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Вступ

Рак шийки матки є однією з
найбільш розповсюджених зло-
якісних пухлин у жінок. В Ук-
раїні захворюваність стано-
вить 18,3 на 100 000 жіночого
населення, смертність від цієї
патології — 9,1 на 100 000 [1].
В Одеській області ці показни-
ки ще вищі — 25,7 та 11,7 відпо-
відно, при цьому у 29,6 % спо-
стережень пухлина діагносту-
ється в ІІІ–IV стадії. Відомо,
що на пізніх стадіях захворю-
вання ефективність лікування
значно знижується, а 5-річне ви-
живання не перевищує 30 % [2].

Провідним методом ліку-
вання місцево-розповсюдже-
них форм раку шийки матки є
променева терапія, і у кожної
третьої пацієнтки спостеріга-
ється низька радіочутливість
пухлини. З метою підвищення
ефективності терапії викорис-
товується хіміопроменеве лі-
кування у різних модифікаціях
[3–5], спостерігається посилен-
ня місцевих і загальнотоксич-
них реакцій, хоча дані різних
авторів досить розбіжні. Таким
чином, питання про оптималь-
не поєднання променевої та
хіміотерапії сьогодні залиша-
ється відкритим.

Мета роботи — підвищення
ефективності та переносимості
лікування хворих з розповсю-
дженими формами раку шийки
матки за допомогою хроноко-
рекції хіміопроменевої терапії.

Матеріали та методи
дослідження

Об’єктами клінічного дослі-
дження були 84 жінки, хворі на
рак шийки матки стадії ІІБ–ІІІ.
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Основну групу становили 24 па-
цієнтки, що отримували хіміо-
променеве лікування з хроноко-
рекцією. До групи порівняння
увійшли 30 хворих, які отриму-
вали лікування за такою ж схе-
мою, але без хронокорекції, а
30 пацієнток, що отримували
лише променеву терапію, увій-
шли до контрольної групи. Гру-
пи вірогідно не відрізнялися за
віком, індексом маси тіла, на-
явністю супровідної патології.
У дослідженні використано за-
гальноклінічні, лабораторні
методи, УЗД, сцинтиграфію,
комп’ютерну томографію.

Жінки всіх груп отримували
поєднану променеву терапію:
на першому етапі ТГТ РОД 2 Гр,
СОД 30 Гр зустрічними поля-
ми, через 2,5–3 тиж на друго-
му етапі — ТГТ з 4 полів або
в рухомому режимі до СОД 45 Гр,
та брахітерапія, РОД 7–8 Гр,
СОД 48–49 Гр. Жінки груп по-
рівняння та основної на першо-
му етапі перед кожним сеан-
сом лікування, а на другому —
перед сеансами брахітерапії
отримували 5-флуороурацил
250 мг внутрішньовенно бо-
люсно за 30 хв до опромінен-
ня до сумарної дози 5 г. При
цьому, з урахуванням хронобіо-
логічних даних про дискретну
активність кісткового мозку [6],
фазоспецифічність та опти-
мальний час введення анти-
метаболітів [7] та променевої
терапії [8], в основній групі
5-фторурацил вводили у 6.00–
6.30 ранку, а променеву тера-
пію проводили о 6.30–7.00. У
групі порівняння час проведен-
ня лікування чітко не визна-
чався і коливався від 9-ї до
14-ї години.

Для оцінки ускладнень ви-
користовувалася класифіка-
ція гострих радіаційних ушко-
джень Радіотерапевтичної онко-
логічної групи спільно з Євро-
пейською організацією з до-
слідження та лікування раку
(RTOG/EORC, 1995), доповне-
на критеріями Кооперативної
групи дослідників для більш
точної характеристики ранніх
токсичних ефектів [9; 10].

Групи вірогідно не відрізня-
лися за морфологічною струк-
турою та варіантами розпов-
сюдження пухлини. Розподіл
пацієнток у групах за морфо-
логічним типом пухлини та
стадіями подано на рис. 1, 2.

Результати дослідження
та їх обговорення

До початку лікування об’єм
первинної пухлини у групах
вірогідно не відрізнявся і дорів-
нював: у жінок, яких піддавали
променевій терапії, — (108,0±
2,1) см3, у групі пацієнток, що
надалі отримували хіміопро-
меневе лікування — (112,0±
1,9) см3, у хворих, яким була
призначена хіміопроменева
терапія з хронокорекцією —
(113,35±2,30) см3. Після першо-
го етапу лікування у жінок, що
отримували променеву терапію,
об’єм пухлини зменшувався в
середньому на 24,5 %, тимча-
сом як при проведенні хіміопро-
меневого лікування вже на пер-
шому етапі відмічено зменшен-
ня пухлини на 48,8–50,3 %. Ре-
гресія пухлини супроводжува-
лася позитивним клінічним
ефектом у вигляді зменшення
кров’яних виділень, болю.

