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Введение. злокачественные новообразования полости носа и придаточных пазух – редко встречающаяся патология, 
которая составляет менее 3 % всех злокачественных опухолей головы и шеи. Ведущим методом лечения этого за-
болевания является комбинированная терапия с хирургическим вмешательством на первом этапе. Однако при 
местно-распространенном процессе операция имеет расширенно-комбинированный характер – удаляются эстети-
чески и функционально важные структуры, что требует использования сложных реконструктивных методик. В свя-
зи с этим понятен интерес специалистов к применению органосохраняющих методик при сопоставимых онкологи-
ческих результатах. Регионарная внутриартериальная химиотерапия показала свою высокую эффективность при 
различных локализациях злокачественных новообразований, поэтому ее использование при местно-распростра-
ненных опухолях полости носа и придаточных пазух представляется перспективным.
Цель исследования – оценить результаты комплексного лечения больных с местно-распространенным раком сли-
зистой оболочки полости носа и придаточных пазух с применением индукционной регионарной внутриартериальной 
химиотерапии.
Материалы и методы. В исследование вошли 28 пациентов с диагнозом «местно-распространенный рак слизистой 
оболочки полости носа и придаточных пазух», которым с 2017 по 2023 г. проведена индукционная полихимиотера-
пия по схеме Tpf с внутриартериальным введением цисплатина и доцетаксела и последующим лучевым или химио-
лучевым лечением. первичной конечной точкой исследования были показатели общей и безрецидивной выжива-
емости, вторичными конечными точками – частота объективного ответа, токсичность и возможность сохранения 
органа.
Результаты. медиана наблюдения оказалась равной 19,1 мес. Общая 1-летняя выживаемость всех больных соста-
вила 85,7 % (пациентов с заболеванием стадии т3 – 100 %, т4а – 92,7 %, т4b – 55,6 %), безрецидивная 1-летняя 
выживаемость – 66,7 % (пациентов с заболеванием стадии т3 – 75 %, т4а – 71,4 %, т4b – 50 %). частота объектив-
ного ответа после внутриартериальной химиотерапии оказалась раной 85,2 %. показатели общей выживаемости 
и выживаемости без прогрессирования значительно не различались у пациентов с полным, частичным ответами 
и стабилизацией заболевания. Однако у больных с полным клиническим ответом после окончания химиолучевого 
лечения 1-летняя общая выживаемость составила 100 % (р = 0,009), выживаемость без прогрессирования – 90 % 
(p <0,001). Основными нежелательными явлениями были нейтропения (35,7 % случаев), неврологические ослож-
нения (10,7 % случаев). у 35,7 % пациентов с инвазией опухоли в орбиту выживаемость с сохраненной функцией 
зрения на 1-м году наблюдения составила 80 %, при этом ни одному пациенту не потребовалось расширенно-ком-
бинированное хирургическое вмешательство с экзентерацией орбиты.
Заключение. применение регионарной индукционной внутриартериальной химиотерапии в комплексном лечении 
пациентов с местно-распространенным раком слизистой оболочки полости носа и придаточных пазух демонстри-
рует высокие эффективность и уровень полных клинических ответов, довольно низкую токсичность и позволяет 
сохранить функцию органа зрения у большинства больных.

