rate for the surgical 
treatment group and the chemoradiotherapy group was 36.8 (95 % CI 25.1–53.8), and 53.9 % (95 % CI 40.7–71.4), 
respectively.
Conclusion. There were no significant differences in overall and relapse-free survival. metastatic lesion of the neck 
lymph nodes (N2–3), invasion of laryngeal cartilage, invasion of the thyroid gland and the spread of the tumor to the larynx 
are statistically significantly associated with lower overall and relapse-free survival.
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Введение
Рак гортани и гортаноглотки чаще встречается 

у мужчин в возрасте около 55 лет. Исключение состав-
ляют опухоли, расположенные позади перстневидного 
хряща [1]. По данным Минздрава России, в Российс-
кой Федерации заболеваемость раком гортаноглотки 
в 2015 г. составила 6,87 случая на 100 тыс. мужчин 
и 0,95 случая на 100 тыс. женщин [2].

Лечение пациентов с карциномой гортани зачастую 
представляет сложность, поскольку они обычно об-
ращаются за помощью поздно, когда опухолевый про-
цесс сильно распространился, имеют низкий сомати-
ческий статус, тяжелые сопутствующие заболевания, 
злоупотребление алкоголем в анамнезе и проблемы 
с питанием. В течение последних 3 десятилетий  лече-
ние данной категории пациентов включает 3 метода: 
хирургическое вмешательство, химиотерапию (ХТ) 
и лучевую терапию (ЛТ). За это время они не претер-
пели значительных изменений, менялись только сроки 
проведения терапии и показания к ее применению. Од-
нако эти методы лечения были уточнены. Стали ис-
пользовать малоинвазивную хирургию, модификации 
в доставке излучения (ЛТ с модуляцией интенсивности 
(intensity-modulated radiotherapy, IMRT)), а также учи-
тывать разницу в фракционировании и время проведе-
ния ХТ (индукционная, одновременная и / или адъю-
вантная). В результате было достигнуто незначительное 
улучшение показателей выживаемости пациентов с рас-
пространенными формами заболевания [3].

В настоящее время варианты терапии для пациен-
тов с диагностированным раком гортани и гортаногло-
ки, ранее не получавших лечения, включают:

 – хирургическое лечение первичной опухоли и мета-
стазов в лимфатических узлах шеи;

 – ЛТ в самостоятельном режиме;

 – системное лечение: ХТ и иммунотерапию;
 – мультимодальные подходы с использованием хирур-
гического вмешательства, ЛТ и системного лечения;

 – паллиативную помощь пациентам, не подлежащим 
лечению, или тем, у кого выявлены отдаленные ме-
тастазы.
На сегодняшний день опубликованы данные несколь-

ких рандомизированных исследований общепринятых 
терапевтических подходов, в которых сравниваются хи-
рургический и нехирургический методы лечения рака 
гортани и гортаноглоки [4, 5]. В большинстве научных 
работ анализируются подходы к ХТ и химиолучевой те-
рапии (ХЛТ), но упускаются из виду хирургические воз-
можности. Исследования же хирургических методов 
ограничиваются описанием клинических случаев.

Многие исследования эффективности ХТ и ЛТ 
включают пациентов с опухолями различных первич-
ных локализаций, но больные с карциномой гортани 
и гортаноглоки составляют меньшинство исследуемой 
группы. Следовательно, выбор наилучшего лечения 
пациентов с раком гортаноглотки в каждом случае за-
висит от личного опыта врача-онколога, а также мето-
дов, используемых мультидисциплинарной командой 
специалистов по опухолям головы и шеи, которые во-
влечены в терапевтический процесс. К сожалению, 
на сегодняшний день доказательная медицина не про-
двинулась далее базовых стандартных методов лечения, 
и решить проблему поиска лучшего варианта терапии 
больных с данной патологией пока не удалось. Мы 
провели ретроспективное исследование для оценки 
общей (ОВ) и безрецидивной (БРВ) выживаемости 
пациентов с местно-распространенным раком горта-
ноглотки, получавших хирургическое лечение и дис-
танционную ЛТ в сочетании с ХТ, а также прогности-
ческих факторов, влияющих на показатели ОВ.
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Материалы и методы
В ретроспективное исследование включены 148 па-

циентов с местно-распространенным раком горта ни, 
получавших лечение в Национальном ме дицинском 
исследовательском центре онкологии им. Н. Н. Пе-
трова Минздрава России в период с 2010 по 2018 г. 
Стадирование выполнялось согласно классификации 
Tumors, Nodus and Metastasis (TNM) 7-го пере смотра, 
разработанной и принятой Американским объединен-
ным комитетом по исследованию рака (Ame rican Joint 
Committee on Can cer), на основании следу ющих диа-
гностических методов: магнитно- резонансной томогра-
фии мягких тканей шеи с внутривенным контрастиро-
ванием, компьютерной томографии органов грудной 
и брюшной полостей с внутривенным контрастирова-
нием, фиброэзофагогастро- и фиброларинготрахеоско-
пии.

