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Ââåäåíèå

В 1998 году Европейское Общество Медицинской Онкологии приступило
к разработке единых практических рекомендаций для врачей, специализи-
рующихся в области лекарственного лечения онкологических заболева-
ний. Создание стандартных рекомендаций было продиктовано различным
уровнем развития медицинской онкологии в европейских странах и необ-
ходимостью улучшения качества медицинской помощи онкологическим
больным. Опрос, проведенный среди национальных представителей
ESMO, продемонстрировал, что в отдельных странах (Швеция, Франция)
практические рекомендации уже разработаны и активно используются
врачами-онкологами на национальном уровне. Данные рекомендации бы-
ло решено взять за основу и представить для рецензирования ответствен-
ным координаторам из других европейских стран. После внесения соот-
ветствующих исправлений и дополнений проект рекомендаций, в
котором нашли отражение современные подходы терапии злокачествен-
ных новообразований, был представлен для обсуждения в координацион-
ный комитет ESMO.
В настоящее время разработаны и опубликованы практические рекомен-
дации по диагностике и лечению целого ряда онкологических заболева-
ний, а также по ключевым вопросам поддерживающей терапии. ESMO
планирует ежегодное обновление представленных рекомендаций, а также
приглашает членов ESMO рассмотреть их на национальном и локальном
уровне с целью внесения соответствующих предложений и последующего
их обсуждения координационным комитетом. В дальнейшем мы надеемся
на поддержку инициативы ESMO и сотрудничество с представителями дру-
гих специальностей в области диагностики и лечения злокачественных
новообразований, что в итоге может способствовать созданию мультидис-
циплинарных рекомендаций и единых стандартов лечения онкологиче-
ских больных.
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Óðîâíè äîêàçàòåëüíîñòè è ãðàäàöèè ðåêîìåíäàöèé,
èñïîëüçóåìûå â ðóêîâîäñòâàõ Àìåðèêàíñêîãî
Îáùåñòâà Êëèíè÷åñêîé Îíêîëîãèè (ASCO)

Óðîâåíü äîêàçàòåëüíîñòè

Óðîâåíü Òèï 
äîêàçà- äîêàçàòåëüíîñòè

òåëüíîñòè

I Äîêàçàòåëüñòâà ïîëó÷åíû â ðåçóëüòàòå ìåòà-àíàëèçà áîëü-
øîãî ÷èñëà õîðîøî ñïëàíèðîâàííûõ êîíòðîëèðóåìûõ èñ-
ñëåäîâàíèé. Ðàíäîìèçèðîâàííûå èññëåäîâàíèÿ ñ íèçêèì
óðîâíåì ëîæíîïîçèòèâíûõ è ëîæíîíåãàòèâíûõ îøèáîê. 

II Äîêàçàòåëüñòâà îñíîâàíû íà ðåçóëüòàòàõ íå ìåíåå îäíîãî
õîðîøî ñïëàíèðîâàííîãî ýêñïåðèìåíòàëüíîãî èññëåäîâà-
íèÿ. Ðàíäîìèçèðîâàííûå èññëåäîâàíèÿ ñ âûñîêèì óðîâíåì
ëîæíîïîçèòèâíûõ è ëîæíîíåãàòèâíûõ îøèáîê.

III Äîêàçàòåëüñòâà îñíîâàíû íà ðåçóëüòàòàõ õîðîøî ñïëàíèðî-
âàííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé. Íåðàíäîìèçèðî-
âàííûå, êîíòðîëèðóåìûå èññëåäîâàíèÿ ñ îäíîé ãðóïïîé áîëü-
íûõ, èññëåäîâàíèÿ ñ ãðóïïîé èñòîðè÷åñêîãî êîíòðîëÿ è ò.ä. 

IV Äîêàçàòåëüñòâà ïîëó÷åíû â ðåçóëüòàòå õîðîøî ñïëàíèðî-
âàííûõ íåýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé. Íåïðÿìûå
ñðàâíèòåëüíûå, îïèñàòåëüíî êîðåëëÿöèîííûå èññëåäîâàíèÿ
è èññëåäîâàíèÿ êëèíè÷åñêèõ ñëó÷àåâ.

V Äîêàçàòåëüñòâà îñíîâàíû íà êëèíè÷åñêèõ ñëó÷àÿõ è ïðèìåðàõ.

Ãðàäàöèÿ ðåêîìåíäàöèé
Ñòåïåíü Ãðàäàöèÿ

À Äîêàçàòåëüñòâî I óðîâíÿ èëè óñòîé÷èâûå ìíîãî÷èñëåííûå
äàííûå II, III  èëè IV óðîâíÿ äîêàçàòåëüíîñòè.

B Äîêàçàòåëüñòâà II, III èëè IV óðîâíÿ, ñ÷èòàþùèåñÿ â öåëîì
óñòîé÷èâûìè äàííûìè.  

C Äîêàçàòåëüñòâà II, III, IV óðîâíÿ, íî äàííûå â öåëîì íåóñ-
òîé÷èâûå.

D Ñëàáûå èëè íåñèñòåìàòè÷åñêèå ýìïèðè÷åñêèå äîêàçàòåëüñòâà.

Ëèòåðàòóðà 
1. M. Somerfield, J.J. Padberg, D. Pfister et al. ASCO Clinical Practice Guidelines: Progress, Pitfalls, and
Prospects. J Clin Oncol, V4, №4; 2000: 881-886. 

Примечание
Во всех разделах книги в квадратных скобках приводятся уровни доказа-
тельности [I-V] и градации рекомендаций [A-D], используемые Американ-
ским Обществом Клинических Онкологов. Утверждения без вышеуказан-
ных градаций рассматриваются экспертами как устоявшиеся стандарты. 

Перевод с английского 
к.м.н. Д.А. Носов
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, àäúþâàíòíîé òåðàïèè 
è íàáëþäåíèþ ïðè ïåðâè÷íîì ðàêå
ìîëî÷íîé æåëåçû

Çàáîëåâàåìîñòü
• Ежегодная заболеваемость раком молочной железы в Европе составляет

105, а смертность – 40 случаев на 100 тыс. женщин в год.

Äèàãíîç
• Диагностика основывается на данных пальпаторного обследования, би-

латеральной маммографии и УЗИ. Патоморфологический диагноз на ос-
новании данных трепанобиопсии или пункционной биопсии должен
быть получен перед хирургическим вмешательством. Заключительный
патоморфологический диагноз устанавливается в соответствии с класси-
фикацией ВОЗ после анализа всех удаленных тканей. 

Ñòàäèðîâàíèå è ôàêòîðû ðèñêà

• В морфологическом заключении должны быть представлены следующие

данные: степень дифференцировки опухоли (H&E staining), гистологиче-

ский подтип, наличие опухолевой инвазии сосудов и краев резекции.

Обязательным является определение в опухоли уровня экспрессии ре-

цепторов эстрогена (РЭ) и прогестерна (РП), предпочтительнее с помо-

щью иммуногистохимического метода [III,B]. Возможности определения

HER2 рецепторного статуса должны быть рассмотрены.

• Стандартное обследование должно включать общий и биохимический

анализы крови с определением в том числе печеночных ферментов, ще-

лочной фосфатазы и кальция, оценка менструального статуса.

• Для пациенток с высоким риском (N1 и ≥4 позитивных л/у, N2, или Т4,

или с лабораторными показателями или клиническими признаками и

симптомами подозрительными в отношении наличия метастазов) пока-

зано выполнение R-графии органов грудной клетки, УЗИ брюшной поло-

сти и радиоизотопного исследования костей скелета [III,B].
• Необходимо оценить возможность наследственного рака и дать соответ-

ствующие рекомендации родственникам [IV,D].
• Для больных с негативными подмышечными лимфоузлами при планиро-

вании адъювантной терапии рекомендовано распределение в группы ри-

ска [III,B]. Даже при размере первичной опухоли <1 см пациентки могут

иметь пользу от проведения адъювантной химиотерапии и/или терапии

тамоксифеном [II,B].

6
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Ãðóïïà  Ðàçìåð Ðåöåïòîðû* Ñòåïåíü Âîçðàñò**Êîììåíòàðèè
ðèñêà îïóõîëè Ýñòðîãåíîâ/

Ïðîãåñòåðîíîâ

Ìèíèìàëüíûé 
ðèñê <2 ñì Ïîçèòèâíûå 1 ≥35 ëåò Îáÿçàòåëüíî 

íàëè÷èå âñåõ 
ôàêòîðîâ

Áîëåå 
âûñîêèé ðèñê ≥2 ñì Íåãàòèâíûå 2-3 <35 ëåò Íàëè÷èå 

õîòÿ áû 
îäíîãî ôàêòîðà

* При использовании иммуногистохимического метода, рецепторный ста-
тус считается положительным, если > 10% опухолевых клеток являются
позитивными по ЭР или ПР. Вероятность эндокринного ответа сохраня-
ется, даже если 1-10% опухолевых клеток слабопозитивные по ЭР. 

**точный пограничный возраст не должен определять минимальный или
максимальный риск; женщина пограничного возраста с низким уровнем
рецепторов эстрогенов должна быть отнесена в соответствующую груп-
пу риска с учетом других индивидуальных прогностических признаков.

Ëå÷åíèå
• Необходимо использовать мультидисциплинарный подход с включением

как локальной, так и системной терапии [III,B].

Ëîêàëüíàÿ òåðàïèÿ 
• Инвазивная карцинома: при операбельном раке молочной железы перво-

начально используется хирургический подход (органосохраняющая опе-
рация или мастэктомия) в комбинации с подмышечной лимфодиссекци-
ей. Противопоказаниями к выполнению органосохраняющей операции
являются: мультицентричная форма роста опухоли, размер >3-4 см, во-
влечение краев резекции в опухолевый процесс. Техника определения и
биопсии сторожевого лимфоузла может быть использована в центрах,
имеющих соответствующий опыт. После органосохраняющей операции
рекомендовано проведение лучевой терапии на молочную железу [I,A].
После мастэктомии лучевая терапия рекомендована в случае наличия 4
и более позитивных подмышечных л/у [II,B], а также при Т3 стадии с
поражением подмышечных л/у [III,B]. 

• Протоковая карцинома in situ (DCIS): после выполнения органосохраня-
ющей операции всем подгруппам пациенток целесообразно как проведе-
ние лучевой терапии, так и назначение тамоксифена [I,B]. Адъювантное
использование тамоксифена при DCIS уменьшает риск развития рециди-
ва in situ и инвазивного рака молочной железы.

Ïåðâè÷íàÿ ñèñòåìíàÿ òåðàïèÿ 
• Первичная системная терапия показана при неоперабельных местнорас-

пространенных формах рака молочной железы (IIIB: T4, N2-3, регионар-
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ные М1) [III,B]. В последующем по возможности должны быть использованы
хирургический подход, лучевая терапия и послеоперационная системная те-
рапия. Первичная системное лечение может быть предложено больным с
операбельным раком молочной железы (при больших размерах опухоли) для
возможного последующего выполнения органосохраняющей операции [I,A].

Àäúþâàíòíàÿ ñèñòåìíàÿ òåðàïèÿ
Перед принятием решения об использовании адъювантной системной те-
рапии, необходимо определить прогноз больной. В индивидуальных слу-
чаях при выборе адъювантной терапии должны также учитываться воз-
можная польза, ожидаемые побочные эффекты и предпочтение больной.

Òàìîêñèôåí Âñå áîëüíûå ñ ïîçèòèâíûìè óðîâíåì ÝÐ è/èëè ÏÐ äîëæíû
ïîëó÷àòü òàìîêñèôåí 20 ìã/ñóò. â òå÷åíèå 5 ëåò [I,A]. Áîëü-
íûå ñ íåãàòèâíûì óðîâíåì ÝÐ è ÏÐ íå äîëæíû ïîëó÷àòü òà-
ìîêñèôåí [I,A]. Ðåêîìåíäàöèé â îòíîøåíèè îäíîâðåìåííî-
ãî èëè ïîñëåäîâàòåëüíîãî èñïîëüçîâàíèÿ òàìîêñèôåíà ñ
õèìèîòåðàïèåé èëè ëó÷åâîé òåðàïèåé íå ñóùåñòâóåò.

Âûêëþ÷åíèå Ýôôåêòèâíîå àäúþâàíòíîå ëå÷åíèå äëÿ æåíùèí â ïðåìå-
ôóíêöèè íîïàóçå ñ ãîðìîíî÷óâñòâèòåëüíûì òèïîì îïóõîëè [I,A].
ÿè÷íèêîâ Äâóñòîðîííÿÿ îâàðèîýêòîìèÿ èëè îáëó÷åíèå ÿè÷íèêîâ
(êàñòðàöèÿ) ïðèâîäèò ê íåîáðàòèìîìó âûêëþ÷åíèþ ôóíêöèè ÿè÷íè-

êîâ. LHRH àíàëîãè ïðèâîäÿò ê îáðàòèìîìó âûêëþ÷åíèþ
ÿè÷íèêîâ è íàçíà÷àþòñÿ íà ñðîê íå ìåíåå 2 ëåò [III,D].

Õèìèîòåðàïèÿ Â àäúþâàíòíîé õèìèîòåðàïèè äîëæíû èñïîëüçîâàòüñÿ êîì-
áèíèðîâàííûå ðåæèìû [I,A]. Ïîêàçàíî, ÷òî àíòðàöèêëèíñî-
äåðæàùèå êîìáèíàöèè îáëàäàþò íåñêîëüêî áîëüøåé ýô-
ôåêòèâíîñòüþ, ÷åì CMF (âíóòðèâåííûé ìåòîä ââåäåíèÿ) ó
áîëüíûõ ñ êàê ñ ïîçèòèâíûìè, òàê è íåãàòèâíûìè ðåãèîíàð-
íûìè ë/ó [I,A]. Òåì íå ìåíåå, ñóùåñòâóåò ìèíèìàëüíàÿ ïî-
ðîãîâàÿ äîçà äëÿ àäúþâàíòíîãî íàçíà÷åíèÿ àíòðàöèêëèíîâ,
óìåíüøåíèå íèæå êîòîðîé ïðèâîäèò ê ïàäåíèþ ýôôåêòèâ-
íîñòè òåðàïèè [I,A]. Ïðîäåìîíñòðèðîâàíî, ÷òî 4 öèêëà ÀÑ
ñîïîñòàâèìû ïî ýôôåêòèâíîñòè ñ 6 öèêëàìè CMF [I,A]. 

Àäúþâàíòíàÿ òåðàïèè ïðè íåãàòèâíûõ (N0) ïîäìûøå÷íûõ
ëèìôîóçëàõ

Ìèíèìàëüíûé ðèñê Òàìîêñèôåí èëè ñèñòåìíàÿ àäúþâàíòíàÿ
(=ãîðìîíî÷óâñòâèòåëüíûé) òåðàïèÿ íå òðåáóåòñÿ.
Áîëåå âûñîêèé ðèñê, 
ãîðìîíî÷óâñòâèòåëüíûå

• Ïðåìåíîïàóçà Õèìèîòåðàïèÿ+êàñòðàöèÿ+òàìîêñèôåí èëè
Õèìèîòåðàïèÿ+òàìîêñèôåí; 

• Ïîñòìåíîïàóçà Òàìîêñèôåí èëè Õèìèîòåðàïèÿ+òàìîêñèôåí
Áîëåå âûñîêèé ðèñê,
ãîðìîíîðåçèñòåíòíûå

• Ïðåìåíîïàóçà Õèìèîòåðàïèÿ 
• Ïîñòìåíîïàóçà Õèìèîòåðàïèÿ
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Àäúþâàíòíàÿ òåðàïèÿ ïðè ïîçèòèâíûõ (N+) ïîäìûøå÷íûõ
ëèìôîóçëàõ
Ãîðìîíî÷óâñòâèòåëüíûå

• Ïðåìåíîïàóçà Õèìèîòåðàïèÿ+òàìîêñèôåí ± êàñòðàöèÿ
• Ïîñòìåíîïàóçà Õèìèîòåðàïèÿ+òàìîêñèôåí èëè Òàìîêñèôåí

Ãîðìîíîðåçèñòåíòíûå
• Ïðåìåíîïàóçà Õèìèîòåðàïèÿ
• Ïîñòìåíîïàóçà Õèìèîòåðàïèÿ

Íàáëþäåíèå
• Осмотр и выяснение жалоб каждые 3-6 мес. в течение первых 3 лет, ка-
ждые 6-12 мес. - в течение последующих 2 лет, далее ежегодно [III,B], об-
ращая особое внимание на отдаленные нежелательные эффекты, в частно-
сти остеопороз.
• Ипсилатеральная (в случае органосохраняющей операции) и контрлате-
ральная маммография каждые 1-2 года [D].
• При отсутствии симптомов клиническое обследование (общий и биохи-
мический анализы крови, R-графия органов грудной клетки, УЗИ печени,
сканирование костей, определение опухолевых маркеров СА-15-3 и СЕА)
выполняется по усмотрению лечащего врача [I,A].
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ìåëêîêëåòî÷íîì ðàêå ëåãêîãî (ÌÐË)

Çàáîëåâàåìîñòü
• В странах Европейского Союза средние показатели заболеваемости ра-

ком легкого и смертности составляют соответственно 52,5 и 48,7 случа-
ев на 100 тыс. чел. в год. Эти же показатели для мужчин составляют 79,3
и 78,3, для женщин - 21,6 и 20,5 соответственно. На долю МРЛ приходит-
ся до 20% всех случаев рака легкого. Приблизительно в 90% случаев
смертность от рака легкого у мужчин (и в 80% случаев - у женщин) ассо-
циируется с курением.