Ключевые слова: индукционная химиотерапия, внутриартериальная химиотерапия, плоскоклеточный рак, адено-
кистозный рак, рак полости носа и придаточных пазух
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Introduction. malignant tumors of the nasal cavity and sinonasal tract are rare, less than 3 % of all of the head and 
neck malignant neoplasm. The leading treatment is combined methods with surgery as a first step. However, operation 
is limited in a locally advanced process due to requires the use of complex reconstructive techniques and removal of 
aesthetic and functionally important structures. In this regard, the interest of specialists is understandable in use of 
organ-preserving techniques with comparable oncological results. Intra-arterial chemotherapy has shown high effec-
tiveness in various localizations of malignant neoplasms, so its use in locally advanced tumors of the nasal cavity and 
sinonasal tract seems promising.
Aim. To evaluate the results of complex treatment of patients with locally advanced cancer of the nasal cavity and si-
nonasal tract using induction intra-arterial chemotherapy.
Materials and methods. The study included 28 from 2017 to 2023 with locally advanced cancer of the nasal cavity and 
sinonasal tract underwent Tpf induction intra-arterial chemotherapy, followed by radiation or chemoradiotherapy. The 
primary endpoint of the study was survival, secondary – objective response rate, treatment toxicity and the possibility 
of organ preservation.
Results. The median follow-up was 19.1 months. we obtained results for all patients of 1-year overall survival – 85.7 % 
(T3 – 100 %, T4a – 92.7 %, T4b – 55.6 %), and 1-year progression-free survival – 66.7 % (T3 – 75 %, T4a – 71.4 %, 
T4b – 50 %), respectively. The response rate after intra-arterial chemotherapy was 85.2 %. Overall survival and pro-
gression-free survival did not differ significantly between patients with complete response, partial response, and stable 
disease. However, in patients with a complete response after chemoradiotherapy, 1-year overall survival was 100 % (p = 
0.009) and progression-free survival – 90 % (p <0.001). The main side effect in patients in the study was the develop-
ment of neutropenia (35.7 %), and occurrence of neurological complications was noted in 10.7 %. Of the 35.7 % of 
patients with tumor orbital invasion, survival with preserved visual function in the first year of life was 80 %; all pa-
tients retained vision; as a result of treatment, not a single patient underwent surgery with exenteration.
Conclusion. Induction intra-arterial chemotherapy in treatment of patients with locally advanced cancer of the nasal 
cavity and sinonasal tract demonstrates high efficiency and a high level of complete responses with a fairly low level of 
toxicity, and also allows preserve the eye function for the majority of patients.
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Введение
Злокачественные новообразования полости носа 

и придаточных пазух (ПНИПП) – редко встречающа-
яся патология, которая составляет менее 3 % всех зло-
качественных опухолей головы и шеи (0,556 случая 
на 100 тыс. населения в год) [1, 2]. Схожая тенденция 
наблюдается и в России: ежегодно выявляют около 
600 случаев рака ПНИПП [3]. Опухоли данной ло-
кализации могут иметь различные морфологические 
формы, однако превалирует плоскоклеточный рак 
(57–80 % случаев). Реже встречаются злокачественные 

новообразования малых слюнных желез, синоназальная 
недифференцированная карцинома, а также меланома 
слизистой оболочки полости носа [4, 5].

Более 70 % пациентов обращаются к специалистам 
уже с местно-распространенной формой заболевания 
в связи с его неспецифичными ранними проявлениями: 
ринорея, заложенность носа, периодические носовые 
кровотечения [6–8]. Симптомы запущенного заболе-
вания коррелируют с локализацией и распространен-
ностью опухоли: птоз, аносмия или краниальная ней-
ропатия при поражении орбиты и области передней 
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черепной ямки, нейропатия черепных нервов с после-
дующей диплопией и парестезией лица при распро-
странении на латеральную костную стенку в каверноз-
ные синусы [9].

Стандартом лечения местно-распространенного 
рака ПНИПП является комбинированное и комплекс-
ное лечение с хирургическим вмешательством на пер-
вом этапе. У такого подхода есть немало оснований. 
В первую очередь нужно отметить низкий уровень ре-
гионарного и отдаленного метастазирования при пло-
скоклеточном раке слизистой оболочки ПНИПП и его 
преимущественно локальное течение. Так, регионарные 
метастазы при первичном обследовании выявляются 
у 9,1 % больных, отдаленные – лишь у 1,9 % больных, 
однако при местно-распространенных опухолях Т4 они 
могут быть обнаружены у 21,9 % пациентов [10, 11].

Хирургическое вмешательство зачастую включает 
обширную краниофациальную резекцию, которая тре-
бует проведения реконструктивно-пластического эта-
па и зачастую сочетается с экзентерацией орбиты, 
что приводит к выраженному снижению качества жиз-
ни пациентов [12]. Пятилетняя общая выживаемость 
(ОВ) больных с данной нозологией всех стадий состав-
ляет 50–60 %, IV стадии, по данным различных авто-
ров, – от 17 до 40 % [13–15, 16], а 5-летняя ОВ после 
химиолучевого лечения при местно-распространенном 
опухолевом процессе – 41–50 % [13, 17].