Пациенты, включенные в исследование, были раз-
делены на 2 равные группы (в каждую группу включе-
ны 74 пациента) в зависимости от характера лечения: 
хирургического вмешательства с послеоперационной 
дистанционной ЛТ в сочетании с ХТ (1-я группа) и дис-
танционной ЛТ с одновременной ХТ и последующим 
хирургическим лечением в случае неполного ответа на 
лечение или прогрессирования заболевания (2-я груп-
па). Характеристика групп пациентов в зависимости 
от стадии заболевания по классификации TNM 7-го пере-
смотра представлена в табл. 1.

Хирургическое лечение заключалось в удалении 
первичной опухоли гортани и пораженных лимфати-
ческих узлов. Ларингоэктомия выполнялась при рас-
пространении опухолевого процесса в пределах гортани. 
В случае его выхода за ее пределы и распростране-
ния на гортаноглотку проводили ларингофаринго-
эктомию.

Дистанционная конформная ЛТ на зоны опухоли 
гортани и метастатически пораженных лимфатических 
узлов выполнялась с помощью линейного ускорите-
ля Novalis (суммарная очаговая доза (СОД) 66–70 Гр) 
и на зоны субклинического поражения и клинически 
негативных регионарных лимфатических узлов (СОД 
50 Гр, разовая очаговая доза 2 Гр 5 дней в неделю). Ле-
карственная противоопухолевая терапия включала на-
значение цисплатина в дозе 75 мг / м2 или карбоплатина 
в дозе AUC 5 внутривенно в течение 1-го дня и 5-фтор-
урацила в течение 96-часовой непрерывной внутривен-
ной инфузии.

Статистический анализ выполнен с помощью про-
граммного продукта SPSS Statistics версии 24.0 для 
Microsoft Windows (SPSS inc., Чикаго, Иллинойс, США). 
Конеч ными точками исследования были ОВ и БРВ. 
Для оценки функций и медиан выживаемости исполь-
зовался метод Каплана–Мейера, а для сравнения кри-
вых выживаемости – логранговый тест. Различия счи-
тали статистически значимыми при p <0,05.

Таблица 1. Характеристика пациентов в зависимости от стадии 
заболевания по классификации TNM 7-го пересмотра

Table 1. Characteristics of patients depending on the stage of the disease 
according to the classification of Tumor, Nodus and Metastasis (TNM) 
of the 7th revision

Показатель 
Parameter

1-я группа, 
абс. (%) 

Group 1, abs. 
(%) 

2-я группа, 
абс. (%) 

Group 1, abs. 
(%) 

p

T-стадия 
Т-stage:

Т2
Т3
Т4

14 (18,9)
37 (50,0)
23 (31,1) 

22 (29,7)
39 (52,7)
13 (17,6) 

<0,0001

Наличие метастазов 
в регионарных 
лимфатических 
узлах: 
Regional lymph node 
metastasis:

сN0
сN1
сN2
сN3

40 (54,0)
19 (25,7)
15 (20,3)

0 (0) 

42 (56,7)
14 (18,9)
17 (23,0)

1 (1,4) 

0,4198

Для анализа ассоциации потенциальных предикто-
ров с ОВ и БРВ применяли модель пропорциональных 
рисков Кокса с оценкой отношения рисков и указани-
ем соответствующих 95 % ДИ. Ассоциацию считали 
статистически значимой при p <0,05.

Результаты
Проанализированы результаты терапии 148 паци-

ентов. В качестве 1-го этапа лечения 74 больным вы-
полнено хирургическое вмешательство с последующей 
дистанционной ЛТ и ХТ, а 74 пациентам – дистанци-
онная ЛТ в сочетании с ХТ. Демографические и кли-
нические характеристики пациентов с раком гортано-
глотки представлены в табл. 2.