Äèàãíîç
• Морфологический диагноз определяется на основании данных бронхо-

скопической, хирургической или аспирационной пункционной биопсии
и должен соответствовать классификации ВОЗ. 

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ðàñïðîñòðàíåííîñòè ïðîöåññà
Распределение больных по стадиям, как правило, осуществляется в соот-
ветствии с 2-х стадийной классификацией, разработанной Veteran’s
Administration Lung Cancer Study Group, которая предусматривает ограни-
ченный и распространенный характер опухолевого процесса. 
• Локализованный опухолевый процесс: данное определение основывается на

возможности включения всех значимых проявлений болезни в зону пред-
полагаемого облучения. У пациентов с ограниченной степенью распро-
странения заболевания проявления опухолевого процесса не выходят за
пределы одного гемиторакса с поражением регионарных л/узлов, вклю-
чая л/узлы корня легкого и надключичные л/узлы на стороне пораже-
ния, л/узлы средостения и л/узлы корня на противоположной стороне. 

• Распространенный опухолевый процесс: представляет собой любые проявле-
ния болезни, выходящие за указанные выше границы, включая метастазы
в легкое на стороне поражения и  злокачественный плевральный выпот.

• В дополнение к полной истории заболевания и физикальному осмотру,
процедура стадирования должна включать в себя следующие исследова-
ния: рентгенологическое исследование органов грудной клетки, развер-
нутый общий анализ крови, показатели функции печени и почек, ЛДГ,
определение уровня натрия сыворотки крови, компьютерная томогра-
фия органов грудной клетки и брюшной полости.

• Дополнительное обследование проводится у больных с ограниченным
характером поражения в случае наличия симптомов, предполагающих
диссеминацию процесса (метастазирование): скенирование костей ске-
лета, компьютерная томография головного мозга и биопсия костного
мозга. Если данные одного из вышеперечисленных дополнительных ме-
тодов обследования оказываются позитивными и подтверждают распро-
страненный характер процесса, проведение последующих дополнитель-
ных диагностических процедур считается нецелесообразным [V,D].
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Ëå÷åíèå áîëüíûõ ñ ëîêàëèçîâàííûì îïóõîëåâûì ïðîöåññîì
• Стандартные режимы, в том числе при диагностировании болезни в хо-

де хирургического вмешательства, предусматривают использование это-
позид-платиносодержащих комбинаций или циклофосфан-доксоруби-
цинсодержащих комбинаций. Общее число курсов терапии должно
достигать 4-6 циклов [I,A]. Поддерживающая химиотерапия не приводит
к существенному улучшению показателей выживаемости больных [II,A]. 

• Комбинация этопозид/циспплатин считается классическим химиотера-
певтическим режимом при ограниченном характере опухолевого про-
цесса, поскольку данный режим может комбинироваться с одновремен-
ным проведением лучевой терапии без развития выраженных
токсических осложнений.

• Лучевая терапия органов грудной клетки улучшает локальный контроль
за проявлениями болезни и должна проводиться всем пациентам с огра-
ниченным опухолевым процессом. Ряд исследований предполагает, что
более целесообразно начинать ЛТ на раннем этапе в процессе проведе-
ния химиотерапии [II-III,A].

• Профилактическое облучение головного мозга показано пациентам с до-
стигнутой полной ремиссией при исходно ограниченном опухолевом
процессе, поскольку данный подход уменьшает риск развития церебраль-
ных метастазов и улучшает выживаемость больных [II,B].

Ëå÷åíèå áîëüíûõ ñ ðàñïðîñòðàíåííûì îïóõîëåâûì
ïðîöåññîì
• Химиотерапия с использованием тех же режимов, что и при ограничен-

ном характере поражения, при общем числе циклов - 4-6, также улучша-
ет выживаемость больных и считается наиболее эффективным способом
уменьшения клинических симптомов заболевания [II,A].

Òåðàïèÿ âòîðîé ëèíèè
• Больные с рецидивом заболевания после эффективной терапии первой
линии должны рассматриваться в качестве кандидатов для проведения хи-
миотерапии второй линии [III,B].

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ
• Оценка эффективности проводится при завершении лечения и преду-
сматривает повторное выполнение первоначальных радиографических
исследований [V,D].

Íàáëþäåíèå çà áîëüíûìè
• Не существует доказательств, указывающих на необходимость проведе-
ния контрольного обследования при отсутствии симптомов болезни. Обс-
ледование проводится по клиническим показаниям. 
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ ïðè
íåìåëêîêëåòî÷íîì ðàêå ëåãêîãî (ÍÌÐË)

Çàáîëåâàåìîñòü
• В странах Европейского Союза средние показатели заболеваемости ра-

ком легкого и смертности составляют соответственно 52,5 и 48,7 случа-
ев на 100 тыс. чел. в год. Эти же показатели для мужчин составляют 79,3
и 78,3, для женщин - 21,6 и 20,5 соответственно. На долю НМРЛ прихо-
дится до 80% всех случаев рака легкого. Приблизительно в 90% случаев
смертность от рака легкого у мужчин (и 80% случаев - у женщин) ассоци-
ируется с курением.

Äèàãíîç
• Морфологический диагноз определяется на основании данных бронхо-

скопической, хирургической или аспирационной пункционной биопсии
и должен соответствовать классификации ВОЗ. 

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ðàñïðîñòðàíåííîñòè ïðîöåññà
• История настоящего заболевания и  физикальный осмотр больного,

рентгенологическое исследование органов грудной клетки и компьютер-
ная томография (КТ) органов грудной клетки и брюшной полости.

• Неврологический статус и осмотр невропатолога (КТ и/или МРТ голов-
ного мозга при неврологических нарушениях).

• Биопсия л/узлов средостения при операбельных формах НМРЛ, если по
данным КТ исследования размеры л/узлов > 1 см. по кратчайшей попе-
речной оси.

• Скенирование  костей скелета при наличии боли в костях, повышения уров-
ня кальция в сыворотке крови или повышения уровня щелочной фосфатазы. 

• Биопсия (или МРТ или ПЭТ) с целью исключения метастатического
процесса у потенциально операбельных больных при наличии изолиро-
ванного опухолевого образования в надпочечнике или печени.

• Стадирование осуществляется в соответствии с классификацией TNM
1997 года:
Îêêóëüòíàÿ êàðöèíîìà Òõ N0 M0
Ñòàäèÿ 0 Òis N0 M0
Ñòàäèÿ IA Ò1 N0 M0
Ñòàäèÿ IB Ò2 N0 M0
Ñòàäèÿ IIA Ò1 N1 M0
Ñòàäèÿ IIB Ò2 N1 M0

Ò3 N0 M0
Ñòàäèÿ IIIA Ò1, Ò2 N2 M0

Ò3 N1, N2 M0
Ñòàäèÿ IIIB ëþáàÿ Ò N3 M0

Ò4 ëþáàÿ N Ì0
Ñòàäèÿ IV ëþáàÿ Ò ëþáàÿ N Ì1
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Ëå÷åíèå áîëüíûõ I-II ñòàäèè
• Хирургическое лечение остается стандартным подходом при ранних ста-

диях НМРЛ. Адъювантная и/или неоадъювантная химиотерапия по-
прежнему должна рассматриваться в качестве изучаемого подхода. Точ-
ная роль послеоперационной лучевой терапии (ЛТ) является предметом
дискуссии. 

• ЛТ с лечебной целью в качестве единственного лечебного подхода мо-
жет приводить к 40% 5-летней выживаемости у отдельных больных I кли-
нической стадией, и данный метод должен быть рассмотрен при наличии
противопоказаний к хирургическому лечению больных I и II стадией.

Ëå÷åíèå áîëüíûõ III ñòàäèåé
• Предоперационная химиотерапия является стандартным подходом при

операбельной IIIА стадии. В рандомизированных исследованиях выжи-
ваемость больных IIIA стадией была значительно выше при проведении
индукционной химиотерапии и хирургического лечения, чем только хи-
рургического лечения [I,A]. 

• Комбинированная химиотерапия с включением цисплатина и ЛТ орга-
нов грудной клетки является стандартным подходом при лечении боль-
ных НМРЛ с местнораспространенной, неоперабельной IIIВ стадией
или при наличии противопоказаний к хирургическому лечению больных
НМРЛ с IIIA стадией [I,A]. 

Ëå÷åíèå áîëüíûõ IV ñòàäèåé
• Химиотерапевтические комбинации на основе цисплатина увеличивают

продолжительность жизни, улучшают качество жизни и контролируют
симптомы болезни у пациентов IV стадией [I,A].

Õèìèîòåðàïèÿ âòîðîé ëèíèè
•Химиотерапия второй линии улучшает симптоматику, обусловленную основным
заболеванием, и может улучшить выживаемость отдельных больных [III,C].

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
• После 2-3 циклов химиотерапии в обязательном порядке проводится

оценка эффекта путем повторного выполнения первоначальных радио-
графических исследований.

Íàáëþäåíèå
• Сохраняются противоречия в отношении оптимального подхода, в том

числе роли радиографического исследования, при наблюдении за боль-
ными злокачественными новообразованиями органов грудной клетки по-
сле завершения терапии. У пациентов, получавших терапию с целью из-
лечения, общий осмотр должен проводиться каждые 3 месяца в течение
первых двух лет и далее каждые 6 месяцев. 
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Ëèòåðàòóðà
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, àäúþâàíòíîé òåðàïèè 
è íàáëþäåíèþ ïðè ðàêå îáîäî÷íîé êèøêè

Çàáîëåâàåìîñòü
• В среднем заболеваемость колоректальным раком в Европе составляет

53, а смертность 30 случаев на100 тыс. чел. в год. 

Äèàãíîç
• Диагноз устанавливается на основании гистологического исследования.

Обязательно отмечается локализация опухоли, факторы риска.

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ïðîãíîçà
• Стадирование позволяет получить информацию, необходимую для выбо-

ра адекватного лечения и выделения больных с операбельными солитар-
ными метастазами в печень или легкое.

• Предоперационное обследование включает в себя: физикальный осмотр,
общий и биохимический анализы крови с оценкой функции почек и пе-
чени, рентгенография органов грудной клетки, КТ брюшной полости и
(или) УЗИ печени, колоноскопия. Если предоперационно из-за опухоле-
вого стеноза осмотреть всю ободочную кишку не удалось, колоноскопию
следует повторить после операции [D].

• Стадирование осуществляется по классификации TNM и в модификации
Дюкса (Dukes stage):

TNM Ñòàäèÿ Ðàñïðîñòðàíåííîñòü Ìîäèôèöè- 5-ëåòíÿÿ
ðîâàííàÿ îáùàÿ âûæè-

ñòàäèÿ Äþêñ âàåìîñòü
Tis N0 M0 0 Carcinoma in situ - ~ 100 %
T1 N0 M0 I Ñëèçèñòàÿ èëè 

ïîäñëèçèñòàÿ A > 90 %
T2  N0 M0 I Ñîáñòâåííàÿ 

ìûøå÷íàÿ îáîëî÷êà B1 85 %
T3 N0 M0 II Áðþøèíà/

òêàíè âîêðóã êèøêè B2
T4 N0 M0 II Ïåðôîðàöèÿ èëè 70 - 80 %

èíâàçèÿ â äðóãèå B3
îðãàíû

T2 N1-2 M0 III Ò2, N1: 1-3 /N2: ≥
4 ëèìôîóçëà C1

T3 N1-2 M0 III Ò3, N1: 1-3 /N2: ≥
4 ëèìôîóçëà C2 25 - 60 %

T4 N1-2 M0 III Ò4, N1: 1-3 /N2: ≥
4 ëèìôîóçëà C3

Ëþáûå Îòäàëåííûå
Ò è N, Ì1 IV ìåòàñòàçû D 5 - 30 %

17

esmo-2  28.10.03  17:01  Page 17



• Факторы риска для колоректального рака: колоректальный рак у родст-
венников, наследственный аденоматозный полипоз, наследственный не-
полипозный колоректальный рак, ранее перенесенный колоректальный
рак или аденома, неспецифический язвенный колит, болезнь Крона, га-
мартомы, синдромы Гарднера и Туркота, ювенильный полипоз.

Ëå÷åíèå
• Адъювантная химиотерапия показана при стадиях Т2-4 N1-2 M0 (т.е. при

III стадии, модифицированный Дюкс С1-3) [I,A].
• Стандартной химиотерапией является режим клиники Мейо: 5-фторура-

цил (425 мг/м2 в/в струйно) и лейковорин (20 мг/м2 в/в струйно) в 1-5
дни, каждые 4 недели, всего 6 курсов. Возможно применение и других эк-
вивалентых режимов [I,A].

Íàáëþäåíèå 
Задачи наблюдения: выявить пациентов с рецидивом заболевания, нужда-
ющихся в хирургическом или паллиативном лечении; предотвратить по-
вторный колоректальный рак.
• Жалобы, ректосигмоидоскопия (с эндоскопическим УЗИ по возможно-

сти) каждые 6 месяцев в течение первых 2 лет для больных раком сигмо-
видной кишки.

• УЗИ печени ежегодно в первые 3 года.
• Колоноскопия с резекцией полипов толстой кишки каждые 5 лет [I,B].
• Клинические, лабораторные и лучевые исследования показаны лишь

больным с соответствующими симптомами [A].

Ëèòåðàòóðà
1. Cunningham D, Findlay M. The chemotherapy of colon cancer can no longer be ignored. Eur
J Cancer 1993; 29A: 2077-9
2. Mayer RJ. Third international conference on biology, prevention and treatment of gastrointesti-
nal malignancies. Ann Oncol 1999-10:281-7.
3. Sugarbacer PH, Gianola FJ, Dwyer A, Neumanet NR. A simplified plan for follow-up of patients
with colon and rectal cancer supported by prospectives studies of labarotory radiologic test results.
Surgery 1987; 102: 79-87.
4. Schoemaker D, Black R, Giles L, Toouli J. Yearly colonoscopy, liver CT, and chest radiography
do not influence 5-year survival of colorectal cancer patients. Gastrointerology 1998; 114: 7-14.
5. Moertel CG, Fleming TR, Macdonald JS et al. Fluorouracil plus levamisole as effective adjuvant
therapy after resection of stage III colon carcinoma: final report. Ann Intern Med 1995; 122: 321-
326.
6. Desch CE, Benson AB, Smith TJ et al. Recommended colorectal cancer surveillance guidelines
by the Asco. J Clin Oncol 1999; 17: 1312.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ ïðè
ðàñïðîñòðàíåííîì êîëîðåêòàëüíîì ðàêå

Çàáîëåâàåìîñòü
• В среднем заболеваемость колоректальным раком в Европе составляет

53, а смертность – 30 случаев на 100 тыс. чел. в год. 

Äèàãíîç
• Диагноз распространенного колоректального рака при первичном выяв-

лении или позднем рецидиве должен обязательно быть верифицирован
гистологически. Ранний рецидив может быть подтвержден цитологиче-
ски или клинически. 

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ïðîãíîçà
• Для выявления потенциально хирургически курабельных больных обсле-

дование должно в себя включать физикальное обследование, общий и
биохимический анализы крови с оценкой функции почек и печени, рент-
генография органов грудной клетки, УЗИ печени и (или) КТ брюшной
полости [D].

• Перед планируемой потенциально радикальной операцией на брюшной
полости рекомендуется выполнение КТ органов грудной клетки [D].

Ëå÷åíèå
• При солитарных или локализованных рядом метастазах в печень или

легкое необходимо рассмотреть вопрос о возможности их хирургическо-
го удаления.

• Паллиативная химиотерапия должна начинаться незамедлительно с
включением 5-фторурацила в различных вариантах, в том числе в виде
длительных инфузий. Часто используется режим клиники Мейо: 5-фтору-
рацил (425 мг/м2 в/в струйно) и лейковорин (20 мг/м2 в/в струйно) в 1-
5 дни, каждые 4 недели. Возможна комбинация 5-фторурацила с ирино-
теканом.

• При метастазах в печень как единственном проявлении заболевания воз-
можно применение локорегионарной химиотерапии [III,C].

• Вторая линия химиотерапии (оксалиплатин или иринотекан) показана
больным в удовлетворительном общем состоянии [I,A].

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
• Жалобы, физикальный осмотр, УЗИ печени и (или) КТ пораженных об-

ластей выполняются через 2-3 месяца после начала паллиативной хими-
отерапии [V,D].

Íàáëþäåíèå
• Нет данных, поддерживающих необходимость регулярных обследований

после успешного паллиативного лечения метастатического колоректаль-
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ного рака [V,D]. Рекомендуются визиты лишь при наличии соответству-
ющих симптомов.

• Лабораторные и лучевые обследования также рекомендуются лишь при
подозрении на прогрессирование, если имеется возможность дальней-
шего паллиативного лечения [V,D].

Ëèòåðàòóðà
1. Cunningham D, Findlay M. The chemotherapy of colon cancer can no longer be ignored. Eur
J Cancer 1993; 29A: 2077-9
2. Cunningham D, Pyrhonen S, James RD et al. Randomised trial of irinotecan plus supportive care
versus supportive care alone after fluorouracil failure for patients with metastatic colorectal cancer.
Lancet 1998; 352: 1413-8.
3. Mayer RJ. Third international conference on biology prevention and treatment of gastrointesti-
nal malignancies. Ann Oncol 1999-10:281-7.
4. Douillard JY, Cunningham D, Roth AD et al. Irinotecan combined with fluorouracil compared
with fluorouracil alone as first-line treatment for metastatic colorectal cancer: A multicentre ran-
domised trial. Lancet 2000; 355: 1041-7.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ðàêå ÿè÷íèêîâ

Çàáîëåâàåìîñòü
• Ежегодная заболеваемость раком яичников в Европе составляет 17, а

смертность – 12 случаев на 100 тыс. женщин в год. Средний возраст за-
болевших 63 года. Заболеваемость увеличивается с возрастом, пик ее
приходится на восьмую декаду жизни. Для женщин в возрасте 70-74 года
заболеваемость составляет 57 случаев на 100 тыс. чел. в год.