В настоящее время с развитием интервенционных 
технологий широко используются варианты химиолу-
чевой терапии с внутриартериальным введением хи-
миопрепаратов. В ряде исследований сообщалось, что 
эффективность этого органосохраняющего подхода 
не уступает результатам комбинированного лечения 
[18–20].

Цель исследования – оценить результаты комплекс-
ного лечения больных с местно-распространенным раком 
слизистой оболочки ПНИПП с применением индукци-
онной регионарной внутриартериальной химиотерапии.

Материалы и методы
В нашем исследовании на базе Национального ме-

дицинского центра онкологии им. Н. Н. Блохина про-
анализирован опыт применения индукционной вну-
триартериальной химиотерапии в комбинированном 
лечении пациентов с местно-распространенным раком 
слизистых оболочек ПНИПП. В про- и ретроспектив-
ное исследования включены 28 больных с данной па-
тологией, проходивших лечение в этом центре с 2017 
по 2023 г.

В исследовании участвовали 14 мужчин и 14 жен-
щин, средний возраст которых составил 49 лет (35–64 го-
да). Характеристика пациентов представлена в табл. 1. 
Состояние 96 % больных по шкале Восточной коопе-
ративной онкологической группы (Eastern Cooperative 
Oncology Group, ECOG) оценено в 1 балл. Опухоли 

стадии Т4 диагностированы у 82,1 % пациентов, уча-
ствовавших в исследовании. При этом у 35,7 % больных 
первично отмечена инвазия мягких тканей орбиты. 
У 25 % пациентов по данным клинического обследо-
вания выявлено поражение регионарных лимфатиче-
ских узлов. Всем больным выполнена биопсия, диагноз 
морфологически подтвержден. В 68 % случаев выявлен 
плоскоклеточный рак, в 32 % – аденокистозный рак.

Таблица 1. Демографическая и клиническая характеристика пациен-
тов, включенных в исследование

Table 1. Demographic and clinical characteristics of the patients included  
in the study

Показатель 
Parameter

Число пациентов, 
абс, (%) 

Number of patients, 
abs, (%) 

Пол: 
Gender:

женский 
female
мужской 
male

14 (50)

14 (50) 

Статус по шкале Восточной коопера-
тивной онкологической группы (Eastern 
Cooperative Oncology Group, ECOG): 
Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) 
scale status:

ECOG 1
ECOG 2

27 (96)
1 (4) 

Стадия: 
Stage:

II
III
IVA
IVB

1 (3,6)
4 (14,3)
14 (50)
9 (32,1) 

Т-стадия: 
T-stage:

T2
T3
T4a
T4b

1 (3,6)
4 (14,3)
14 (50)
9 (32,1) 

N-стадия: 
N-stage:

cN0
cN1
cN2b

21 (75)
5 (17,9)
2 (7,1) 

Морфологический тип опухоли: 
Morphological type of tumor:

плоскоклеточный рак 
squamous cell carcinoma
аденокистозный рак 
adenocystic cancer

19 (67,9)

9 (32,1) 

Распространение опухоли за средин-
ную линию 
Tumor spread beyond the midline

18 (64) 

Инвазия в орбиту 
Invasion into orbit

10 (35,7) 
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Пациентам проводили индукционную химиотера-
пию (ХТ) по схеме TPF: цисплатин в дозе 60 мг / м2 
в 1-й день + доцетаксел в дозе 60 мг / м2 в 1-й день вну-
триартериально + 5-фторурацил в дозе 1000 мг / м2 / сут 
внутривенно капельно во 2–5-й дни в виде 96-часовой 
инфузии. Катетеризацию бедренной артерии выпол-
няли по методике Сельдингера, параллельно прово-
дили инфузию тиосульфата натрия. Всем пациентам 
назначали 2–3 курса индукционной регионарной вну-
триартериальной химиотерапии (РВАХТ) с интервалом 
в 21 день. После оценки эффекта проводили химиолу-
чевую или лучевую терапию (ЛТ) в радикальной дозе 
до суммарной очаговой дозы (СОД) 70 Гр на первичный 
очаг и 50–66 Гр на зоны регионарного лимфотока в ре-
жиме стандартного фракционирования.