Після завершення повного
курсу лікування у групах отри-
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мано такий результат: у конт-
ролі (тільки променева тера-
пія) повна ремісія (за класифі-
кацією ВООЗ) у 10 % ви-
падків, часткова — у 70 %, і в
20 % спостережень виявлено
стабілізацію процесу. Тим же
часом після хіміопроменевої
терапії у 56,7–58,3 % хворих
зареєстровано повну регресію
пухлини, в інших випадках ре-
зультат розцінено як часткову
ремісію. Порівняльну оцінку
ефекту проведеного лікування
на різних етапах у клінічних
групах наведено на рис. 3.

При оцінці ранніх промене-
вих ушкоджень і загальноток-
сичних проявів у досліджува-
них групах отримано такі ре-
зультати. У жінок, яким прово-
дилося тільки променеве ліку-

вання, наприкінці І етапу ранні
променеві реакції з боку сечо-
статевої системи відмічено у 3
(10 %) хворих (у 2 — І ступе-
ня тяжкості, у 1 — ІІ); з боку
нижніх відділів шлунково-киш-
кового тракту — у 2 (6,7 %) па-
цієнток (І ступінь тяжкості). У
4 (13,3 %) жінок спостерігала-
ся лейкопенія І ступеня. На
момент завершення курсу про-
меневої терапії ранні ушкод-
ження та токсичні реакції І–ІІ
ступеня тяжкості за критерія-
ми ВООЗ та RTOG/EORC у
різних сполученнях виявлено
у 7 (23,3 %) пацієнток.

У хворих, що отримували
хіміопроменеву терапію, від-
мічено почастішання та поси-
лення місцевих променевих
реакцій: у 6 (20 %) жінок вже

Рис. 2. Розповсюдженість пухлинного процесу в досліджуваних групах
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після І етапу лікування (у 3 ви-
падках — ІІ ступеня тяжкості),
а до завершення курсу — у 7
(23,3 %) пацієнток. Хворі скар-
жилися на дискомфорт, болі в
сечовому міхурі, часте сечови-
ділення, ніктурію, діарею, рек-
тальні болі, загальну слабкість,
нудоту. Більш вираженим був
також гемодепресивний вплив,
який відмічено у вигляді лей-
копенії, нейтропенії, анемії І–ІІ
ступеня у 8 (26,7 %) випадків
після І етапу лікування і в 11
(36,7 %) на момент його завер-
шення. Вказані ускладнення
потребували додаткової фар-
макотерапії, а в 2 випадках —
перерви в лікуванні.

В основній групі, в якій про-
водилася хіміопроменева те-
рапія з хронокорекцією, на
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Рис. 1. Морфологічна структура пухлин у жінок в досліджуваних групах
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першому етапі лікування часто-
та ускладнень вірогідно не від-
різнялася від показників конт-
рольної групи. Місцеві проме-
неві реакції виявлено у 4 ви-
падках, лейкопенію, анемію —
також у 4 (16,7 %) спостере-
женнях. На момент завершен-
ня курсу загальна частота цих
ускладнень становила 12,5 %
випадків, що було нижчим, ніж
у контрольній групі, і вірогідно
нижчим, ніж у групі порівняння
(Росн-пор < 0,05). Ці прояви в
усіх випадках не перевищува-
ли І ступеня тяжкості, суттєво
не порушували стан пацієнток,
піддавалися фармакологічній
корекції і не потребували пере-
рви в лікуванні.

Таким чином, проведене
дослідження показало, що ра-
діомодифікація 5-флуороура-
цилом значно підвищує темпи
та ступінь резорбції пухлини
під впливом променевої те-
рапії. Поряд з цим відмічено
більш високу частоту та вира-
женість ранніх променевих уш-
коджень і загальнотоксичних
проявів, які потребують серйоз-
ної медикаментозної корекції, а
іноді і додаткової перерви в
лікуванні. Хронокорекція хі-
міопроменевого лікування ві-
рогідно знижує частоту вказа-
них ускладнень, що сприяє
підвищенню якості життя паці-
єнток. Щодо віддалених резуль-
татів висновки будуть зроб-
лені при збільшенні тривалості
спостереження.

Висновки

1. Хіміопроменеве лікуван-
ня розповсюджених форм ра-
ку шийки матки шляхом радіо-
модифікації 5-флуороураци-
лом вірогідно підвищує темпи
та ступінь резорбції пухлини
під впливом променевої тера-
пії на 38,8–46,7 %.

2. Поряд з підвищенням
клінічного ефекту при хіміо-
променевому лікуванні раку
шийки матки спостерігаються
більш висока частота та вираз-
ність ранніх променевих уш-
коджень і загальнотоксичних
проявів.

3. Хронокорекція хіміопро-
меневого лікування не змінює
його ефективності та вірогідно
знижує частоту ранніх проме-
невих ушкоджень і загально-
токсичних проявів на 24,2 %,
що сприяє підвищенню якості
життя пацієнток з розповсюд-
женим раком шийки матки.
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Рис. 3. Клінічний ефект у досліджуваних групах протягом лікування
Примітка. * — різниця вірогідна відносно групи порівняння та основної

групи.
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