Äèàãíîç
• Окончательный диагноз эпителиального рака яичников требует хирурги-

ческого вмешательства. Морфологический диагноз должен устанавли-
ваться в соответствии с классификацией ВОЗ и включает серозный, му-
цинозный, эндометриоидный, светлоклеточный, опухоль Бреннера,
смешанный и недифференцируемый раки.

Ñòàäèðîâàíèå è ôàêòîðû ðèñêà
• Хирургическое стадирование требует лапаротомии с тщательным осмот-

ром брюшной полости. При подозрении на рак яичников необходимо
выполнить биопсию брюшины диафрагмальной поверхности, латераль-
ных каналов, таза, парааортальных и тазовых лимфоузлов, сальника, а
также сделать перитонеальные смывы. По возможности, хирургическое
вмешательство должно производиться онкогинекологом [III,B].

• Стадирование по классификации AJCC (American Joint Committee on
Cancer) и FIGO (Federation Internationale de Gynecologie et d’Obstetrique
classification) представлено в таблице:
Ñòàäèÿ I Ïðîöåññ îãðàíè÷åí ÿè÷íèêàìè
Ia Ïðîöåññ îãðàíè÷åí îäíèì ÿè÷íèêîì
Ib Ïðîöåññ îãðàíè÷åí äâóìÿ ÿè÷íèêàìè
Ic Ïîâðåæäåíèå êàïñóëû, îïóõîëü 

çà ïðåäåëàìè êàïñóëû èëè ïîçèòèâíûå ñìûâû.
Ñòàäèÿ II Îïóõîëü ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ íà ñòðóêòóðû ìàëîãî òàçà
IIa Âîâëå÷åíèå ìàòêè è ìàòî÷íûõ òðóá
IIb Ðàñïðîñòðàíåíèå íà äðóãèå ñòðóêòóðû ìàëîãî òàçà
IIc Ïîçèòèâíûå ñìûâû èëè àñöèò
Ñòàäèÿ III Îïóõîëü ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ íà áðþøíóþ ïîëîñòü è/èëè

ðåãèîíàðíûå ëèìôîóçëû
IIIa Ìèêðîñêîïè÷åñêèå ïåðèòîíåàëüíûå ìåòàñòàçû
IIIb Ìàêðîñêîïè÷åñêèå ïåðèòîíåàëüíûå ìåòàñòàçû <2 ñì
IIIc Ìàêðîñêîïè÷åñêèå ïåðèòîíåàëüíûå ìåòàñòàçû >2 ñì 

è/èëè âîâëå÷åíèå ðåãèîíàðíûõ ëèìôîóçëîâ
Ñòàäèÿ IV Îòäàëåííûå ìåòàñòàçû çà ïðåäåëàìè áðþøíîé ïîëîñòè

• К установленным благоприятным прогностическим факторам, помимо
стадии заболевания, относятся небольшие размеры опухоли (до или по-
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сле операции), молодой возраст, хорошее общее состояние, гистологи-
ческий вариант опухоли (кроме светлоклеточного и муцинозного), высо-
кая степень дифференцировки, отсутствие асцита. Высокая степень диф-
ференцировки, отсутствие спаянности с окружающими тканями,
минимальный асцит, подгруппы “a/b” в сравнении с “с”, гистологиче-
ский вариант, иной чем светлоклеточный, являются благоприятными
прогностическими признаками для больных с I стадией.

• Перед проведением хирургического лечения и/или химиотерапии необ-
ходимо выполнить КТ органов брюшной полости и малого таза, R-гра-
фию органов грудной клетки, определить уровень СА-125, оценить состо-
яние кроветворения (общий анализ крови с подсчетом лейкоцитарной
формулы) и функцию печени и почек (биохимический анализ крови).

Ïëàí ëå÷åíèÿ
• Выбор объема хирургического вмешательства и послеоперационной тера-

пии (химиотерапия и/или лучевая терапия) определяется стадией заболева-
ния и другими клинико-морфологическими прогностическими факторами.

Ðàííèå ñòàäèè (I è II ïî FIGO)
• Оперативное вмешательство должно включать гистерэктомию и двухсторон-
нюю сальпиногоофорэктомию с удалением большого сальника и выполнени-
ем биопсий брюшины. У молодых женщин, желающих сохранить детородную
функцию, с I стадией заболевания и благоприятной гистологической формой
допустимо выполнение односторонней сальпингоофорэктомии без существен-
ного увеличения риска рецидивирования. Иногда I стадия по FIGO при нали-
чии спаянности со структурами малого таза классифицируется как стадия II
ввиду близкой частоты рецидивирования.

• При хорошо дифференцированных несветлоклеточных опухолях Ia/b
стадий оперативное вмешательство является достаточным [I,A]. При
Ia/b стадиях по FIGO, низкодифференцированных опухолях, спаянно-
сти со структурами малого таза, светлоклеточном гистологическом вари-
анте, а также Ic стадии необходимы радикальное хирургическое вмеша-
тельство со стадированием и адъювантная химиотерапия [IV,B].

• При II стадии по FIGO показано полное или максимально возможное
удаление опухолевых масс и стадирование болезни с последующей хими-
отерапией.

• Оптимальные режимы химиотерапии: карбоплатин (или цисплатин) в
сочетании с паклитакселом каждые 3 недели 6 курсов, либо карбоплатин
AUC 5-6 каждые 3 недели 6 курсов или.

Ðàñïðîñòðàíåííàÿ ñòàäèÿ áîëåçíè (ñòàäèÿ IIb, IIc è III ïî FIGO)
• Хирургическое лечение должно включать гистерэктомию и билатераль-

ную сальпингоофорэктомию с удалением большого сальника и биопсия-
ми брюшины. По возможности нужно стремиться к выполнению макси-
мальной циторедукции, так чтобы оставшиеся опухолевые массы не
превышали 1 см [I,B]. В послеоперационном периоде показано проведе-
ние химиотерапии.
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• Оптимальные химиотерапевтические режимы:
1) карбоплатин + паклитаксел каждые 3 недели 6 курсов;
2) цисплатин + паклитаксел каждые 3 недели 6 курсов.
• Если по каким-либо причинам на первом этапе не была выполнена мак-

симальная циторедукция, то больным с эффектом или стабилизацией на
фоне химиотерапии показано выполнение промежуточной циторедук-
тивной операции [II,B]. Оптимальным является выполнение промежу-
точной циторедуктивной операции после 3 курсов химиотерапии, так чтобы
после хирургического вмешательства были проведены еще 3 курса.

• Сегодня не получено данных о том, что операции типа “second-look”, вы-
полняемые у больных с полной регрессией, увеличивают сроки жизни
больных. Сегодня выполнение этих операций не является стандартом ле-
чения и возможно только в рамках научных исследований. Не вполне яс-
ным остается значение повторной циторедукции, выполняемой во вре-
мя “second-look” лапаротомии.

Ðàñïðîñòðàíåííàÿ ñòàäèÿ áîëåçíè (ñòàäèÿ IV ïî FIGO)
• У больных с IV стадией болезни увеличение сроков жизни может быть

достигнуто с помощью максимальной циторедукции [III,B], однако, этот
вопрос пока не изучен в рамках соответствующих рандомизированных
исследований.

• Больным молодого возраста в удовлетворительном общем состоянии с
наличием плеврита как единственного отдаленного проявления болезни,
небольшой опухолевой массой и нормальной функцией основных орга-
нов показано хирургическое лечение.

• Если хирургическое лечение не планируется, то диагноз устанавливает-
ся с помощью биопсии и в дальнейшем проводится химиотерапия с ис-
пользованием тех же режимов, что и при III стадии болезни.

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ
• Динамика уровня СА-125 в процессе терапии тесно коррелирует с эффе-

ктивностью лечения и выживаемостью [III,A]. Уровень сывороточного
СА-125 должен определяться перед каждым курсом химиотерапии.

• У больных с наличием проявлений болезни, выявленным при КТ до на-
чала лечения, это исследование необходимо повторить после заверше-
ния 6 курсов химиотерапии. При отсутствии каких-либо проявлений бо-
лезни по данным КТ исходно повторения этого исследования в
динамике не требуется, если отсутствуют другие клинико-лабораторные
признаки прогрессирования болезни. КТ может быть выполнена после 3
курсов химиотерапии у больных с отрицательными значениями СА-125,
а также при планировании промежуточной циторедуктивной операции.

• Результаты рандомизированных исследований не доказали улучшения
отдаленных результатов лечения при проведении более 6 курсов химио-
терапии, правда изучались комбинации без включения таксанов. У боль-
ных, достигших частичной регрессии в результате 6 курсов химиотера-
пии, могут быть рекомендованы еще 3 аналогичных курса при
продолжающемся снижении уровня СА-125 [V,B].
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Íàáëþäåíèå
• Динамическое наблюдение должно включать выяснение анамнестиче-

ских данных, общий и гинекологический осмотр с периодичностью 1 раз в
3 месяца на протяжении первых двух лет, 1раз в 4 мес. в течение третьего
года, 1 раз в 6 мес. в течение 4 и 5 года или до прогрессирования.

• При отсутствии прогрессирования в течение двух лет после химиотера-
пии можно увеличить интервал между осмотрами до 3 мес. в течение тре-
тьего года и до 4 мес. в течение четвертого года. Далее больные должны
наблюдаться с периодичностью 1 раз в 6 мес.

• Са-125 способен с высокой точностью предсказать рецидив болезни [I,A]
и должен определяться на каждом визите. КТ следует выполнять при на-
личии клинических и лабораторных (СА-125) признаков прогрессирова-
ния болезни.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ïåðâè÷íî äèàãíîñòèðîâàííîé
êðóïíîêëåòî÷íîé íåõîäæêèíñêîé
ëèìôîìå

Çàáîëåâàåìîñòü
• Среди неходжкинских лимфом 30%-50% составляют крупноклеточные.

Заболеваемость в Европейском Союзе составляет 3-4 случая на 1100 тыс.
чел. в год. Смертность увеличивается с возрастом от 0,3 в возрасте (35-
39 лет), до 26,6 (80-84 года).

Äèàãíîç
• Диагноз должен быть установлен по эксцизионной биопсии лимфоузла, кото-

рая позволяет получить достаточное количество биопсийного материала, для
того, чтобы выполнить свежую заморозку или фиксацию его в формалине.
Для достижения адекватного качества материал следует немедленно доста-
вить в высококвалифицированное патологическое отделение. 

• Пункционная биопсия или трепанобиопсия опухоли могут быть диагно-
стическим тестом только у отдельных больных, требующих немедленно-
го лечения, или у больных, которым проведение адекватной терапии не-
возможно.

• Гистологическое заключение должно соответствовать классификации ВОЗ.

Ñòàäèðîâàíèå è ôàêòîðû ðèñêà
• Пациентам, целью терапии которых является излечение, должны быть

выполнены, по меньшей мере: КТ органов брюшной полости, аспирация
и биопсия костного мозга, рентгенологическое или КТ исследование ор-
ганов грудной полости. У пациентов из группы высокого риска [с нали-
чием более двух прогностических неблагоприятных признаков в соот-
ветствии с международным прогностическим индексом (IPI)] с
вовлечением костного мозга, яичек, ЦНС или основания черепа должна
быть обсуждена целесообразность выполнения диагностической люм-
бальной пункции в комбинации с одновременным эндолюмбальным вве-
дением циторабина или метотрексата [V,D].

• Лабораторные исследования включают развернутый анализ крови с под-
счетом лейкоцитарной формулы, биохимический анализ с определением
уровня ЛДГ, мочевой кислоты, так и обязательные исследования на
ВИЧ-инфекцию, гепатиты В и С. Для В-клеточных лимфом рекомендо-
ван электрофорез белков.

• Стадия устанавливается в соответствии с классификацией Ann Arbor с
указанием локализации массивного поражения [III,A].

• С целью оценки прогноза необходимо определение международного
прогностического признака (IPI) [III,A].
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Ëå÷åíèå
• Необходимо проведение планированного комплексного лечения.
• Лечебная терапия: для агрессивных неходжкинских лимфом всех стадий:

режим АСОР проводится каждый 21 день 6-8 циклов, или аналогичный
антрациклиновый режим [I,A]. Ограничение терапии до двух циклов, по-
сле достижения полной ремиссии, при общем количестве курсов не ме-
нее шести, возможно у больных с низким и промежуточным риском. Сле-
дует рассматривать возможность проведения лучевой терапии на зоны
массивного поражения с консолидирующей целью [II-III,C].

• Необходимо избегать снижения доз химиопрепаратов вследствие гема-
тологической токсичности, а при фебрильной нейтропении оправдана
профилактика с использованием гемопоэтических ростовых факторов.

• Возможным (факультативным) режимом терапии с целью излечения при
I-II стадиях является: 3-4 цикла СHОР с последующей лучевой терапией
на зоны исходного поражения [II,B].

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
• Адекватное радиологическое исследование должно быть выполнено пос-

ле 2-4 циклов терапии и после последнего цикла СHОР или СHОР+луче-
вая терапия, а также в случае сомнения в адекватном ответе.

• При исходном поражении костного мозга исследование аспирата, трепа-
нобиопсия или люмбальная пункция должны быть повторно выполнены
в конце лечения.

• Пациентам с неполной ремиссией или отсутствием ответа на лечение
должна планироваться ранняя терапия “спасения”.

Íàáëþäåíèå
• Анамнез и физикальное обследование проводят один раз каждые три ме-

сяца на протяжении первых двух лет, каждые шесть месяцев в течении
последующих трех лет и затем один раз в год, акцентируя внимание на
возможность развития вторичных опухолей [V,D]. Пациентам с высоким
риском и возможным использованием  высокодозной химиотерапии с
трансплантацией стволовых клеток нужен более частый контроль.

• Полный анализ крови и определение уровня ЛДГ проводят на 3, 6, 12 и
24 месяцах наблюдения, а затем при появлении подозрительных симпто-
мов или клинических находок у тех пациентов, у которых возможно про-
ведение дальнейшей терапии [V,D].

• Оценку дисфункции (TSF) щитовидной железы проводят пациентам, на
первом, втором и последующих пяти годах наблюдения, получившим лу-
чевую терапию на область шеи [III,A].

• После проводения лучевой терапии на область грудной клетки, в преме-
нопаузальном возрасте, особенно в возрасте до 25 лет, женщин следует
подвергать скринингу, для исключения вторичного рака молочной желе-
зы, а после 40-50 лет при помощи- маммографии [III,C].

• Минимально необходимые радиологические методы, включающие КТ об-
следования, проводят на 6, 12, 24, месяцах после окончания лечения [V,D].
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ðåöèäèâå êðóïíîêëåòî÷íîé
íåõîäæêèíñêîé ëèìôîìû

Äèàãíîç
• При ранних рецидивах (менее 12 месяцев) достоверно доказанной круп-

ноклеточной лимфомы не требуется проведение повторной биопсии в
том случае, если у пациента отсутствуют клинические признаки, подоз-
рительные на наличие второго опухолевого заболевания.

• При более поздних рецидивах повторная верификация диагноза являет-
ся обязательной. В этом случае необходимо исключить возможность раз-
вития центрофолликулярной лимфомы.

• У пациентов с поздними рецидивами или при неадекватном иммуноги-
стохимическом исследовании опухоли в начале заболевания требуется
выполнять повторное гистологическое исследование с определением Т-
и В-клеточных маркеров на поверхности опухолевых клеток. Определе-
ние иммунологического профиля опухоли влияет на выбор специфиче-
ского лечебного подхода.

• Гистологическое заключение должно быть сформулировано в соответст-
вии классификацией ВОЗ.

Ñòàäèðîâàíèå è ôàêòîðû ðèñêà
• Пациентам, сохранившим чувствительность к химиотерапевтическому ме-

тоду лечения, должны быть выполнены, по крайней мере, компьютерная
томография органов брюшной полости, рентгенологическое исследование
или компьютерная томография органов грудной клетки, аспирация и тре-
панобиопсия костного мозга.

• У пациентов из группы высокого риска [при наличии двух и более про-
гностически неблагоприятных признаков в соответствии с “интернацио-
нальным прогностическим индексом” (IPI)] и, кроме того, с поражением
костного мозга, яичек, спинного мозга или костей основания черепа
должна быть выполнена диагностическая спинномозговая пункция с од-
новременным введением цитостатиков - цитазин-арабинозида (Ara-C)
или метотрексата [V,D].

• Лабораторные исследования включают полный анализ крови, биохи-
мичeский анализ крови с определением уровня ЛДГ, мочевой кислоты. Не-
обходимы скрининговые исследования на ВИЧ-инфекцию, гепатиты В, С.

• Установление стадии рецидива неходжкинских лимфом должно соответст-
вовать стадирующей системе Ann Arbor с указанием массивных опухолевых
образований [III,A].

• Необходимо точно определять кумулятивную дозу антрациклинов (мг/м2),
использованную в схемах химиотерапии “первой линии”. Пациентам, кото-
рым в дальнейшем планируется проведение антрациклинсодержащих про-
грамм лечения, должны быть проведены Эхо-КГ исследование или MUGA-
скенирование с количественным определением фракции выброса.