Статистический анализ и визуализацию получен-
ных данных проводили с использованием среды для 
статистических вычислений IBM SPSS Statistics 27.0.1 
International Business Machines Corporation (IBM) (SPSS, 
Чикаго, Иллинойс, США). Описательные статистики 
представлены в виде общего числа наблюдений (от-
носительная частота) для качественных переменных 
и медианы (1-й и 3-й квартили) – для количественных. 
Анализ выживаемости выполняли с помощью метода 
Каплана–Майера и логрангового теста с использова-
нием 95 % доверительного интервала. Показатели вы-
живаемости оценивались от даты начала лечения 
до смерти пациента по любой причине или до послед-
него контакта с ним.

Результаты
Основным источником кровоснабжения злока-

чественных опухолей данной локализации являют-
ся дистальные отделы наружной сонной артерии, 
такие как верхнечелюстная, крыловидно-небная 
артерии, а также глазная артерия (35,7 % случаев) 
(рис. 1). В 8 (26,6 %) случаях для обработки опухо-
левого очага использован 1 артериальный бассейн,  
в 9 (32,1 %) – 2 артериальных бассейна, в 11 (39,3 %) – 
3 источника кровоснабжения опухоли. У большинства 
пациентов (n = 24; 85,7 %) инфузия химиопрепарата 
выполнялась с одной стороны, однако в ряде случаев, 
при переходе на контралатеральную сторону или ин-
дивидуальных особенностях кровотока, ее проводили 
с двух сторон (n = 4; 14,3 %). В 46,4 % случаев требо-
валось перераспределение кровотока путем постоянной 
или временной эмболизации.

В 14 (50 %) случаях проводили 3 курса индукционной 
РВАХТ, в 11 (39,3 %) – 2 курса, в 3 (10,7 %) – 4 курса. 
Клинический ответ на терапию оценивали по резуль-
татам позитронной эмиссионной томографии, совме-
щенной с компьютерной томографией (ПЭT-КТ), или 
КТ с внутривенным контрастированием в соответствии 
с критериями оценки ответа при солидных опухо- 
лях 1.1 (Response evaluation criteria in solid tumors 1.1, 

RECIST 1.1). Уменьшение размеров новообразования 
на 30 % и более зафиксировано у 12 (44,4 %) пациентов: 
у 4 из них – с опухолью Т4b. Стабилизация заболевания 
отмечена у 5 больных (14,8 %): у 2 – с опухолью T4a, 
у 3 – с опухолью T4b [3] (рис. 2).

Далее в зависимости от клинического ответа опу-
холи на индукционную химиотерапию пациентам про-
водили ЛТ (21,4 % случаев) или химиолучевую терапию 
с регионарным введением цисплатина (75 % случаев). 
У 1 (3,6 %) пациентки не оценивали эффект РВАХТ 
в связи с развитием септических осложнений, при-
ведших к летальному исходу.

Проводили ЛТ с модуляцией интенсивности 
на первичный очаг в СОД 66–70 Гр, на лимфатические 
узлы ипсилатеральной зоны – 50–66 Гр, на контрала-
теральную сторону – 50–60 Гр.

Рис. 2. Частота объективного ответа на терапию

Fig. 2. Frequency of objective response to therapy

Рис. 1. Диагностическая ангиограмма, правая боковая проекция. Се-
лективная катетеризация правой глазной артерии

Fig. 1. Diagnostic angiogram, right lateral view. Selective catheterization of the right 
ophthalmic artery

  

40,8
44,4

74,1

25,9

0

14,8

 
 

80

70

60

50

40

30

20

10

0

%

После индукционной 
химиотерапии  /   

After induction 
chemotherapy

   Полный ответ  /  Complete response

   Частичный ответ  /  Partial response

   Стабилизация  /  Stabilization

   Прогрессирование  /  Progression

После всего курса 
химиолучевой терапии /   

After the entire course  
of chemoradiotherapy



52

Опухоли ГОЛОВЫ  и ШЕИ   HEAD and NECK tumors Том 13  Vol. 134’2023 Диагностика и лечение опухолей головы и шеи