В ходе исследования выявлено, что показатели об-
щей ОВ в 1-й и 2-й группах достоверно не различаются 
(p = 0,1076), а БРВ была выше во 2-й группе (p = 0,035). 
Медиана ОВ в 1-й группе составила 45 мес, во 2-й – 
44,6 мес, 5-летняя ОВ – 39,3 (95 % ДИ 26,1–59,2) 
и 59,2 % (95 % ДИ 45,3–77,2) соответственно.

Медиана БРВ в 1-й группе составила 25,3 мес, 
во 2-й – 32,4 мес, а показатели 5-летней ОВ – 36,8 
(95 % ДИ 25,1–53,8) и 53,9 % (95 % ДИ 40,7–71,4) со-
ответственно.

Также следует отметить, что у 2 (2,8 %) пациентов 
группы хирургического лечения и у 1 (1,4 %) группы 
химиолучевой терапии возникли отдаленные метаста-
зы за период наблюдения.

В табл. 3 представлены результаты анализа предик-
торов риска смерти и прогрессирования заболевания 
пациентов с местно-распространенным раком гортани.
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в хрящи гортани, щитовидную железу и распростране-
ние опухоли на гортаноглотку статистически значимо 
связаны с меньшими показателями ОВ и БРВ.

Обсуждение
Результаты нашего исследования показали отсут-

ствие достоверных различий показателей ОВ пациен-
тов, получавших хирургическое лечение и дистанци-
онную ЛТ в сочетании с ХТ. S. Kim и соавт. в своем 
ретроспективном исследовании [6] сравнили показа-
тели 5-летней ОВ больных, которым выполняли толь-
ко ЛТ, хирургическое вмешательство с ЛТ и ХЛТ. Они 
составили 15,7; 46,8 и 43,0 % соответственно.

Согласно результатам исследований ряда авторов 
[7, 8], при выборе органоcохраняющих методов лече-
ния показатели ОВ не снижаются, а показатели БРВ 
повышаются. Возможно, данное обстоятельство свя-
зано с тем, что опухоли гортаноглотки редко характе-
ризуются инвазией в хрящи гортани. Это сказывается 
на ответе на проводимую ЛТ и локорегинарном кон-
троле над заболеванием [9]. Также лучшие показатели 
БРВ в группе ХЛТ могут быть связаны с тем, что опу-
холи гортаноглотки имеют тенденцию к сосудистой 
и лимфоваскулярной инвазии [10] и склонны к от-
даленному метастазированию. Таким образом, индук-
ционная ХТ может воздействовать на отдаленные 
метастазы, что также подтверждается результатами 
ряда исследований [4, 5].

Принимая во внимание смену парадигмы в лечении 
рака гортани и гортаноглотки в пользу ХЛТ, следует 
отметить, что наблюдение за пациентами с поздними 
лучевыми реакциями (отеком и фиброзом) представ-
ляет собой сложную задачу. «Операция спасения» 
после ХЛТ редко может быть предложена больному, 
поскольку она будет связана с высоким риском возник-
новения осложнений и худшим заживлением раны. 

Таблица 2. Демографические и клинические характеристики пациен-
тов с местно-распространенным раком гортани

Table 2. Demographic and clinical characteristics of patients with laryngeal cancer

Показатель 
Parameter

1-я группа, 
абс. (%) 
Group 1,  
abs. (%) 

2-я группа, 
абс. (%) 
Group 1,  
abs. (%) 

p

Возраст, лет 
Age, years

62,0 
(58,0–
67,0) 

65,0 
(58,8–
70,0) 

0,0015

Мужской пол 
Male gender

68 (91,9) 67 (90,5) 0,6426

Курение 
Smoking

56 (75,7) 59 (79,7) 0,8013

Курение, пачко-лет 
Smoking, pack-years

10,0 
(3,2–30,0) 

25,2 (18,0) 0,0152

Употребление алкоголя 
Alcohol consumption

26 (35,1) 30 (40,5) 0,0925

Распространение: 
Tumor spread:

в хрящи гортани 
laryngeal cartilages
в щитовидную железу 
thyroid gland
на гортань 
larynx
на мягкие ткани шеи 
soft tissues of the neck
на шейный отдел 
пищевода 
cervical esophagus

38 (52,1)

11 (15,1)

25 (34,2)

22 (30,1)