• С целью оценки прогноза заболевания необходимо определить IPI [III,A].
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Ëå÷åíèå
Следующие ниже рекомендации относятся к пациентам, получившим аде-
кватные антрациклинсодержащие программы химиотерапии I линии.
• Терапия с целью излечения: Пациентам без выраженных функциональных

нарушений в возрасте <65 лет рекомендовано проведение стандартной
(по дозам) химиотерапии “спасения” с последующей высокодозной хими-
отерапией с поддержкой кроветворения стволовыми периферическими
гемопоэтическими  клетками [II,A]. В качестве химиотерапевтических
режимов “спасения” может быть использован любой из известных в ли-
тературе: DHAP, ESHAP, EPOCH, MIZE и др. В настоящее время все эти
режимы считаются одинаково приемлемыми, так как нет исследований,
сравнивающих их эффективность. Также, выбор высокодозного режима
зависит от имеющегося у конкретного учреждения опыта по проведению
подобного лечения. Дополнительно может быть использована лучевая те-
рапия на зоны исходного поражения или лучевая терапия типа “айсберг“.

• Лечение пациентов, имеющих противопоказания к проведению высокодозной
химиотерапии: в этом случае используются те же самые режимы стандарт-
ной химиотерапии, которые можно комбинировать с лучевым методом
лечения. Пожилым, ВИЧ-позитивным пациентам, а также лицам с выра-
женными органными дисфункциями может проводиться индивидуальное
паллиативное лечение. 

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
• Адекватное радиологическое исследование должно быть выполнено пос-

ле 2-4 курсов стандартной химиотерапии, т.е. перед этапом сбора аутоло-
гичных  гемопоэтических клеток  и последующим проведением высоко-
дозной химиотерапии, а также после завершения программного лечения.

• Если во время диагностики рецидива выявлены патологические измене-
ния в костномозговом аспирате/трепанобиоптате или спинномозговой
жидкости, их исследование необходимо повторить в конце программно-
го лечения. 

Íàáëþäåíèå
• Общее физикальное обследование больного проводят 1 раз каждые 3 ме-

сяца на протяжении первых двух лет наблюдения за больным, 1 раз каж-
дые 6 месяцев на протяжении последующих 3-х лет и затем 1 раз в год, ак-
центируя внимание на возможность развития вторичных опухолей [V,D].

• Полный анализ крови, определение уровня ЛДГ проводят на 3, 6, 12, 24
месяцах наблюдения, а также  при подозрении на рецидив заболевания
пациентам, которым в дальнейшем возможно проведение противоопухо-
левого лечения [V,D].

• Оценку функции щитовидной железы (TSH) проводят пациентам, полу-
чившим лучевую терапию на область  шеи. Обследование проводят на 1,
2 годах наблюдения и в дальнейшем на протяжении не менее 5 лет
[III,C].

• Женщины, которым проводилась лучевая терапия на область грудной
клетки, должны подвергаться скринингу в отношении вторичного рака
молочной железы: в пременопаузальном возрасте и особенно в возрасте
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младше 25 лет – клинически [III,A], в возрасте старше 40-50 лет - с помо-
щью маммографии [III,C].

• Минимальные необходимые радиологические методы обследования
(включая, хотя бы однократно, компьютерную томографию) выполняют
на 3, 6, 12, 24 месяцах наблюдения, а в дальнейшем при подозрении на
рецидив заболевания в том случае, если возможно проведение противо-
опухолевого лечения [V,D].

Ëèòåðàòóðà
1. Harris NL, Jaffe ES, Stein H et al. A revised European-American classification of lymphoid neo-
plasms: A proposal from the International Lymphoma Study Group. Blood 1994; 84: 1361-92
2. Smithers DW. Summary of papers delivered at the Conference on Staging in Hodgkin`s  Disease
( Ann Arbor). Cancer Res 1971; 31: 1869-70
3. Shipp M, Harrington D, Anderson J et al. A predictive model for aggressive non-Hodgkin`s
limphoma. N Engl J Med 1993; 329: 987-94
4. Philip T, Guglielmi C, Hagenbeek A et al. Autologous bone marrow transplantation as compared
with salvage chemotherapy in relapses of chemotherapy- sensitive non-Hodgkin`s limphoma.  N
Engl J Med 1995; 333:1540-5.

Координатор рекомендаций для группы 
по подготовке рекомендаций ESMO: 
Lorenz Jost, Kantonspital Bruderholz, Basel, Switzerland

Утверждено группой Перевод с английского
по подготовке рекомендаций ESMO: О.Ю. Баранова
апрель 2002 г.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè áîëåçíè Õîäæêèíà
Çàáîëåâàåìîñòü

• Показатель заболеваемости болезнью Ходжкина в Европейском Союзе
2,2, смертность 0,7 случаев на 100 тыс. чел. в год.

Äèàãíîç

• Диагноз должен быть поставлен в соответствии с классификацией ВОЗ
на основании биопсии лимфатического узла. По возможности, количест-
во материала должно быть достаточным для приготовления свежезамо-
роженных и фиксированных формалином препаратов.

• Классическая болезнь Ходжкина включает следующие подтипы: нодул-
лярно-склерозирующий, смешанно-клеточный, обогащенный лимфоци-
тами классический подтип и подтип с лимфоидным истощением, и отли-
чается от болезни Ходжкина с лимфоидным преобладанием (LPHD) по
прогностическим показателям.

Ñòàäèðîâàíèå è ôàêòîðû ðèñêà

• Компьютерная томография брюшной полости, рентгенологическое ис-
следование или компьютерная томография органов грудной клетки и
трепанобиопсия костного мозга являются обязательными.

• Лапаротомия для установления стадии не рекомендуется [II,A]. Возмож-
ным дополнением к компьютерной томографии, могут считаться ПЭТ
(позитронно-эмиссионная томография) или скенирование с галием.

• Полный анализ крови, СОЭ, биохимический анализ крови, включающий
СРБ (С-реактивный белок), щелочную фосфатазу, альбумин и ЛДГ [II-III,A].

• Установление стадии в соответствии с классификацией Ann-Arbor с ука-
занием В-симптомов, зон массивного поражения, вовлечения селезенки
и экстранодальных областей обязательно для оценки риска рецидива и
выбора правильного лечения.
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• Оценку риска рекомендуется проводить в соответствии со следующими
категориями [II-III,A]:

Îãðàíè÷åííûå I è II êëèíè÷åñêèå ñòàäèè
ñòàäèè áåç ôàêòîðîâ ðèñêà.

Ïðîìåæóòî÷íûå I è II êëèíè÷åñêèå ñòàäèè ñ îäíèì
ñòàäèè è áîëåå èç ïðîãíîñòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ: 

a) ìàññèâíîå ïîðàæåíèå ñðåäîñòåíèÿ (áîëåå 1/3
øèðèíû ãðóäíîé êëåòêè íà ðåíòãåíîãðàììå è
áîëåå 7,5 ñì ïî ÊÒ)

b) ýêñòðàíîäàëüíûå ïîðàæåíèÿ
c) ìàññèâíîå âîâëå÷åíèå ñåëåçåíêè (óâåëè÷åíèå 

çà ñ÷åò äèôôóçíûõ èçìåíåíèé èëè áîëåå 5 î÷àãîâ)
d) ïîâûøåíèå ÑÎÝ (áîëåå 30 ìì/÷ ïðè Â-ñòàäèÿõ 

è áîëåå 50 ìì/÷ ïðè À-ñòàäèÿõ)
e) ýêñòåíñèâíîå âîâëå÷åíèå ëèìôîóçëîâ (≥3 ë/ó â

îáëàñòè)
f) ïîæèëîé âîçðàñò (ñòàðøå 60 ëåò) ìîæåò áûòü

äîïîëíèòåëüíûì ôàêòîðîì ðèñêà

Ãåíåðàëèçîâàííûå
ñòàäèè III è IV êëèíè÷åñêèå ñòàäèè.

Ïëàí ëå÷åíèÿ
• При лимфоидном преобладании болезни Ходжкина в I стадии  по клас-

сификации Ann-Arbor, без В-симптомов и клинических факторов риска
можно проводить только лучевую терапию на зоны поражения (30 Гр). 

• Для всех других больных должно планироваться многокомпонентное ле-
чение. Для больных, которые переносят антрациклиновую терапию, ре-
комендуется следующее лечение.

• Для больных с огранниченными стадиями: 2-4 цикла ABVD (или эквива-
лентный режим) в комбинации с лучевой терапией на зоны поражения
(30-36 Гр).

• Для больных с промежуточными стадиями: 4 цикла ABVD (или эквива-
лентный режим) в комбинации с лучевой терапией на зоны поражения
(30-36 Гр) [I,A].

• Для больных с поздними стадиями: необходимо проведение 8 циклов
ABVD (или BEACOPP, или MOPP/ABV). Лучевая терапия (30-36 Гр) про-
водится только на зоны исходно массивного поражения (более 7.5 см)
или на зоны остаточной болезни после химиотерапии [I-II,A].

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
• После четырех и после последнего цикла химио- или химиолучевой те-

рапии должны быть выполнены физикальное обследование, лаборатор-
ные анализы и радиографическое исследование зон исходного пораже-
ния. Больным с неполной по радиологическим данным ремиссией
необходимо выполнять биопсию для исключения активной болезни или,
по меньшей мере, повторить радиологическое исследование.
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Íàáëþäåíèå
• Анамнез и физикальное обследование должны проводиться каждые три

месяца на первом году, каждые шесть месяцев в течение последующих
трех лет, затем один раз в год [V,D].

• Лабораторные анализы, как указано выше, и рентгенологическое иссле-
дование органов грудной клетки на 6, 12 и 24 месяце, затем при клини-
ческой необходимости больным, которым возможно дальнейшее лече-
ние [V,D].

• Компьютерное томографическое исследование и повторно радиографи-
ческие исследования зон исходного поражения один раз  для подтвер-
ждения степени ремиссии. Дальнейшее регулярное компьютерное томо-
графическое исследование не рекомендуется, за исключением случаев
оценки резидуальной опухоли.

• Исследование функции щитовидной железы у больных с облучением
шеи на первом, втором году и, по меньшей мере, раз в пять лет [III,A].

• После облучения органов грудной клетки в пременопаузе, особенно в
возрасте до 25 лет, женщинам должен проводиться скрининг на вторич-
ный рак молочной железы клинически [III, A], а после 40-50 лет – выпол-
няться маммография [III,С].

Ëèòåðàòóðà
1. Canellos GP, Anderson JR, Propert KJ et al. Chemotherapy of advanced Hodgkin,s disease with
MOPP, ABVD, or MOPP alternating with ABBVD. N Engl J Med 1992; 327: 1478-84.
2. Aisenberg AC. Problems in Hodgkin,s disease management. Blood 1999; 93: 761-79.
3. Diehl V, Franklin J, Hasenclever D. et al. BEACOPP, a new dose-escalated and accelerated regi-
men, is at least as effective as COPP/ABVD in patients with advanced-stage Hodgkin,s lymphoma:
Interim Report from a trial of the German Hodgkin,s Lymphoma Study Group. J Clin Oncol 1998:
16: 3810-21.

Координатор рекомендаций для группы по подготовке рекомендаций
ESMO: 
Lorenz Jost, Kantonspital Bruderholz, Basel, Switzerland
Jurgen Wolf, Universitatsklinik 1 fur Innere Medizin, Koln, Germany.

Утверждено группой Перевод с английского
по подготовке рекомендаций ESMO: к.м.н. Н.А. Кондратьева
апрель 2002 года.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ñåìèíîìå ÿè÷êà

Çàáîëåâàåìîñòü
В среднем заболеваемость раком яичка в Европе составляет 6,3, а смерт-
ность – 0,38 случая на 100 тыс. мужчин в год. Около 40% герминогенных
опухолей яичка составляют чистые семиномы, в 2% - 3% наблюдаются дву-
сторонние опухоли.

Äèàãíîç
• Диагноз устанавливается на основании гистологического исследования

опухоли, удаленной при орхофуникулэктомии [IV,B].
• У больных с локализацией первичной опухоли в забрюшинном про-

странстве/ средостении выполняется ее биопсия [IV,B].

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ïðîãíîçà
• Всем пациентам выполняется полный общий анализ крови, биохимиче-

ский анализ крови (мочевина, креатинин, электролиты, “печеночные”
ферменты).

• У всех пациентов исследуются опухолевые маркеры (АФП, β-ХГ, ЛДГ) пе-
ред и после орхэктомии для оценки прогноза в соответствии с классифи-
кацией IGCCCG. При повышенном уровне АФП опухоль должна рассма-
триваться как смешанная и лечиться как несеминомная.

• В обязательном порядке выполняются рентгенография грудной клетки,
компьютерная томография органов грудной клетки, брюшной полости и
малого таза [III,B].

• Радиоизотопное скенирование костей скелета выполняется у больных с
отдаленными метастазами или по клиническим показаниям [IV,B].

• Возможно выполнение биопсии здорового яичка, особенно при его ат-
рофии (V <16 мл) [III,A].

• Стадирование осуществляется в соответствии с классификацией TNM, же-
лательно с применением Royal Marsden Hospital Staging. Обязательно оп-
ределение прогностической группы согласно классификации IGCCCG:

International Germ Cell Consensus Classification

Ïðîãíîç Ïîêàçàòåëè
Õîðîøèé Ïðè íàëè÷èè âñåãî íèæåïðèâåäåííîãî: 
ïðîãíîç - íîðìàëüíîå ÀÔÏ, ëþáîå β-ÕÃ, ëþáîå ËÄÃ è

- ëþáàÿ ëîêàëèçàöèÿ ïåðâè÷íîé îïóõîëè è
- Îòñóòñòâèå íåëåãî÷íûõ âèñöåðàëüíûõ ìåòàñòàçîâ

Ïðîìåæóòî÷íûé 
ïðîãíîç Íàëè÷èå íåëåãî÷íûõ âèñöåðàëüíûõ ìåòàñòàçîâ

Ïëàí ëå÷åíèÿ ïðè I ñòàäèè
• Адъювантная лучевая терапия на парааортальные лимфоузлы (Th10-L5)

и ворота ипсилатеральной почки [I,A]. Если ранее больному выполня-
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лась паховая лимфаденэктомия, то при проведении лучевой терапии в
зону облучения должна быть включена область подвздошных и паховых
лимфоузлов на стороне поражения (“Dogleg” radiotherapy) [III,B].

• Два курса платиносодержащей химиотерапии является эффективной
альтернативой [II-III,B].

• Другой безопасной альтернативой является динамическое наблюдение за
больным (особенно при противопоказании к лучевой терапии), однако
это удлиняет последующее наблюдение за больным (минимум до 5 лет) с
необходимостью выполнения КТ забрюшинного пространства [III,B].

• Больных carcinoma in situ яичка можно лечить лучевой терапией на по-
раженное яичко [III,B].

Îöåíêà ýôôåêòà ïðè I ñòàäèè
• Опухолевые маркеры определяются после орхофуникулэктомии для оп-

ределения возможной резидуальной опухоли.

Наблюдение за больными с I стадией после лечения
• Рентгенография органов грудной клетки и физикальный осмотр через

один месяц, каждые 3 месяца в первые 2 года, каждые 6 месяцев до 5 лет.
• КТ брюшной полости и таза через 1,2 и 5 лет показана пациентам, кото-

рым проводилась лучевая терапия на парааортальные лимфоузлы [V,D].
• Опухолевые маркеры определяются при каждом визите.

Ïëàí ëå÷åíèÿ ïðè ìåòàñòàòè÷åñêîì ïðîöåññå
• При IIA - B стадии: “Dogleg” лучевая терапия до 30 Гр/ 15 фракций с 5 Гр

непосредственно на узел [III,A]. Равноценным подходом может быть про-
ведение химиотерапии, как при IIC стадии [II-III,B].

• При IIC - IV стадии: химиотерапия тремя курсами этопозид 100 мг/м2 1-5
дни, цисплатин 50 мг/м2 в 1,2 дни или по 20 мг/м2 1-5 дни, ± блеомицин
30 МЕ 1, 8, 15 дни [I,А]. Блеомицин можно не использовать у пациентов
>40 лет или с сопутствующими заболеваниями легких [IV,B].

• При рецидивах после “Dogleg” лучевой терапии: Рекомендуется проведение 3
курсов ВЕР или 4 курсов ЕР [V,D].

Îöåíêà ýôôåêòà ïðè ìåòàñòàòè÷åñêîì ïðîöåññå
• Рентгенография органов грудной клетки, КТ и опухолевые маркеры че-

рез 1 месяц после лечения [IV,B].

Íàáëþäåíèå ïîñëå ëå÷åíèÿ ïî ïîâîäó ìåòàñòàòè÷åñêîãî ïðî-
öåññà
• При нормальной КТ по окончании терапии: план наблюдения как при I

стадии [IV,D].
• При наличии остаточной опухоли по данным КТ: контроль КТ каждые 6

месяцев до ее исчезновения.
• При больших остаточных или растущих образованиях необходимо рас-

смотреть вопрос об их биопсии или хирургическом удалении [III,B].
•  Опухолевые маркеры необходимо определять при каждом визите.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO ïî
äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ ïðè
ñìåøàííûõ è íåñåìèíîìíûõ
ãåðìèíîãåííûõ îïóõîëÿõ

Çàáîëåâàåìîñòü
• В среднем заболеваемость раком яичка в Европе составляет  6,3, а смерт-

ность – 0,38 на100 тыс. мужчин в год.
• Около 60% герминогенных опухолей являются несеминомными или сме-

шанной гистологии, в 2-3% наблюдаются билатеральные опухоли.