52

Клинический ответ на все лечение также оценива-
ли на основании результатов ПЭТ-КТ или КТ с вну-
тривенным контрастированием, которые выполняли 
через 8–12 нед после его проведения. По окончании 
терапии полный ответ (ПО) отмечен у 21 (74,1 %) па-
циента, частичный (ЧО) – у 6 (25,9 %). У всех больных 
с ЧО были опухоли стадии Т4: у 3 – T4a, у 3 – T4b. 
Из 25 % пациентов с N+, включенных в исследование, 
по данным ПЭТ-КТ и ультразвукового исследования 
лимфатических узлов, в 71,4 % случаев выявлена пол-
ная регрессия, в 28,6 % – ЧО.

Токсичность оценивалась в соответствии с общими 
терминологическими критериями нежелательных яв-
лений (версия 5.0). Частота развития осложнений в за-
висимости от степени дифференцировки опухоли пред-
ставлена в табл. 2. У 35,7 % пациентов отмечена 
нейтропения III–IV степени. Одна больная умерла 
от фебрильной нейтропении, в связи с чем клиниче-
ский ответ не оценивали. У 10,7 % пациентов отмечено 
развитие тяжелой диареи. В 50 % случаев зафиксиро-
вана частичная алопеция, связанная с суперселектив-
ным введением препарата. Такие неврологические 
осложнения, как транзиторная ишемическая атака, 
выпадение полей зрения на стороне проведенного лече-
ния и потеря зрения отмечены у 3 (10,7 %) пациентов.

Все пациенты наблюдались каждые 3 мес в 1-й год 
и каждые 6 мес в дальнейшем. Медиана наблюдения 
составила 19,1 мес (12,7–36,6 мес). Однолетняя ОВ 

для всех больных составила 85,7 %, выживаемость 
без прогрессирования (ВБП) – 66,7 % (рис. 3). Меди-
аны ОВ и безрецидивной выживаемости (БРВ) не до-
стигнуты. Также мы оценили показатели ОВ и БРВ 
в зависимости от распространенности первичной опу-
холи (рис. 4). Однолетняя ОВ при опухолях Т3, Т4а 
и Т4b составила 100, 92,7 и 55,6 % соответственно, 
1-летняя ВБП – 75, 71,4 и 50 % соответственно.

Морфологический вариант опухоли не влиял 
на клинический эффект. Так, у больных с аденокистоз-
ным раком показатели ОВ (р = 0,904) и БРВ (р = 0,914) 
не были более высокими. Мы оценили ОВ и БРВ па-
циентов в зависимости от клинического ответа на  
индукционную РВАХТ. Однолетняя ОВ при ПО, ЧО 
и стабилизации заболевания составили 100, 83,3 и 75 % 
соответственно (р = 0,333), 1-летняя ВБП – 90,9; 
74 и 55,3 % соответственно (р = 0,707). Таким образом, 
пациенты, которые достигли полного клинического 
ответа на все лечение, имели значимо лучшие показа-
тели ОВ и БРВ по сравнению с пациентами с частич-
ным клиническим ответом. Однолетняя ОВ больных 
с полным и ЧО составила 100 и 50 % соответственно  
(р = 0,009), 1-летняя ВБП больных с ПО – 90 %. У всех 
пациентов с ЧО выявлено прогрессирование заболева-
ния в 1-й год наблюдения (p <0,001) (рис. 5).

Из 21 (74,1 %) пациента, у которых наблюдался 
ПО опухоли на лечение, у 5 (25 %) больных выявле-
но прогрессирование заболевания. Одной пациентке 

Таблица 2. Частота развития побочных эффектов в зависимости от степени дифференцировки опухоли, n (%)

Table 2. The frequency of complications depending on the degree of tumor differentiation, n (%)

Нежелательное явление 
Adverse event

Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4

Алопеция 
Alopecia

1 (3,6) 9 (32,1) 13 (46,4) 1 (3,6) 

Тошнота / рвота 
Nausea / vomiting

14 (50,0) 8 (28,6) 2 (7,1) 0 (0) 