10 (19,2) 

6 (8,1)

4 (5,4)

21 (28,4)

5 (6,75)

4 (5,4) 

<0,0001

0,0081

0,2337

0,0014

0,0113

Рис. 1. Общая выживаемость пациентов с местно-распространенным 
раком гортани

Fig. 1. Overall survival of patients with with locally advanced laryngeal cancer

Рис. 2. Безрецидивная выживаемость пациентов с раком гортани

Fig. 2. Relapse-free survival of patients with locally advanced laryngeal cancer
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Установлено, что такие показатели, как наличие 
клинических признаков метастатического поражения 
лимфатических узлов шеи (cN2–3), инвазия опухоли 
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Таблица 3. Результаты анализа предикторов общей и безрецидивной выживаемости пациентов с местно-распространенным раком гортани

Table 3. Predictors of overall and relapse-free survival in patients with locally advanced laryngeal cancer

Показатель 
Parameter

Общая выживаемость 
Overall survival

Безрецидивная выживаемость 
Relapse-free survival

OP (95 % ДИ) 
HR (CI 95 %) 

p OP (95 % ДИ) 
HR (CI 95 %) 

p

Мужской пол 
Male gender

2,83 (0,68–11,71) 0,1519 1,63 (0,59–4,53) 0,3451

T-стадия: 
Т-stage:

2
3
4

2,42 (0,56–10,45)
1,55 (0,37–6,46)

2,80 (0,65–12,05) 

0,2374
0,5484
0,1676

2,27 (0,69–7,42)
1,46 (0,47–4,59)
2,44 (0,75–7,94) 

0,1768
0,5152
0,1396

Наличие метастазов в регионарных лимфа-
тических узлах: 
Regional lymph node metastasis:

N2
N3

3,13 (1,48–6,62)
3,32 (1,51–7,30) 

0,0029
0,0029

1,96 (1,02–3,77)
2,23 (1,13–4,43) 

0,0432
0,0216

Наличие отдаленных метастазов: 
Distant metastasis:

M1
1,40 (0,10–19,00) 0,8001 1,63 (0,32–8,35) 0,5604

Распространение опухоли: 
Tumor spread:

в хрящи гортани 
laryngeal cartilages
на шейный отдел пищевода 
cervical esophagus
на гортаноглотку 
on the larynx
в щитовидную железу 
thyroid gland
на мягкие ткани 
soft tissues of the neck

5,04 (2,35–10,81)

1,41 (0,60–3,31)

1,86 (0,99–3,51)

3,05 (1,16–8,07)

2,00 (0,97–4,11) 

<0,0001

0,4297

0,0545

0,0244

0,0596

3,49 (1,86–6,56)

1,59 (0,80–3,17)

1,76 (1,01–3,07)

3,38 (1,48–7,72)

1,66 (0,89–3,11) 

0,0001

0,1898

0,0450

0,0039

0,1124

Примечание. ОР – отношение рисков; ДИ – доверительный интервал. Полужирным начертанием выделены статистически 
значимые различия. 
Note. HR – hazard ratio; CI – confidence interval. Statistically significant differences are highlighted in bold.

Часто такие операции требуют высокой квалифика-
ции хирурга [11].

Наше исследование имеет ограничения, характер-
ные для ретроспективного дизайна. Также ограниче-
нием является преобладание в группе хирургического 
лечения пациентов с IV стадией заболевания по срав-
нению с группой химиолучевой терапии (30,4 и 11,5 % 
соответственно). Это могло оказать влияния на анализ 
показателей ОВ и БРВ.

Тем не менее, учитывая современные возможности 
статистичес кой обработки и сравнимость полученных 
результатов с данными мировой литературы, можно 
считать их достоверными и клинически применимыми. 
В то же время необходимы дальнейшие исследования 

для определения критериев отбора пациентов для 
хирургичес кого лечения и ЛТ.

Заключение
Проведение пациентам с местно-распространен-

ным раком гортаноглотки ХЛТ не показало статис-
тически значимых различий в показателях ОВ и БРВ 
по сравнению с хирургическим лечением. Наличие 
клинических признаков метастатического поражения 
лимфатических узлов шеи (N2–3), инвазия опухоли 
в хрящи гортани, щитовидную железу и распростране-
ние на гортаноглотку статистически значимо связаны 
с худшими показателями ОВ и безрецидивной выжи-
ваемости.
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