Äèàãíîç
• Диагноз устанавливается на основании гистологического исследования

яичка после выполнения орхофуникулэктомии [IV,В].
• Выполнение биопсии необходимо пациентам с внегонадными гермино-

генными опухолями забрюшинного пространства или средостения
[IV,В]. Для исключения рака из первично невыявленного очага необхо-
димо исследование опухолевых маркеров.

• Пациентам с обширным метастатическим поражением легких или дру-
гих органов надо по экстренным показаниям начинать химиотерапию.
Диагноз в этих случаях может быть установлен на основании сочетания
типичной клинической картины и повышенных опухолевых маркеров -
?-фетопротеина (АФП) и (-хорионического гонадотропина (β-ХГ) [IV,B].

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ïðîãíîçà
• Всем пациентам выполняется полный общий анализ крови, биохимиче-

ский анализ крови (мочевина, креатинин, электролиты, “печеночные”
ферменты).

• У всех пациентов исследуются опухолевые маркеры (АФП, β-ХГ, ЛДГ) пе-
ред орхэктомией для оценки прогноза в соответствии с прогностиче-
ской классификацией IGCCCG.

• В обязательном порядке выполняются рентгенография грудной клетки,
компьютерная томография органов грудной клетки, брюшной полости и
малого таза [III,B].

• Необходимо выполнение МРТ (если нет - КТ) головного мозга у больных
с β-ХГ > 10000 МЕ/л или имеющих свыше 10 легочных метастазов, по
крайней мере у пациентов “плохой” прогностической группы [IV,B].

• Радиоизотопное скенирование костей скелета выполняется у больных с
отдаленными метастазами или по клиническим показаниям [IV,B].

• Возможно выполнение биопсии здорового яичка, особенно при его ат-
рофии (V < 16 мл) [III,A]].

• Стадирование осуществляется в соответствии с классификацией TNM,
желательно с применением Royal Marsden Hospital Staging. Обязательно
определение прогностической группы согласно классификации IGCCCG:
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Royal Marsden Hospital Staging

Ñòàäèÿ Ðàñïðîñòðàíåíèå çàáîëåâàíèÿ
I Îïóõîëü îãðàíè÷åíà òîëüêî ÿè÷êîì; íåò ìåòàñòàçîâ
Is I ñòàäèÿ áåç àäúþâàíòíîé òåðàïèè
Im I ñòàäèÿ ïî ÊÒ ñ ïîëîæèòåëüíûìè ìàðêåðàìè
II Ïîðàæåíèå ëèìôîóçëîâ íèæå äèàôðàãìû

II À/ Â/ Ñ ñòàäèè: ìàêñèìàëüíûé 
äèàìåòð <2/ 2-5/ >5 ñì
Ïîðàæåíèå ë/ó íàä äèàôðàãìîé.

III Ñòàäèè À/ Â/ Ñ êàê ïðè II ñòàäèè
Ýêñòðàíîäàëüíûå ìåòàñòàçû;
Ñòàäèè À/ Â/ Ñ êàê ïðè II ñòàäèè

Подклассификация L1: ≤ 3 метастазов; L2: > 3 метастазов; L3: > 3
метастазов в легкие: метастазов с размером хотя бы одного из них > 2см
Поражение других Н+:метастазы в печень, 
органов: Br+: метастазы в головной мозг, 

M+: в лимфоузлы средостения, N+: в лимфоузлы шеи.

International Germ Cell Consensus Classification (NSGCT)
Хороший прогноз
При наличии всего нижеприведенного:

- АФП <1000 нг/мл и β-ХГ <5000 МЕ/л (<1000 нг/л) и
- ЛДГ < 1,5 х верхняя граница нормы (ВГН) и
- Локализация первичной опухоли в яичке/забрюшинном 
пространстве и

- Отсутствие нелегочных висцеральных метастазов
Промежуточный прогноз
При наличии всего нижеприведенного:

- АФП 1000-10000 нг/мл или β-ХГ 5000- 50000 МЕ/л или ЛДГ <1,5-10 х
ВГН и

- Локализация первичной опухоли в яичке/забрюшинном 
пространстве и

- Отсутствие нелегочных висцеральных метастазов
Плохой прогноз
При наличии любого из нижеприведенного:

- АФП > 10000 нг/мл или β-ХГ > 50000 МЕ/л или
- ЛДГ >10 х верхняя граница нормы (ВГН) или
- локализация первичной опухоли в  средостении или
- Наличие нелегочных висцеральных метастазов

• Пациенты с I стадией разделяются в две группы: низкого (20%) и высо-
кого (40-50%) риска рецидива заболевания в зависимости от отсутст-
вия/наличия сосудистой (лимфатической или венозной) инвазии. Об-
щая выживаемость высокая (98% - 100%) независимо от использованной
лечебной тактики. Выбор следует делать на основании возможной ток-
сичности терапии.

• Для пациентов с планируемой химиотерапией или лучевой терапией на яич-
ко следует рассмотреть вопрос о возможности криопрезервации спермы. 
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Ëå÷åíèå
• Лечением должен заниматься онколог, имеющий опыт в ведении боль-

ных герминогенными опухолями [II,B].
• Основные лечебные опции представлены ниже:

Êàòåãîðèÿ Ðåêîìåíäîâàíî Àëüòåðíàòèâà Óðîâåíü 
äîêàçàòåëüíîñòè

Ëîêàëèçîâàííûé ïðîöåññ (I ñòàäèÿ)
“Íèçêèé” Íàáëþäåíèå Çàáðþøèííàÿ
ðèñê ëèìôàäåíýêòîìèÿ (ÇËÀÝ) III,A
“Âûñîêèé” Àäúþâàíòíàÿ Íàáëþäåíèå
ðèñê õèìèîòåðàïèÿ èëè ÇËÀÝ III,B

a, b BEP õ 2 öèêëà 
Ìåòàñòàòè÷åñêèé ïðîöåññ (II - IV ñòàäèÿ)

“Õîðîøèé” àBEP õ 3 êóðñà Íåò II,A
ïðîãíîç
“Ïðîìåæó- Ó÷àñòèå áîëüíîãî II,A

òî÷íûé” àÂÅÐ õ 4 êóðñà â ïîäõîäÿùèõ
èëè “ïëîõîé” êëèíè÷åñêèõ
ïðîãíîç èññëåäîâàíèÿõ

а ВЕР - блеомицин 30 МЕ в/в, 1, 8, 15 дни; этопозид 100 мг/м2 в/в 1-5 дни
(или 165 мг/м2 1-3 дни); цисплатин 20 мг/м2 1-5 дни (или 50 мг/м2 1,2
дни).
b Для пациентов, получающих адъювантно ВЕР, суммарная доза этопозида
может быть уменьшена до 360 мг/м2 [III,B]

• Больных carcinoma in situ яичка можно лечить лучевой терапией на по-
раженное яичко (20 гр/ 10 фракций в течение двух недель) [III,B].

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
• Необходимо перед каждым курсом химиотерапии определять опухоле-

вые маркеры (в идеале - еженедельно), по окончании химиотерапии - по-
вторить КТ [III,A].

• Остаточные образования по окончании химиотерапии следует всегда
стремиться удалить [IV, A].

Íàáëþäåíèå
• Для больных I стадией с динамическим наблюдением: физикальное обследова-

ние, рентгенография органов грудной клетки, опухолевые маркеры -
ежемесячно в первый год, каждые 2 месяца во второй год, каждые 4 ме-
сяца на третий год, каждые 6 месяцев до 5 лет. КТ выполняется через 3,
6, 9, 12 и 24 месяцев [III,B].

• Больные после проведенной химиотерапии: физикальное обследование, рентгено-
графия органов грудной клетки, опухолевые маркеры - каждые 2 месяца в пер-
вый год, каждые 3 месяца во второй год, затем каждые полгода до 5 лет и да-
лее ежегодно. КТ выполняется только по клиническим показаниям [V,D].
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå è ëå÷åíèþ ïðè ðàêå èç
íåâûÿâëåííîãî ïåðâè÷íîãî î÷àãà (ÐÍÏÎ)

Çàáîëåâàåìîñòü
• РНПО представляет собой разнородную группу опухолей, первым прояв-

лением которых являются метастазы и при обследовании не удается вы-
явить первичный очаг. РНПО составляет около 3-5 % всех злокачествен-
ных новообразований. 

Äèàãíîç
• Диагноз РНПО требует гистологической оценки с последующим распре-

делением по группам: 
a) Хорошо и умеренно дифференцированные аденокарциномы;
b) Низкодифференцированные карциномы;
c) Плоскоклеточный рак;
d) Недифференцированная опухоль;
e) Рак с нейроэндокринной дифференцировкой.

• Иммуногистохимическое исследование является обязательным для низ-
кодифференцированных опухолей с целью исключить высоко чувстви-
тельные к химиотерапии и потенциально курабельные опухоли (такие
как лимфомы и герминогенные опухоли).

• В случае аденокарциномы у мужчин необходимо определение уровня
PSA, а у женщин при метастазах в подмышечные лимфоузлы - определе-
ние уровня экспрессии рецепторов эстрогена для выявления гормоно-
чувствительных опухолей, подлежащих специфической терапии.

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ïðîãíîçà
• Выполняется полное физикальное обследование (включая органы голо-

вы и шеи, таза, прямую кишку, молочные железы), основной общий и
биохимический анализы крови, анализ мочи, тест на скрытую кровь в ка-
ле, рентгенография органов грудной клетки, КТ органов брюшной поло-
сти и малого таза [III,B]. 

• Последующие исследования, включая эндоскопические, должны оттал-
киваться от имеющихся симптомов и ранее полученных результатов
[III,B]. У мужчин полезно исследовать содержание в крови опухолевых
маркеров α-фетопротеина, β-хорионического гонадотропина и PSA для
исключения потенциально курабельных экстрагонадных герминогенных
опухолей или рака предстательной железы, где показана гормонотера-
пия [III,B].

• Подгруппы химиочувствительных и потенциально чувствительных опу-
холей, таких как опухоли взрослых средней возрастной группы с пора-
жением в основном лимфоузлов низкодиференцированной карциномой и
женщин с карциноматозом брюшины также не должны  быть пропущены.
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Ëå÷åíèå
• Терапия строится на индивидуальной основе с использованием нижепри-

веденных подходов с учетом клинико-морфологических данных [III,B]:
Ïîäòèï ÐÍÏÎ Ïðåäëàãàåìàÿ òåðàïèÿ
Íèçêîäèôôåðåíöèðîâàííàÿ Ïëàòèíîñîäåðæàùàÿ õèìèîòåðàïèÿ
êàðöèíîìà, ïðåîáëàäàíèå 
ïîðàæåíèÿ ëèìôîóçëîâ
Êàðöèíîìàòîç áðþøèíû Êàê ïðè ñòàäèè III FIGO ðàêà ÿè÷íèêîâ: 
ó æåíùèí ïëàòèíîñîäåðæàùàÿ õèìèîòåðàïèÿ
Èçîëèðîâàííîå ïîðàæåíèå Êàê ïðè ðàêå ìîëî÷íîé æåëåçû
ïîäìûøå÷íûõ ëèìôîóçëîâ ñ àíàëîãè÷íûì ïîðàæåíèåì ëèìôîóçëîâ
ó æåíùèí
Ïëîñêîêëåòî÷íûé ðàê Ëó÷åâàÿ òåðàïèÿ ïðè N1 - N2 ïîðàæåíèè. 
ñ ïîðàæåíèåì ë/ó øåè Äëÿ áîëåå ðàñïðîñòðàíåííîãî ïðîöåññà - 

èíäóêöèîííàÿ ïëàòèíîñîäåðæàùàÿ 
õèìèîòåðàïèÿ.

Ïîðàæåíèå ïå÷åíè, êîñòåé, Íèçêîòîêñè÷íàÿ õèìèîòåðàïèÿ
îáøèðíîå ìåòàñòàòè÷åñêîå ñ îðèåíòàöèåé íà ñèìïòîìàòè÷åñêèé
ïîðàæåíèå àäåíîêàðöèíîìîé ýôôåêò èëè ïîääåðæèâàþùàÿ, 

ñèìïòîìàòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ

Îöåíêà ýôôåêòà
• Оценку эффекта рекомендуется производить после 2 - 3 курсов химиоте-

рапии [V,D].

Íàáëþäåíèå çà áîëüíûìè
• Нет данных о необходимости наблюдения бессимптомных больных. Исс-

ледования проводятся по клиническим показаниям.
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3. Greco FA, Hainsworth JD. The evolving role of paclitaxel for patients with carcinoma of
unknown primary site. Semin Oncol1999: 26:129-33.
4. Hainsworth JD, Greco FA. Treatment of patients with cancer of an unknown primary site. N Engl
J Med 1993; 329: 257-63.

Координатор рекомендаций для группы
по подготовке рекомендаций ESMO: 
Evangelos Briasoulis, Christos Tolis, Nicholas Pavlidis, Ioannina University
Hospital, Ioannina, Greece.

Утверждено группой  Перевод с английского
по подготовке рекомендаций ESMO: А.А. Трякин
апрель 2002 г.
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Ðåêîìåíäàöèè ESMO ïî ïðîôèëàêòèêå
òîøíîòû è ðâîòû, îáóñëîâëåííîé
ïðîâåäåíèåì õèìèîòåðàïèè

Îïðåäåëåíèå
Îñòðàÿ òîøíîòà è ðâîòà Âîçíèêàåò â òå÷åíèå 24 ÷àñîâ 

ïîñëå íà÷àëà õèìèîòåðàïèè
Îòñðî÷åííàÿ òîøíîòà è ðâîòà Âîçíèêàåò ÷åðåç 24 ÷àñà è äàëåå 

ïîñëå ïðîâåäåíèÿ õèìèîòåðàïèè
Ïðåäâàðèòåëüíàÿ òîøíîòà è ðâîòà Âîçíèêàåò äî íà÷àëà õèìèîòåðàïèè

Необходимо исключить другие причины возникновения тошноты и рвоты
• Лучевая терапия, назначение радиосенсибилизаторов, инфекция, мета-

болические расстройства, электролитные нарушения, запор, кишечная
непроходимость, кахексия, наличие метастазов в головной мозг, печень,
кости, паранеоплазии, прием препаратов, вызывающих тошноту и рвоту
(опиоиды, антибиотики, противогрибковые, амифостин).

Ïîòåíöèàëüíàÿ ýìåòîãåííîñòü ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ 
Âûñîêàÿ Öèñïëàòèí ≥ 50 ìã/ì2

Ìåõëîðåòàìèí
Ñòðåïòîçîòîöèí
Êàðìóñòèí > 250 ìã/ì2

Öèêëîôîñôàí > 1500 ìã/ì2

Äàêàðáàçèí
Óìåðåííî âûñîêàÿ Öèñïëàòèí < 50 ìã/ì2

Öèòàðàáèí > 1000 ìã/ì2

Êàðáîïëàòèí
Îêñàëèïëàòèí
Èôîñôàìèä
Êàðìóñòèí ≤ 250 ìã/ì2

Öèêëîôîñôàí ≤ 1500 ìã/ì2

Äîêñîðóáèöèí ≥ 60 ìã/ì2

Ýïèðóáèöèí ≥ 90 ìã/ì2

Óìåðåííàÿ Òîïîòåêàí
Èðèíîòåêàí
Ïðîêàðáàçèí ïåðîðàëüíî
Öèêëîôîñôàí ïåðîðàëüíî
Ìèòîêñàíòðîí
Ãåìöèòàáèí
Äîöåòàêñåë
Ïàêëèòàêñåë
Ýòîïîçèä
Òåíèïîçèä
Ìåòîòðåêñàò 50-250 ìã/ì2

Ìèòîìèöèí-Ñ
5-ôòîðóðàöèë < 1000 ìã/ì2

Íèçêàÿ Áëåîìèöèí 
Áóñóëüôàí â ñòàíäàðòíûõ äîçàõ
Õëîðàìáóöèë ïåðîðàëüíî
Ôëþäàðàáèí
Ãèäðåà (ãèäðîêñèìî÷åâèíà)
Ìåòîòðåêñàò  ≤ 50 ìã/ì2

Âèíêðèñòèí/âèíáëàñòèí/âèíîðåëüáèí
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Àíòèýìåòèêè

• Антагонисты рецепторов серотонина и кортикостероиды обычно назна-
чают один раз в сутки. Однако для купирования отсроченной рвоты кор-
тикостероиды назначают два раза в день. Антагонисты допамина назна-
чаются 3-4 раза в день.

• Для проведения стандартной противорвотной терапии рекомендуется
пероральное назначение препаратов [I,A].

Считается, что препараты, относящиеся к одному классу, обладают равной
между собой эффективностью [I,A].

Ïðîòèâîðâîòíûå Äîçà äëÿ ïåðîðàëüíîãî 
ïðåïàðàòû ïðèåìà (ìã)
Àíòàãîíèñòû ðåöåïòîðîâ ñåðîòîíèíà 
(îäíîêðàòíî åæåäíåâíî):
Îíäàíñåòðîí* 16-24
Ãðàíèñåòðîí** 2
Òðîïèñåòðîí 5
Äîëàñåòðîí 100-200
Àíòàãîíèñòû äîïàìèíà 
(3-4 ðàçà â äåíü)
Ìåòîêëîïðàìèä 20-30
Ïðîõëîðïåðàçèí 10-20
Äîìïåðèäîí*** 20
Ìåòîïèìàçèí**** 15-30
Êîðòèêîñòåðîèäû (îäíîðàòíî åæåäíåâíî)
Äåêñàìåòàçîí***** 20
Ïðåäíèçîëîí 100-150
Ìåòèëïðåäíèçîëîí****** 100
Äðóãèå (1-4 ðàçà â äåíü)
Ëîðàçåïàì 1-2

* Для внутривенного введения ондансетрона используется доза 8 мг.
** Для внутривенного введения гранизетрона используется доза 1 мг.
*** Не для внутривенного введения. 
**** Не рекомендуется внутривенное введение.
***** Данная доза дексаметазона используется для профилактики тошно-

ты, обусловленной введением цисплатина. Для предотвращения
отсроченной рвоты кортикостероиды назначаются дважды в день.