Мукозит 
Mucositis

7 (25,0) 11 (39,3) 3 (10,7) 0 (0) 

Диарея 
Diarrhea

15 (53,6) 3 (10,7) 3 (10,7) 0 (0) 

Нейтропения 
Neutropenia

9 (32,1) 5 (17,9) 6 (21,4) 4 (14,3) 

Дисфагия 
Dysphagy

0 (0) 1 (3,6) 1 (3,6) 0 (0) 

Анемия 
Anemia

10 (35,7) 2 (7,1) 1 (3,6) 0 (0) 

Нефротоксичность 
Nephrotoxicity

1 (3,6) 3 (10,7) 1 (3,6) 0 (0) 

Ототоксичность 
Ototoxicity

0 (0) 1 (3,6) 0 (0) 0 (0) 



53

Опухоли ГОЛОВЫ  и ШЕИ   HEAD and NECK tumors Том 13  Vol. 134’2023 Diagnosis and treatment of head and neck tumors

53

выполнено хирургическое лечение в объеме эндона-
зального удаления опухоли. В дальнейшем она нахо-
дилась в ремиссии, без признаков прогрессирования 
заболевания. Пациентам с нерезектабельным локаль-
ным рецидивом (n = 2), а также с выявленными отда-
ленными метастазами (n = 2) проведена ХТ. Двум па-
циентам из группы больных с ЧО опухоли на все 
лечение (n = 6; 25,9 %) назначена 2-я линия ХТ, трем 
в связи с отказом от дальнейшего лечения – симпто-
матическая терапия. Одной больной с опухолью T4b 
стадии и вовлечением в патологический процесс стенок 
глазницы выполнено хирургическое лечение без экзен-
терации орбиты. В настоящий момент пациентка на-
ходится под наблюдением, без признаков прогресси-
рования заболевания (33,6 мес).

В исследование вошли 10 (35,7 %) пациентов с ин-
вазией опухоли в орбиту, у всех отмечен объективный 

ответ на лечение. Ни одному больному не потребова-
лось проведение расширенно-комбинированного хи-
рургического вмешательства с экзентерацией орбиты. 
Выживаемость с сохранением функции органа зрения 
на 1-м году жизни составила 80 %.

Обсуждение
Стандартом лечения пациентов с местно-распро-

страненным раком ПНИПП является комбинирован-
ное лечение с хирургическим вмешательством на пер-
вом этапе и последующей ЛТ. Частота инвазии 
опухоли в стенки и мягкие ткани орбиты варьирует 
от 50 до 80 % в зависимости от локализации новооб-
разования [21]. Следовательно, инвазия опухоли в ор-
биту требует проведения экзентерации с целью дости-
жения чистых краев резекции и приводит к серьезным 
функциональным и эстетическим нарушениям. 

Рис. 3. Общая и безрецидивная выживаемость всех пациентов, включенных в исследование

Fig. 3. Overall and progression-free survival for all patients

Рис. 4. Общая и безрецидивная выживаемость в зависимости от Т-стадии

Fig. 4. Overall and progression-free survival rate according to T-stage
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H. S. Won и соавт. исследовали клинический ответ опу-
холи после проведения индукционной внутриартери-
альной и системной ХТ [22]. Частота объективного 
ответа составила 70 и 53 % соответственно. Далее боль-
ным с объективным ответом проведено хирургическое 
лечение. В итоге большинству пациентов удалось со-
хранить орбиту. Однако с учетом малой выборки до-
стоверных различий в отношении возможности ее со-
хранения между группами внутриартериальной 
и системной ХТ не выявлено. Авторы пришли к выво-
ду, что индукционная ХТ при местно-распространен-
ном раке верхнечелюстной пазухи увеличивает вероят-
ность полной резекции с сохранением орбиты.

За последнее 10 лет опубликовано много работ, 
посвященных консервативному органосохраняющему 
лечению с использованием индукционной ХТ пациен-
тов с раком ПНИПП [16, 23–26]. В Онкологическом 
центре М. Д. Андерсона Техасского университета 
(M. D. Anderson Cancer Center) проведено крупное ре-
троспективное исследование с включением 123 боль-
ных местно-распространенным раком ПНИПП, у 89 % 
из которых диагностировано заболевание Т4 стадии 
[27]. В исследовании Т. И. Дешкиной и соавт. 22 паци-
ентам проводили 3–6 курсов ХТ по схеме DCF [26]. 
Частота объективного ответа в первом исследовании 
составила 57 %, во втором – 71 %, при этом частота 
полной регрессии оказалась равной 5 и 14 % соответ-
ственно. Приведенные данные не позволяют рассма-
тривать системную индукционную ХТ как эффектив-
ную опцию лечения этой группы больных, в связи 
с чем предложено использовать регионарную ХТ, ко-
торая показала лучшую частоту объективного ответа. 
Частота объективного ответа может достигать 100 %, 
как в исследованиях H. Ashida и соавт. [28] и T. Kaneko 

и соавт. [29] (в основном за счет частоты ПО – 70 и 83,8 % 
соответственно). Мы подтвердили результаты зарубеж-
ных авторов: частота объективного ответа при регио-
нарном введении химиопрепаратов составила 85,2 %. 
При этом частота ПО и ЧО была практически идентич-
ной: 40,8 и 44,4 % соответственно.

Клинический ответ опухоли на неоадъювантную 
ХТ может выступать прогностическим фактором 
для ОВ и БРВ, что было продемонстрировано в ряде 
исследований [16, 25, 30]. В работе M. Turri-Zanoni 
и соавт. [30] у пациентов с объективным ответом на пе-
риоперационную ХТ отмечены значимо лучшие по-
казатели 5-летней ОВ (93,8 и 17,8 % соответственно; 
р <0,0001) и ВБП (72,1 и 15 % соответственно; р <0,0001) 
по сравнению с пациентами со стабилизацией или про-
грессированием заболевания. Прогрессирование опу-
холи на фоне проводимого лечения является неблаго-
приятным фактором прогноза по сравнению с ЧО 
и стабилизацией заболевания: 2-летняя ОВ составила 
33,3 % против 68,2 % (р = 0,028), 2-летняя ВБП – 39,6 % 
против 75,6 % (р = 0,0021) [27]. В ходе нашего иссле-
дования получены данные 1-летней ОВ и ВБП при ПО, 
ЧО и стабилизации, что, однако, значимо не повлияло 
на результаты лечения. Возможно, это обусловлено 
малым числом наблюдений. Дополнительно мы оце-
нили клинический ответ опухоли на химиолучевую 
терапию. Однолетняя ОВ при ПО и ЧО составила 
100 и 50 % соответственно (р = 0,009), 1-летняя ВБП – 
90 и 0 % соответственно (p <0,001).

В наше исследование вошли 35,7 % пациентов 
с распространением опухоли в орбиту. В последующем 
ни одному больному не потребовалось оперативное 
вмешательство с ее экзентерацией. В 1-й год наблю-
дения живы без признаков нарушения зрения 80 % 

Рис. 5. Показатели безрецидивной выживаемости в зависимости от клинического ответа опухоли на индукционную химио- и химиолучевую 
терапию. ПО – полный ответ; ЧО – частичный ответ

Fig. 5. Recurrence-free survival rates depending on the clinical response of the tumor to induction chemotherapy and chemoradiotherapy. CR – complete 
response; PR – partial response
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пациентов с инвазией опухоли в орбиту. В крупном 
исследовании M. Turri-Zanoni и соавт. [30] 76,6 % боль-
ных проведено органосохраняющее лечение без экзен-
терации орбиты. Наиболее частыми осложнениями 
комплексного лечения были энофтальм, диплопия, 
развитие катаракты. Существует мнение, что суперсе-
лективная катетеризация глазной артерии может при-
вести к потере зрения. Однако получены и другие дан-
ные. В ретроспективном исследовании S. D. Liao 
и соавт. [31] за длительный период (с 1988 по 2012 г.) 
проанализированы 20 гистологических препаратов па-
циентов, которым выполнена экзентерация орбиты 
после комплексного лечения с индукционной внутри-
артериальной ХТ на первом этапе. Авторы пришли 
к выводу, что проведение такой терапии через наруж-
ную сонную артерию безопасно и вызывает минималь-
ное повреждение структур глаза, что не связано с ко-
личеством курсов ХТ.