****** Для внутривенного введения только.

Ëå÷åíèå

Противорвотные средства назначаются за 30-60 минут до начала химиоте-
рапии. Если у больного в этот момент имеются тошнота или рвота, то ан-
тиэметики следует вводить внутривенно.
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Îñòðàÿ òîøíîòà è ðâîòà
Ýìåòîãåííàÿ Ðåêîìåíäóåìûå ïðîòèâîðâîòíûå ïðåïàðàòû
àêòèâíîñòü
Âûñîêàÿ/óìåðåííî-âûñîêàÿ Àíòàãîíèñòû ðåöåïòîðîâ ñåðîòîíèíà + 

êîðòèêîñòåðîèäû [I,A/II,B]
Óìåðåííàÿ Àíòàãîíèñòû ðåöåïòîðîâ ñåðîòîíèíà 

èëè êîðòèêîñòåðîèäû èëè àíòàãîíèñòû 
äîïàìèíà èëè áåç ïðîâåäåíèÿ ïðîôèëàêòèêè.*

Íèçêàÿ Áåç ïðîâåäåíèÿ ïðîòèâîðâîòíîé 
ïðîôèëàêòèêè [V,D].

* Нет научно-обоснованных рекомендаций. 
Препараты расположенные в таблице эметогенной активности от топоте-
кана до паклитаксела скорее всего нуждаются в проведении профилакти-
ки тошноты и рвоты, в то время как препараты, расположенные от этопози-
да до 5-фторурацила не нуждаются в проведении противорвотной терапии.

Îòñðî÷åííàÿ òîøíîòà è ðâîòà
Ýìåòîãåííàÿ àêòèâíîñòü Ðåêîìåíäóåìûå ïðîòèâîðâîòíûå ïðåïàðàòû
Âûñîêàÿ/óìåðåííî-âûñîêàÿ Êîðòèêîñòåðîèäû ( + àíòàãîíèñòû 

ðåöåïòîðîâ ñåðîòîíèíà èëè àíòàãîíèñòû 
äîïàìèíà) [II,A/III,B].

Óìåðåííàÿ/íèçêàÿ Áåç ïðîâåäåíèÿ ïðîòèâîðâîòíîé 
ïðîôèëàêòèêè [V,D].

Îñîáûå ñèòóàöèè Ðåêîìåíäàöèè
Ìíîãîäíåâíàÿ Â äíè ïðîâåäåíèÿ õèìèîòåðàïèè ïðîôèëàêòèêà
õèìèîòåðàïèÿ îñòðîé òîøíîòâ è ðâîòû, ïðîôèëàêòèêà 

îòñðî÷åííîé ðâîòà íà ñëåäóþùèé äåíü ïîñëå 
îêîí÷àíèÿ õèìèîòåðàïèè.

Ðåôðàêòåðíàÿ Äîáàâèòü àíòàãîíèñòû äîïàìèíà ê àíòàãîíèñòàì
òîøíîòà è ðâîòà ðåöåïòîðîâ ñåðîòîíèíà è êîðòèêîñòåðîèäàì [V,D].
Ïðåäâàðèòåëüíàÿ Íàçíà÷èòü ëîðàçåïàì /àóòîòðåíèíã [V,D].
òîøíîòà è ðâîòà
Âûñîêîäîçíàÿ Êîðòèêîñòåðîèäû, àíòàãîíèñòû ðåöåïðîòîâ
õèìèîòåðàïèÿ ñåðîòîíèíà èëè àíòàãîíèñòû äîïàìèíà 

âíóòðèâåííî â ïîëíûõ äîçàõ [III,C].

Ëèòåðàòóðà
1. Antiemetic Subcommittee of the Multinational Asssociation of Supportive Care in Cancer:
Results of the Perugia Consensus Conference. Ann Oncol 1999; 9: 811-9.
2. Gralla RJ, Osoba D, Kris MG et al. Recommendations for guidelines for the use of antiemetics:
Evidence-based clinical practice guidelines. J Clin Oncol 1999, 17: 2971-94.

Координатор рекомендаций для группы 
по подготовке рекомендаций ESMO: 
Jorn Herrstedt, University Hospital Herlev, Herlev, Denmark.

Утверждено группой  Перевод с английского
по подготовке рекомендаций ESMO: проф. С.А.Тюляндин
апрель 2002 г.
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Ðåêîìåíäàöèè ESMO ïî èñïîëüçîâàíèþ
êîëîíèå-ñòèìóëèðóþùèõ ôàêòîðîâ (ÊÑÔ)

Îïðåäåëåíèå ôåáðèëüíîé íåéòðîïåíèè (ÔÍ)
• Фебрильная нейтропения характеризуется повышением температуры в

подмышечной области выше 38,5о С в течение 1 часа и более при одно-
временном  абсолютном числе нейтрофилов (АЧН) в крови менее
0,5х109/л (<500 нейтрофилов в 1 мм3).

×àñòîòà ÔÍ, îñëîæíåíèé è ñìåðòíîñòü
• Несмотря на относительно высокую частоту глубоких нейтропений, обу-

словленных проведением стандартной химиотерапии для лечения раз-
личных злокачественных новообразований за исключением острого лей-
коза, частота ФН, других осложнений и смертности относительно
невелика.

Ëåéêîïåíèÿ 4 ñòåïåíè (ãðàäàöèÿ ÂÎÇ) 2-28%
Ôåáðèëüíàÿ íåéòðîïåíèÿ ó 10-57% áîëüíûõ 

ñ ëåéêîïåíèåé 4 ñòåïåíè
Èíôåêöèîííûå îñëîæíåíèÿ 3-4 ñòåïåíè äî 16% áîëüíûõ 

ñ ôåáðèëüíîé íåéòðîïåíèåé
Ñìåðòü îò ôåáðèëüíîé íåéòðîïåíèè 0-7% áîëüíûõ 

ñ ôåáðèëüíîé íåéòðîïåíèåé

• оценка токсичности проводится по критериям ВОЗ
• Данная частота ФН и ее осложнений не подтверждает необходимость ру-

тинного использования КСФ, таких как гранулоцитарного колоние-сти-
мулирующего фактора (Г-КСФ) и гранулоцитарномакрофагального коло-
ние-стимулирующего фактора (ГМ-КСФ), у больных, получающих
стандартную химиотерапию. 

Ïîêàçàíèÿ ê ïåðâè÷íîé ïðîôèëàêòèêè ÔÍ ñ èñïîëüçîâàíèåì ÊÑÔ

Ïîêàçàíèÿ Îæèäàåìûé ýôôåêò.
×àñòîòà ÔÍ Óñêîðÿåò âîññòàíîâëåíèå ÷èñëà íåéòðîôèëîâ 
ïðè ïðîâåäåíèè äàííîãî [I], óìåíüøàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïåðèîäà  
ðåæèìà õèìèîòåðàïèè ëèõîðàäêè [I], èñïîëüçîâàíèÿ âíóòðèâåííûõ 
áîëåå 40% àíòèáèîòèêîâ [I], è ïðåáûâàíèå â ñòàöèîíàðå [I].
èëè
Ðåäóêöèÿ äîç Íå âëèÿåò íà ñìåðòíîñòü îò èíôåêöèîííûõ
ïðîòèâîîïóõîëåâûõ îñëîæíåíèé íà ôîíå ÔÍ [I], íà îáùóþ 
ïðåïàðàòîâ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áîëüíûõ,
óõóäøàåò ðåçóëüòàòû ïîëó÷àþùèõ õèìèîòåðàïèþ [I].
òåðàïèè [A]
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Îñîáûå ïîêàçàíèÿ äëÿ íàçíà÷åíèÿ ÊÑÔ ïðè ïðîâåäåíèè
ñòàíäàðòíîé õèìèîòåðàïèè

Ïîêàçàíèÿ Îñîáûå ñèòóàöèè Èñïîëüçîâàíèå 
ÊÑÔ

Ïåðâè÷íàÿ Ñíèæåíèå ðåçåðâîâ êîñòíîìîçãîâîãî
ïðîôèëàêòèêà (À×Í <1,5õ109/ë) âñëåäñòâèå: êðîâåòâîðåíèÿ 

• ðàíåå ïðîâåäåííîé õèìèîòåðàïèè èëè Äà [III,C]
ðàíåå ïðîâåäåííîé ëó÷åâîé òåðàïèè 
ñ îáëó÷åíèåì >20% êîñòíîãî ìîçãà.
• íàëè÷èå âèðóñà èììóíîäåôèöèòà Äà [II,Â]
÷åëîâåêà (ÑÏÈÄ)
• Ñíèæåííûé îáùèé ñòàòóñ áîëüíîãî Äà
• Ïðîâåäåíèå õèìèîòåðàïèè íà ôîíå 
àêòèâíîé èíôåêöèè.

Âòîðè÷íàÿ • Âåðîÿòíîñòü âîçíèêíîâåíèÿ îïàñíîé äëÿ Äà
ïðîôèëàêòèêà æèçíè-èíôåêöèè âî âðåìÿ ñëåäóþùåãî 

êóðñà ëå÷åíèÿ
• Ðåäóêöèÿ äîç íèæå ïîðîãîâîãî óðîâíÿ Äà 
èëè  óâåëè÷åíèå èíòåðâàëà ìåæäó êóðñàìè
ëå÷åíèÿ èëè íåæåëàòåëüíîñòü ðåäóêöèè 
äîç èëè óâåëè÷åíèÿ èíòåðâàëîñ â ñâÿçè 
ñ óõóäøåíèåì ðåçóëüòàòîâ òåðàïèè

Ëå÷åíèå Íåò [II,D]
àôåáðèëüíîé                          -
íåéòðîïåíèè
Ëå÷åíèå • Îáùåå Íåò [Ñ]
ôåáðèëüíîé 
íåéòðîïåíèè
Ëå÷åíèå • Ïðîäëåííàÿ (>7 äíåé) ÔÍ èëè ÔÍ, Äà
ôåáðèëüíîé îñëîæíåííàÿ ðàçâèòèåì ãèïîòîíèè,
íåéòðîïåíèè ñåïñèñà, ïíåâìîíèè èëè ñèñòåìíîé
ñ âûñîêèì ãðèáêîâîé èíôåêöèè.
ðèñêîì

Äîçû, ðåæèì è ïóòü ââåäåíèÿ Ã(ÃÌ)-ÊÑÔ
• Рекомендуется использовать Г-КСФ в ежедневной дозе 5 µг/кг или ГМ-

КСФ 250 µг/м2 подкожно или внутривенно через 24-72 часа после введе-
ния последней дозы противоопухолевых препаратов до достижения ста-
бильного и достаточного АЧН (достижения АЧН >10 x 109/л не является
обязательным).

Внимание. Введение Г(ГМ)-КСФ противопоказано во время облучения орга-
нов грудной клетки в связи с повышенным риском развития осложнений и
смерти от них [I,A]. КСФ повышают риск развития глубокой тромбоцитопе-
нии при назначении непосредственно до или совместно с химиотерапией.

Íàçíà÷åíèå Ã(ÃÌ)-ÊÑÔ â îñîáî îïàñíûõ ñèòóàöèÿõ
• Лечение острых лейкозов, проведение высокодозной химиотерапии с

последующим восстановлением кроветворения с помощью аутологичных
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или аллогенных стволовых клеток сопровождается развитием ФН с вы-
соким риском летальных осложнений. 

• Частота развития ФН в особо опасных ситуациях: ФН наблюдается у
всех больных после высокодозной химиотерапии с последующей транс-
плантацией аутологичных или аллогенных стволовых клеток, получен-
ных из периферической крови или костного мозга, у всех больных с от-
торжением трансплантата, у 35-45% больных острым миелоидным
лейкозом в момент постановки диагноза и у 13-48% острым лимфобласт-
ным лейкозом при проведении индукционной химиотерапии.

• Смертность: 0-10% при аутологичной трансплантации стволовых клеток,
крайне вариабельна при выполнении аллогенной трансплантации, 80%
у больных с отторжением трансплантанта, 20-26% в первые два месяца
от постановки диагноза острого миелоидного лейкоза и 2-10% при про-
ведении индукционной химиотерапии острого лимфобластного лейкоза.
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Ïîêàçàíèÿ ê íàçíà÷åíèþ Ã(ÃÌ)-ÊÑÔ â îñîáî îïàñíûõ
ñèòóàöèÿõ

Ïîêàçàíèÿ Èñïîëü- Îæèäàåìûé ýôôåêò 
çîâàíèå ÊÑÔ

Ïåðåñàäêà Äà Óñêîðÿåò âîññòàíîâëåíèå
àóòîëîãè÷íûõ ÷èñëà íåéòðîôèëîâ [I],
ñòâîëîâûõ êëåòîê óìåíüøàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü 
êîñòíîãî ìîçãà ïåðèîäà ëèõîðàäêè [I,Ñ], ÷àñòîòó 

ðàçâèòèÿ èíôåêöèîííûõ îñëîæíåíèé 
[I,Ñ], èñïîëüçîâàíèÿ âíóòðèâåííûõ 
àíòèáèîòèêîâ [I,Ñ].
Íå âëèÿåò íà ñìåðòíîñòü 
îò èíôåêöèîííûõ îñëîæíåíèé 
íà ôîíå ÔÍ [I,À], íà îáùóþ 
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 
áîëüíûõ [I,À].

Ïåðåñàäêà Íåò Íå âëèÿåò íà âîññòàíîâëåíèå ÷èñëà 
àóòîëîãè÷íûõ íåéòðîôèëîâ [I].
ñòâîëîâûõ êëåòîê Íå âëèÿåò íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü
ïåðèôåðè÷åñêîé ïåðèîäà ëèõîðàäêè [I] è íàçíà÷åíèÿ 
êðîâè âíóòðèâåííûõ àíòèáèîòèêîâ [I], 

ñìåðòíîñòü îò èíôåêöèîííûõ 
îñëîæíåíèé íà ôîíå ÔÍ [I,À], 
è îáùóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü 
æèçíè áîëüíûõ [I,À].

Ïåðåñàäêà Äà Óñêîðÿåò âîññòàíîâëåíèå ÷èñëà
àëëîãåííîãî íåéòðîôèëîâ [I,À]. Âëèÿíèå íà
êîñòíîãî ìîçãà äðóãèå ïàðàìåòðû äîñòîâåðíî 

íå îïðåäåëåíî.
Îòòîðæåíèå Äà Ñíèæàåò ñìåðòíîñòü [III-IV,B].
òðàíñïëàíòàíòà
Îñòðûé Íåò Óñêîðÿåò âîññòàíîâëåíèå ÷èñëà
ìèåëîáëàñòíûé íåéòðîôèëîâ [I,À].
ëåéêîç Íå âëèÿåò íà ñìåðòíîñòü 

îò èíôåêöèîííûõ îñëîæíåíèé 
íà ôîíå ÔÍ [I,Ñ], íà îáùóþ 
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áîëüíûõ, 
ïîëó÷àþùèõ õèìèîòåðàïèþ [I,Ñ].

Îñòðûé Äà? Óñêîðÿåò âîññòàíîâëåíèå ÷èñëà
ëèìôîáëàñòíûé íåéòðîôèëîâ [I,À].
ëåéêîç Íå âëèÿåò íà ñìåðòíîñòü 

îò èíôåêöèîííûõ îñëîæíåíèé 
íà ôîíå ÔÍ [I,C], íà îáùóþ 
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áîëüíûõ, 
ïîëó÷àþùèõ õèìèîòåðàïèþ [I,C].
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Ã(ÃÌ)-ÊÑÔ ïîñëå ïåðåñàäêè àóòîëîãè÷íûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê
• Пересадка аутологичных стволовых клеток костного мозга: следует начинать введе-

ние Г-КСФ в дозе 5 µг/кг начиная с 5-7 дня после пересадки [I].
• Пересадка аутологичных стволовых клеток периферической крови: ускорение восста-

новления АЧН не дает какого-либо клинического выигрыша, поэтому не ре-
комендуется назначение КСФ в этой клинической ситуации. 

Ã(ÃÌ)-ÊÑÔ ïîñëå ïåðåñàäêè àëëîãåííûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê
• Рекомендуется назначение КСФ начиная с 5-7 дня после пересадки алло-

генного костного мозга. Это ускоряет восстановление АЧН. Нет убеди-
тельных данных о целесообразности назначения КСФ при аллогенной
пересадке стволовых клеток периферической крови.

Ìîáèëèçàöèÿ ñòâîëîâûõ êëåòîê èç ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè
• Аутологичные стволовые клетки: эффективно назначение КСФ в сочетании

или без химиотерапии. Мобилизованные с помощью КСФ из перифери-
ческой крови  стволовые клетки быстрее восстанавливают АЧН до нор-
мального по сравнению с трансплантацией стволовых клеток костного
мозга и назначением КСФ [I,A].

• Аллогенные стволовые клетки: удобно для донора, сокращается период вос-
становления АЧН до нормального уровня, не увеличивается частота раз-
вития острой реакции трансплантант против хозяина. Использование
аллогенных стволовых клеток из периферической крови быстрее восста-
навливает АЧН до нормального по сравнению с пересадкой стволовых
клеток костного мозга.