Двухлетняя выживаемость после комбиниро-
ванного лечения с системной индукционной ХТ при 
местно-распространенном раке ПНИПП варьирует: 
ОВ составила 61 %, ВБП – 70 % [27, 32]. У пациентов 
с нерезектабельным процессом прогноз заведомо хуже: 
2-летняя ОВ равна 41 % при системной [23] и 50 % 
при внутриартериальной [33] ХТ. Двухлетние ОВ и ВБР 
после внутриартериальной ХТ на первом этапе консер-
вативного лечения у пациентов с исследуемой нозоло-
гией составили 75,5 и 63 % соответственно [27] и по-
зволяют сохранить эти значения на плато для 5-летней 
ОВ и ВБП (67,9 и 65,8 % соответственно) [34]. С учетом 
того, что медианы ОВ и ВБР в нашем исследовании 
не были достигнуты, продолжение наблюдения вы-
глядит многообещающе. Возможно, при дальнейшем 
наблюдении результаты будут сопоставимы.

Следует отметить, что нежелательные явления не-
сколько различаются при проведении системной и вну-
триартериальной ХТ. Химиотерапия по схеме DCF 
имеет довольно широкий спектр побочных эффектов. 
Так, по данным различных авторов, при системной ХТ 
более чем у 50 % пациентов возникает тяжелая нейтро-
пения, зачастую приводящая к септическим осложне-
ниям [25, 32]. Мы также знаем, что у многих больных 
развиваются тяжелые повреждения желудочно-кишеч-
ного тракта, и около 10 % больных умирают от раз-
личных осложнений лечения. При внутриартериальной 

ХТ тяжелая токсичность (grade 3 и выше) отмечается 
у 25 % пациентов. В основном она представлена тяже-
лыми мукозитами, тошнотой и рвотой [34]. К специфи-
ческим нежелательным явлениям внутриартериальной 
ХТ относят развитие тромбоэмболических и невроло-
гических осложнений, которые в среднем возникают 
у 1–8 % пациентов [34]. Эти осложнения связаны с вве-
дением катетера. Мы столкнулись с развитием транзи-
торной ишемической атаки у 1 (3,6 %) пациента, кото-
рый был госпитализирован в профильный стационар 
и, несмотря на это, смог закончить противоопухолевое 
лечение.

Таким образом, проведение регионарной индукци-
онной полихимиотерапии при местно-распространен-
ном раке ПНИПП позволяет добиться объективного 
ответа опухоли на лечение в 85,2 % случаев: в 40,8 % 
случаев получен ПО, в 44,4 % – ЧО. При последующем 
проведении ЛТ объективный ответ на терапию отме-
чается у всех больных, при этом в основном наблюда-
ется ПО (74,1 % случаев), что приводит к значимым 
различиям в показателях ОВ и БРВ пациентов 
с ПО и ЧО: 1-летняя ОВ составила 100 и 50 % соот-
ветственно (р = 0,009), 1-летняя ВБП – 90 и 0 % соот-
ветственно (p <0,001). В итоге 1-летние ОВ и БРВ всех 
больных оказались равными: 85,7 и 66,7 % соответ-
ственно. При этом при проведении регионарной ХТ 
отмечался более мягкий спектр нежелательных явлений 
по сравнению с аналогичными режимами системного 
лечения. Согласно данным нашего исследования кон-
сервативное органосохраняющее лечение приводит 
к излечению большинства пациентов с местно-рас-
пространенным раком ПНИПП.

Заключение
Проведение регионарной индукционной внутри-

артериальной ХТ у пациентов с местно-распространен-
ным раком ПНИПП позволяет добиться выраженного 
объективного ответа опухоли на лечение с оптималь-
ными онкологическими результатами. Однолетняя вы-
живаемость с сохранением функции органа зрения 
в нашем исследовании составила 80 %, что позволило 
обеспечить высокий уровень качества жизни, физиче-
скую и социальную активность больных. Кроме того, 
профиль токсичности РВАХТ позволяет расширить 
показания к ее применению.
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