Ëèòåðàòóðà
1. Pizzo PA. Management of fever in patients with cancer and treatment-related neutropenia. N Engl J Med
1993; 328: 1323-32.
2. ASCO Recommendations for the use of hematopoietic colony-stimulating factors: Evidence-based clin-
ical practice guidelines. J Clin Oncol 1994; 12: 2471-508.
3. Update of recommendations for the use of hematopoietic colony-stimulating factors: Evidence-based
clinical practice guidelines. American Society of Clinical Oncology. J Clin Oncol 2000; 18: 3558-85.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ñàðêîìå Þèíãà

Çàáîëåâàåìîñòü
• Заболеваемость составляет 0,1 случая на 100 тыс. чел. в год. Ее пик при-

ходится на детский и подростковый возраст с медианой 14 лет, 90% боль-
ных младше 20 лет. 50% опухолей поражают конечности, 20% – кости та-
за. Смертность составляет около 0,05 случая на100 тыс. чел. в год

Äèàãíîç
• Пациент с подозрением на саркому кости по данным рентгенологическо-

го исследования должен быть без выполнения биопсии направлен в спе-
циализированный центр. Для саркомы Юинга характерно формирова-
ние большого мягкотканного компонента. Для гистологической
верификации диагноза выполняется пункционная или открытая био-
псия. Семейство сарком Юинга включает классическую саркому Юинга
и примитивную нейроэктодермальную опухоль (PNET), лечение кото-
рых идентично. Семейство сарком Юинга являются редкими опухолями,
происходящими из примитивных невральных элементов костного мозга,
и составляют около 10% всех костных сарком. Из других детских опухо-
лей они выделяются экспрессией гена MIC2, определяемой иммуноги-
стохимическим методом. Более 90% опухолей имеют транслокацию
t(11;22)(q24;q12), выявляемую цитогенетически или ПЦР.  

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ïðîãíîçà
• Перед биопсией выполняется радиологическое исследование поражен-

ной кости. Метастазы в легкие должны быть исключены при помощи КТ,
а метастазы в кости – сцинтиграфией костей скелета. Световая микро-
скопия аспирата костного мозга обязательна для исключения опухолево-
го поражения. Юношам должна предлагаться возможность криопрезер-
вации спермы. 

• Приблизительно у 20% больных на момент постановки диагноза выявля-
ются  метастазы, в основном в легких, костях, костном мозге. Негатив-
ными прогностическими факторами являются: наличие метастазов, ло-
кализация опухоли в костях таза, диаметр опухоли > 8-10 см, возраст
старше 15 лет, повышенный уровень ЛДГ, плохой морфологический от-
вет опухоли на предоперационную химиотерапию и лучевую терапию
при их локальном использовании [III, B]. При изолированных метаста-
зах в легкие прогноз лучше, чем при поражении костей (30% vs. 10% 5-
летняя выживаемость, соответственно) [IV, C]. 
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Ëå÷åíèå
Локализованный опухолевый процесс
• Включение химиотерапии в программу комбинированного лечения зна-

чительно улучшило 5-летнюю выживаемость (с < 10% до 60%) [III, B].
Чаще всего используются доксорубицин, винкристин, циклофосфамид,
ифосфамид, дактиномицин и этопозид. Обычно проводится 12-15 курсов
химиотерапии, продолжительность лечения 8-12 месяцев. В некоторых
протоколах интенсивность и продолжительность химиотерапии варьи-
руют в зависимости от принадлежности к группе риска. Лечение состо-
ит из индукционной химиотерапии (3-6 курсов), последующего локально-
го воздействия на опухоль и консолидирующей химиотерапии (8-10
курсов). Локальная терапия подразумевает использование хирургическо-
го подхода, лучевой терапии или их комбинации. Несмотря на то что
саркома Юинга является высокочувствительной к облучению опухолью,
оперативное лечение более предпочтительно для достижения локально-
го контроля. Должно выполняться широкое отступление от опухоли
края резекции, а использование лучевой терапии ограничивается паци-
ентами с нерадикально выполненными операциями или неоперабельной
опухолью. Доза облучения зависит от локализации опухоли, но должна
составлять 40-45 Гр для микроскопических и 50-60 Гр для макроскопиче-
ских остаточных проявлений болезни.

Метастатический и рецидивный опухолевый процесс
• Пациенты с метастатической формой заболевания должны получать та-

кую же стандартизированную химиотерапию, как и больные с локализо-
ванным процессом [III, С]. Для больных с метастазами в легкие, достиг-
ших полного эффекта, должна быть рассмотрена возможность
тотального облучения легких. Торакотомия также может быть использо-
вана для удаления ограниченной резидуальной макроскопической опухо-
ли. Обычно показано проведение дополнительного облучения имеющих-
ся костных метастазов. Терапия для пациентов с системными или
местными рецидивами должна носить паллиативный характер [III, С], за
исключением больных с ограниченным рецидивом после длительного
безрецидивного периода.

Íàáëþäåíèå
• Обследование больных (рентгенография органов грудной клетки) прово-

дится каждые 3 месяца в течение первых 3 лет после окончания терапии,
затем каждые полгода в течение 5 лет и каждые 8-12 месяцев в течение
10 лет. В идеале больных следует наблюдать дольше из-за поздней ток-
сичности и 5%-го риска развития вторичных опухолей (в частности, ост-
рого миелолейкоза, независимого от лучевой терапии, и вторичных сар-
ком в полях облучения) [III, В].
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè îñòåîñàðêîìå

Çàáîëåâàåìîñòü
• Заболеваемость составляет 0,3 случая на 100 тыс. чел. в год. Ее пик при-

ходится на подростковый возраст с медианой 16 лет. В 65% случаев опу-
холь поражает конечности, другие локализации чаще встречаются в бо-
лее старшем возрасте. Смертность составляет около 0,15 случая на 100
тыс. чел. в год

Äèàãíîç
• Пациент с подозрением на саркому кости по данным рентгенологическо-

го исследования должен быть без выполнения биопсии направлен в спе-
циализированный центр. Для гистологической верификации диагноза
выполняется открытая биопсия. Остеосаркома подразделяется на остео-
бластический, хондробластический, фибробластический, телеангиоэкта-
тический и смешанный подтипы. Под параостальной остеосаркомой по-
нимается опухоль низкой степени злокачественности, развивающаяся на
поверхности кости.  

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ïðîãíîçà
• Перед биопсией выполняется лучевое исследование пораженной кости.

Метастазы в легкие должны быть исключены при помощи КТ, а метаста-
зы в кости – сцинтиграфией костей скелета. Выполняются общий и био-
химический анализы крови с оценкой почечной функции (клиренс креа-
тинина), уровня электролитов, включая магний, трансаминаз, щелочной
фосфатазы (ЩФ) и лактатдегидрогеназы (ЛДГ). Если на первом этапе про-
водится химиотерапия, то все исследования должны быть повторены пе-
ред операцией. Юношам должна предлагаться возможность криопрезерва-
ции спермы. Стадирование чаще всего осуществляется по системе
Enneking, которая основывается на степени злокачественности, распро-
страненности процесса на костной поверхности и наличии определяемых
метастазов. Приблизительно в 70% случаев определяется IIB стадия забо-
левания (опухоль высокой степени злокачественности, распространяюща-
яся на прилежащие мягкие ткани без определяемых метастазов). 

• Негативными прогностическими факторами являются: наличие опреде-
ляемых метастазов на момент постановки диагноза, возраст старше 40
лет, локализация опухоли не на конечностях, большой объем опухоли,
повышение уровня ЩФ и ЛДГ и плохой морфологический ответ опухо-
ли на предоперационную химиотерапию [III, B].

Ëå÷åíèå
Локализованный опухолевый процесс
• Химиотерапия как часть комбинированного лечения значительно улуч-

шает 5-летнюю выживаемость у больных с локализованным процессом (с
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20% до 60%) [II, А]. Хотя большинство протоколов используют пред- и
послеоперационную химиотерапию, до сих пор не доказано, что это
улучшает результаты в сравнении с одной послеоперационной химиоте-
рапией [II, С]. Морфологическая оценка ответа опухоли после 4-6 курсов
предоперационной химиотерапии дает важную прогностическую инфор-
мацию. Однако у больных с плохим ответом послеоперационная химио-
терапия не  приводит к улучшению выживаемости [IV, C].

• Используется интенсивная химиотерапия на основе комбинации доксо-
рубицина и цисплатина. Многие центры добавляют ифосфамид и высо-
кие дозы метотрексата с лейковорином. Продолжительность химиотера-
пии варьируют от 6 до12 месяцев.

• В специализированных центрах операции с сохранением конечности
удается выполнить в 80% случаев. Широкое отступление края резекции
от опухоли важно для профилактики местных рецидивов вне зависимо-
сти от опухолевого ответа [III, B].

Метастатический и рецидивный опухолевый процесс
• При лечении метастатических форм заболевания используется полихимио-

терапия, метастазэктомия. Для этих целей может выполняться повторная
торакотомия. Выбор второй линии химиотерапии зависит от ранее прове-
денной химиотерапии. Чаще всего используются высокие дозы метотрекса-
та, ифосфамид и этопозид. При рецидивах ограниченных метастатическим
поражением легких полное хирургическое удаление метастазов может спо-
собствовать достижению 40%-ной 5-летней выживаемости  [IV, В]. 

Íàáëþäåíèå
• Обследование больных (рентгенография органов грудной клетки) прово-

дится каждые 3 месяца в течение первых 3 лет после окончания терапии,
затем каждые полгода в течение 5 лет и каждые 8-12 месяцев в течение
10 лет. У детей срок наблюдения, в идеале, должен быть дольше для вы-
явления поздней токсичности.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè âíîâü äèàãíîñòèðîâàííûõ
ôîëëèêóëÿðíûõ ëèìôîìàõ 

Çàáîëåâàåìîñòü
• Фолликулярные лимфомы представляют по распространенности второй

наиболее частый подтип нодальных злокачественных лимфом. Заболева-
емость быстро повышается на протяжении последних десятилетий и с
1950 года увеличилась с 5-6 случаев на 1100 тыс. чел. в год до более чем
13-15 случаев на 100 тыс. чел. в год в настоящее время.

Äèàãíîç
• Диагноз всегда должен быть установлен по эксцизионной биопсии лим-

фоузла, которая позволяет получить достаточное количество биопсийно-
го материала для того, чтобы выполнить свежую заморозку и фиксацию
его в формалине. Для достижения адекватного качества материал следу-
ет доставить в патологоанатомическое отделение c высококвалифициро-
ванным персоналом. 

• Пункционная биопсия или трепанобиопсия не достаточны для правиль-
ной диагностики и должны быть использованы только у отдельных боль-
ных, нуждающихся в немедленном лечении. 

• Гистологическое заключение должно соответствовать классификации
ВОЗ.

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ïðîãíîçà
• Поскольку терапия в значительной степени определяется стадией заболе-

вания, необходимо тщательно устанавливать исходную стадию, особенно
у небольшой группы больных с начальными стадиями I и II (15-20%).

• В первичное обследование следует включать: КТ-исследование желудка и
таза, рентгенографию или КТ-исследование грудной клетки, аспирацию
и биопсию костного мозга [IV, C]. 

• Лабораторные исследования включают развернутый анализ крови с под-
счетом лейкоцитарной формулы, биохимический анализ с определением
уровня ЛДГ, мочевой кислоты, а также обязательные исследования на
ВИЧ-инфекцию, гепатиты В и С. 

• Стадия устанавливается в соответствии с классификацией Ann Arbor с
указанием локализации массивного поражения. 

• С целью оценки прогноза некоторыми группами исследователей реко-
мендуется определение международного прогностического индекса
(IPI), хотя его целесообразность при фолликулярных лимфомах не дока-
зана [III, C].
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Ëå÷åíèå
• Для небольшого числа больных с ограниченными стадиями I и II лучевая

терапия является методом выбора с возможностью потенциального изле-
чения. Лучевую терапию следует проводить расширенными полями облу-
чения. 

• Для значительной части пациентов с распространенными III и IV стади-
ями пока еще не существует излечивающей терапии [II, B]. Поскольку ес-
тественное течение болезни характеризуется спонтанными регрессиями
в 15-20% случаев и варьируется от случая к случаю, следует начинать хи-
миотерапию при появлении В-симптомов, ухудшении гемопоэза, массив-
ном поражении или прогрессировании лимфомы [II, B]. 

• Первичная химиотерапия включает комбинированные режимы СОР,
СНОР или такие одиночные агенты, как флюдарабин или хлорамбуцил.
Целесообразность добавления анти-СD20 антител к первоначальной хи-
миотерапии находится в стадии изучения. Не доказано преимущество пу-
риновых аналогов над обычными циторедуктивными режимами [II, B].

• После первоначального лечения стандартной тактикой является “ждать
и наблюдать”. Возможности последующих терапевтических методов, та-
кие как интерферонотерапия или миелоаблативная радиохимиотерапия
с трансплантацией стволовых клеток, исследуются [II, B].

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
• Адекватное радиологическое исследование должно проводиться после 2

курсов терапии и последнего цикла химиотерапии, а также в случае сом-
нения в адекватном эффекте. Пациенты с неполной ремиссией или от-
сутствием ответа должны рассматриваться в качестве кандидатов для
проведения ранней терапии спасения.

Íàáëþäåíèå
• Анамнез и физикальный осмотр проводятся один раз в каждые 3 месяца

на протяжении первых 2 лет, каждые шесть месяцев в течение последу-
ющих 3 лет и затем один раз в год, при этом внимание акцентируется на
возможности развития вторичных опухолей [V,D].

• Анализ крови и ЛДГ выполняются через 3, 6, 12 и 24 месяца, и далее
только по необходимости при оценке подозрительных симптомов.

• На первом, втором и пятом годах наблюдения проводится оценка функ-
ции щитовидной железы у пациентов, ранее получавших лучевую тера-
пию на область шеи [III,A].

• Минимальные адекватные радиологические или ультразвуковые исследо-
вания проводятся через 6, 12 и 24 месяца после окончания лечения.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ 
çà âçðîñëûìè ïàöèåíòàìè ñ îñòðûì
ìèåëîáëàñòíûì ëåéêîçîì (ÎÌË)

Çàáîëåâàåìîñòü
• Показатель заболеваемости ОМЛ среди взрослых в Европе составляет 5-

8 случаев на 100 тыс. чел. в год. Смертность составляет приблизительно
4-6 случаев на 100 тыс. чел. в год. 

Äèàãíîç
• Диагностика ОМЛ требует исследования периферической крови и аспи-

рата костного мозга. Диагностический процесс должен включать морфо-
логический, цитохимический, иммунофенотипический и цитогенетиче-
ский анализы. 

Îöåíêà ðèñêà
• Для оценки риска ОМЛ используются возраст больных, исходное коли-

чество лейкоцитов, вариант ОМЛ, данные кариотипа, общее состояние
пациентов, у которых возможны осложнения при интенсивной химиоте-
рапии. Пожилые больные (старше 60 лет) имеют неблагоприятный про-
гноз и более предрасположены к осложнениям лечения. ОМЛ с хромо-
сомными транслокациями t(15;17) (острый промиелоцитарный лейкоз;
ОПЛ), t(16;16) (включая острый миеломоноцитарный лейкоз с избытком
эозинофильных гранулоцитов) рассматриваются как благоприятные [II,
A]. Предшествующий или сопутствующий миелодиспластический син-
дром или сложные нарушения  кариотипа являются неблагоприятными
прогностическими факторами. 

• В случае подозрения на грибковую инфекцию могут быть выполнены КТ
исследование органов грудной клетки и ультразвуковое или КТ исследова-
ние брюшной полости для оценки возможных патологических изменений
печени, селезенки, лимфатических узлов и почек. Кардиологическое иссле-
дование, включающее эхокардиографию, рекомендуется для пациентов с
факторами риска или с кардиологическими заболеваниями в анамнезе [A].

• Перед постановкой центральных венозных катетеров в дополнение к об-
щеклиническому и биохимическому анализам проводится исследование
коагулограммы. HLA-типирование должно проводится пациентам, кото-
рые являются кандидатами для аллогенной трансплантации костного моз-
га или стволовых клеток, а также членам их семей [A]. 

Ëå÷åíèå
• Лечение подразделяется на индукционную и консолидирующую химиоте-

рапию. Терапия с целью излечения должна планироваться во всех воз-
можных случаях. Кандидаты для аллогенной трансплантации стволовых
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клеток должны быть идентифицированы как можно раньше во время ин-
дукции. Больные с плохим исходным состоянием и с сопутствующими за-
болеваниями, так же как и пожилые больные, не подлежат курабельному
лечению и должны получать поддерживающую терапию.

• Во всех возможных случаях лечение больных ОМЛ должно проводиться
в рамках клинических исследований и в лечебных центрах, предлагаю-
щих мультидисциплинарный подход. Такие центры должны иметь соот-
ветствующую инфраструктуру, включающую гематологическую и меди-
цинскую онкологическую службу, а также отделение трансплантации
костного мозга, инфекционное отделение и трансфузионную службу.

Èíäóêöèîííàÿ õèìèîòåðàïèÿ
• Химиотерапия должна быть отложена до получения результатов по мате-

риалам всех диагностических тестов. Пациентам с чрезмерным лейкоци-
тозом в срочном порядке должен быть проведен лейкоферез до начала
индукционной химиотерапии. 

• Индукционная химиотерапия должна включать антрациклины и цито-
зин-арабинозид [II, A]. Пациенты, у которых не наблюдается эффекта
после 1-2 циклов лечения, признаются рефрактерными. При ОПЛ в ин-
дукционную химиотерапию дополнительно должна включаться трансре-
тиноевая кислота (ATRA) [II, A].

Êîíñîëèäèðóþùàÿ òåðàïèÿ
• Пациенты, достигшие клинической и гематологической ремиссии, долж-

ны пройти один или несколько циклов консолидирующей терапии [II,
A]. Единого мнения о стратегии лечения после достижения ремиссии
нет. Пациентам с благоприятными факторами риска должна проводить-
ся только химиотерапия, предпочтительно с включением высоких доз
цитарабина. Другие пациенты c HLA-идентифицированным сиблингом
являются кандидатами для аллогенной трансплантации стволовых кле-
ток в период первой ремиссии [III, A]. Больные с промежуточным рис-
ком и не имеющие донора в семьях могут рассматриваться в качестве
кандидатов для аллогенной трансплантации с использованием подходя-
щего неродственного донора [III, A]. Роль высокодозной консолидирую-
щей химиотерапии с аутологичной трансплантацией стволовых клеток
при ОМЛ является спорной. Поддерживающая химиотерапия и ATRA яв-
ляются необходимыми при ОПЛ [III, A]. 

Ëå÷åíèå ðåöèäèâîâ èëè ðåôðàêòåðíûõ áîëüíûõ
• Пациенты, достигшие второй или последующей ремиссии, могут рас-

сматриваться в качестве кандидатов для аллогенной трансплантации от
неродственного донора. При рецидиве ОПЛ триоксид мышьяка может
индуцировать ремиссию у части больных, рефрактерных к ATRA [III, В].

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
• Ответ на индукционную терапию мониторируется клиническими иссле-

дованиями, серией подсчетов показателей периферической крови и ас-
пирата костного мозга. Во время аплазии, вызванной индукцией, аспи-
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рат костного мозга должен исследоваться для определения раннего кост-
номозгового ответа или сохранения лейкемических бластов. Обычными
критериями ремиссии ОМЛ являются нормальная клеточность костного
мозга, нормальная морфология гемопоэза и уровень бластов < 5% при
оценке костного мозга в мазках [B]. 

Íàáëþäåíèå
• Пациенты находятся под клиническим наблюдением с гематологическим

обследованием для выявления раннего рецидива. Не определено значе-
ние периодического исследования костного мозга у пациентов с ремис-
сией без каких-либо клинических и гематологических доказательств ре-
цидива.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ìåëàíîìå êîæè

Çàáîëåâàåìîñòü
• Средний показатель заболеваемости меланомой кожи в странах Евросо-

юза составляет 9 случаев на 100 тыс. чел. в год. Заболеваемость возраста-
ет с увеличением географической широты, т.е. с преобладанием населе-
ния с менее пигментированной кожей: от 3-5 случаев на 100 тыс. чел. в
год в странах Средиземноморья до 12-17 случаев в северных странах.
Смертность составляет 2,3 случая на 100000/год и в меньшей степени за-
висит от географической широты. Возросшая экспозиция к ультрафио-
летовому излучению, вероятно, обусловливает рост заболеваемости на
протяжении последних десятилетий. 

Äèàãíîç
• Подозрительные образования характеризуются асимметричностью, не-

четкостью границ, неоднородным цветом, диаметром > 6 мм, а также из-
менением цвета, уровня и размеров за последние месяцы (“правило
ABCDE”).

• Диагноз должен быть поставлен после выполнения полной эксцизион-
ной биопсии опухолевого образования с отступом 2 мм от края опухоли
с последующим морфологическим исследованием материала в специали-
зированном онкологическом учреждении. 

• Гистологическое заключение должно соответствовать классификации
ВОЗ и включать в себя максимальную толщину опухоли в миллиметрах
(по Breslow), уровень инвазии (по Clark I-V), расстояние до краев резек-
ции, наличие изъязвления и признаков регрессии.

Ñòàäèðîâàíèå è îöåíêà ïðîãíîçà
• Для исключения сателлитных образований, транзиторных метастазов,

метастазов в регионарные лимфоузлы и системных метастазов необхо-
дим общий осмотр пациента [V, D].

• Для исключения диссеминации процесса рекомендуется выполнение
рентгенографии грудной клетки, общего анализа крови, определение
уровня ЛДГ и щелочной фосфатазы в сыворотке крови [V,D].

• Выполнение УЗИ органов брюшной полости и регионарных лимфоузлов
рекомендуется только у пациентов с толщиной опухоли >1 мм или при
подозрительных клинических находках. Последующие радиологические
тесты проводятся по клиническим показаниям [V, D]. ПЭТ-исследование
не имеет преимуществ на этапе первичного стадирования процесса у
больных с клинически локальными стадиями меланомы [III]. 

• Распределение больных по группам риска проводится в соответствии с
новой классификацией AJCC (2002) и основано на толщине (по Breslow)
первичной опухоли, наличии изъязвления, локорегионарных или сис-
темных метастазов. 

62

esmo-2  28.10.03  17:01  Page 62



Ëå÷åíèå ëîêàëüíûõ ñòàäèé 
• Необходимо широкое иссечение первичной опухоли в пределах здоро-

вых тканей с краями резекции от границы опухоли [II-III, A]: 
- 0,5 см для меланомы in situ; 
- 1,0 см при толщине опухоли по Breslow 1-2 мм;
- 2,0 см при толщине опухоли > 2 мм.

• Не рекомендуется рутинное выполнение избирательной лимфаденэкто-
мии или проведение лучевой терапии на регионарные лимфатические
узлы [II, B].

• Биопсия сторожевого лимфатического узла и при его поражении после-
дующее полное удаление регионарных лимфоузлов может являться по-
лезной процедурой, которая должна выполняться только в специализи-
рованных учреждениях специалистами, хорошо владеющими подобной
методикой. 

• В настоящее время не существует стандартной адъювантной терапии для
пациентов с высоким риском рецидива заболевания. Адъювантная иммуно-
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AJCC

IA

IB

IIA

IIB

IIC

IIIA

IIIB

IIIC

IV

TNM

T1aN0M0

T1bN0M0

T2aN0M0

T2b/T3aN0M0

T3b/T4aN0M0

T4bN0M0

Ëþáàÿ ÒàN1a/
N2a M0

Ëþáàÿ ÒbN1a/
N2aM0

Ëþáàÿ TbN1b/
N2bMo

Ëþáàÿ ÒN3Mo

Ëþáàÿ Ò
ëþáàÿ N M1a

Ëþáàÿ Ò 
ëþáàÿ NM1b

Ëþáàÿ Ò 
ëþáàÿ NM1c

10-летняя
выживаемость

87,9%

83,1%

79,2%

64,4/63,8%

53,9/50,8%

32,3%

63,0/56,9%

47,7/35,9%

24,4/15,0%

18,4%

15,7%

2,5%

6,0%

Критерии стадирования

T1a=Breslow <1ìì, îòñóòñòâóåò
óëüöåðàöèÿ (U−) è óðîâåíü
èíâàçèè ïî Clark <III  

T1b=Breslow <1ìì ñ óëüöåðàöèåé
(U+) èëè óðîâåíü èíâàçèè ïî Clark
>IV

T2a=Breslow 1,01−2,0 ìì, U−

T2b=Breslow 1,01−2,0 ìì, U+/
T3=2.01−4.0 ìì, U−

T3b=Breslow 2,01−4,0 ìì, U+/
T4=>4.0 ìì, U−

T4b=Breslow >4,0 ìì, U+

U−, N1a=ìèêðîìåòàñòàçû â 1 ë/ó/
N2=2−3 ë/ó

U+, N1a=ìèêðîìåòàñòàçû â 1 ë/ó/
N2=2−3 ë/ó

U+, N1b=ìàêðîìåòàñòàç â 1 ë/ó/
N2=2−3 ë/ó

U− èëè U+, N3=>4 ë/ó,
ñàòåëëèòíûå èëè òðàíçèòîðíûå
ìåòàñòàçû

M1a=êîæíûå, ïîäêîæíûå
ìåòàñòàçû ïðè íîðìàëüíîì
óðîâíå ËÄÃ â ñûâîðîòêå êðîâè

M1b=ìåòàñòàçû â ëåãêèå ïðè
íîðìàëüíîì óðîâíå ËÄÃ

M1c=ïîâûøåííûé óðîâåíü ËÄÃ
è/èëè âíåëåãî÷íûå âèñöåðàëüíûå
ìåòàñòàçû
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терапия высокими дозами интерферона приводит только к значимому уве-
личению безрецидивной выживаемости, но не общей выживаемости боль-
ных. Результат подобной терапии должен быть сбалансирован с токсично-
стью, обусловленной данным лечением [III]. Адъювантная иммунотерапия
другими цитокинами с включением интерлейкина-2, вакцинотерапия и им-
мунохимиотерапия являются спорными лечебными подходами [III], кото-
рые не рекомендуется использовать вне клинических исследований.

• Возможность проведения лучевой терапии должна быть рассмотрена в
случае неадекватной резекции краев опухоли при невозможности выпол-
нения повторной резекции у больных меланомой кожи головы и шеи.

Ëå÷åíèå ëîêîðåãèîíàðíûõ ñòàäèé
• Радикальная резекция пораженных регионарных лимфоузлов должна вы-

полняться всем пациентам, способным перенести хирургическое вмеша-
тельство [II-III, C].

• При наличии транзиторных метастазов или неоперабельных первичных
опухолей конечностей может быть применена изолированная регионар-
ная перфузионная терапия с включением мелфалана и фактора некроза
опухоли (TNF) [II-III, C]. Данная терапия требует расширенного хирур-
гического вмешательства и должна быть использована в отдельных ле-
чебных учреждениях, имеющих опыт проведения подобного лечения.
Лучевая терапия может использоваться в качестве альтернативы [V, D].

• Данные о целесообразности адъювантной системной терапии после вы-
полнения радикальной резекции соответствуют данным об этом подходе
при локальных стадиях заболевания. Стандартной адъювантной терапии
не существует.      

Ëå÷åíèå äèññåìèíèðîâàííûõ ñòàäèé
• Не существует доказательств, что системная терапия приводит к значи-

тельному увеличению продолжительности  жизни больных. Паллиативная
химиотерапия отдельными препаратами (дакарбазин, виндезин, темозоло-
мид) может быть рекомендована пациентам с хорошим соматическим ста-
тусом [II, C]. В других случаях должно проводиться поддерживающее ле-
чение. Не существует доказательств, что комбинированная химиотерапия
или химиоиммунотерапия  эффективнее терапии дакарбазином.

• Хирургическое удаление висцеральных метастазов может быть
проведено в отдельных случаях у больных с хорошим соматическим ста-
тусом и изолированным опухолевым поражением.

• Возможности паллиативной  лучевой терапии рассматриваются при на-
личии симптомов поражения головного мозга или локализованного по-
ражения костей. 

Íàáëþäåíèå çà áîëüíûìè  ñ ëîêàëüíûìè 
è ëîêîðåãèîíàðíûìè ñòàäèÿìè
• В настоящее время нет единого мнения в отношении необходимой час-

тоты наблюдения за больными и рекомендуемого объема обследования.
Не существует достаточных оснований для рекомендации регулярного
проведения анализов крови, радиографического обследования с включе-
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нием УЗИ и ПЭТ исследования вне протоколов по изучению адъювант-
ной терапии и наблюдения за больными.

• Следующие рекомендации были признаны экспертами ESMO адекватны-
ми для большинства пациентов:

• Больные с наследственным или спорадическим синдромом диспластиче-
ского невуса имеют высокий риск и должны наблюдаться в течение жиз-
ни. Солнечный ожог в детском возрасте и экспозиция к ультрафиолету (со-
лярии или искусственные UV-В лучи) без соответствующей  защиты
являются дополнительными факторами риска. Наблюдение в течение 5
лет при локальных стадиях с толщиной опухоли < 1,5 мм и в течение 10
лет при других формах считается достаточным, несмотря на редкие слу-
чаи и более поздних рецидивов. Анамнез, общий осмотр, включающий в
себя оценку состояния регионарных лимфоузлов, осмотр кожных покро-
вов и пальпацию области удаленной первичной опухоли, рекомендуется
проводить каждые 3 месяца в течение первых 2 лет и далее каждые 6-12
месяцев. Пациенты должны быть проинструктированы в отношении необ-
ходимости избегать солнечных ожогов, экспозиции к искусственному и ес-
тественному ультрафиолетовому излучению без соответствующих средств
защиты, а также целесообразности регулярного осмотра кожи и перифе-
рических лимфоузлов. 

Ëèòåðàòóðà
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1992; 288: 1314.
2. Wagner JD, Schauwecker DS, Davidson D et al. Prospective study of FDG-PET imaging of lymph node
basins in melanoma patients undergoing sentinel node biopsy. J Clin Oncol  1999; 17: 1508.
3. Balch CM, Buzaid AC, Soong SJ et al. Final version of the AJCC staging system for cutaneous melanom, 
J Clin Oncol 2001; 19: 3635-3648 [Upcoming 6th edition of the AJCC Cancer staging manual, 2002.]
4. Cascinelli N, Morabito A, Santinami M et al. Immediate or delayed dissection of regional nodes in patients
with melanoma of the trunk: A randomised trial. WHO Melanoma Pro-gramme. Lancet 1998; 351: 793-796.
5.  Kirkwood JM, Strawderman MH, Ernstoff MS et al. Interferon-a-2b adjuvant therapy of high-risk resected
cutaneous melanoma: The Eastern Cooperative Oncology Group Trial EST-1684. J Clin Oncol 1996; 14: 7-17.
6.  Lienard D, Eggermont AM, Koops HS et al. Isolated limb perfusion with tumor necrosis factor-alpha and
melphalan with or without interferon-gamma for the treatment of in-transit melanoma metastases: a multicen-
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7. Middleton MR, Grob JJ, Aaronson N. et al. Randomized phase III study of temozolomide versus dacar-
bazine in the treatment of patients with advanced metastatic malignant melanoma. J Clin Oncol 2000; 
18: 158-166.
8. Shumate CR, Urist MM, Maddoy WA. Melanoma recurrence surveillance. Patient or physician based? Ann
Surg 1995; 221: 566-571.
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè èíâàçèâíîì ðàêå ìî÷åâîãî ïóçûðÿ

Çàáîëåâàåìîñòü
• В среднем заболеваемость раком мочевого пузыря в Европе составляет

23, а смертность – 10 случаев на 100 тыс. чел. в год. У 70% больных рак
мочевого пузыря диагностируется в возрасте старше 65 лет.

Äèàãíîç
• Морфологический диагноз устанавливается в соответствии с классифи-

кацией ВОЗ на основании данных биопсии, полученной с помощью
трансуретральной (ТУР) резекции первичной опухоли.

Ñòàäèðîâàíèå è ôàêòîðû ðèñêà
• Анамнез, физикальное обследование, общий анализ крови, уровень кре-

атинина в сыворотке крови, рентгенография органов грудной клетки и
КТ-исследование брюшной полости в случае диагностирования инвазив-
ной опухоли.

• Проведение цистоскопии, ТУР с биопсией и определением размеров об-
разования и наличия экстравезикального распространения или инвазии
окружающих органов.

• Стадирование рака мочевого пузыря проводится в соответствии с клас-
сификацией TNM 1997 года,  на основании которой больные распреде-
ляются в следующие группы риска:

Îêêóëüòíàÿ êàðöèíîìà TxN0M0 N0 M0

Ñòàäèÿ 0à Ta N0 M0

Ñòàäèÿ 0is Tis N0 M0

Ñòàäèÿ I T1 N0 M0

Ñòàäèÿ II T2a-b N0 M0

Ñòàäèÿ III T3a-T4a N0 M0

Ñòàäèÿ IV Ëþáàÿ  Ò N 1-3 M0

Ëþáàÿ N Ëþáàÿ N M1

Ëå÷åíèå áîëüíûõ  ñ I ñòàäèåé
• Трансуретральная резекция  и коагуляция являются методом выбора при

последующем тщательном наблюдении за больными. Итравезикальная
БЦЖ терапия или химиотерапия может использоваться у пациентов с
рецидивом поверхностной опухоли [I, A]. Радикальная цистэктомия или
лучевая терапия – у больных, образующих группу высокого риска (реци-
див, большие размеры образования, мультифокальное поражение, низ-
кая дифференцировка или карцинома in situ).
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Ëå÷åíèå áîëüíûõ ñî II è III ñòàäèÿìè  
• Радикальная цистэктомия с выполнением или без выполнения лимфо-

диссекции тазовых лимфатических узлов считается стандартным подхо-
дом. Пациенты, не подлежащие хирургическому лечению, должны полу-
чать полные дозы дистанционной лучевой терапии. ТУР с коагуляцией в
отдельных случаях. Изучаются возможности неоадъювантной химиоте-
рапии или химиолучевой терапии с целью проведения органосохраняю-
щего лечения.

Ëå÷åíèå áîëüíûõ  ñ IV ñòàäèåé
• Платиносодержащая комбинированная химиотерапия (метотрексат,

винбластин, адриамицин, цисплатин или гемцитабин, цисплатин) увели-
чивает продолжительность жизни больных [I, A]. Больные с Т4b и/или
N1 стадией могут являться кандидатами для цистэктомии и лимфодис-
секции или лучевой терапии в отдельных случаях.

Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
• Оценка эффективности лечения с проведением повторной цистоскопии

является обязательной процедурой через 3 месяца после завершения лу-
чевой терапии. Рекомендуется оценка эффективности в процессе прове-
дения химиотерапии с выполнением изначальных радиографических ис-
следований.

Íàáëþäåíèå 
• Для пациентов, получавших дистанционную лучевую терапию, цисто-

скопия и цитологическое исследование мочи должны проводиться ка-
ждые 3 месяца в течение первых 2 лет и далее каждые 6 месяцев. Пос-
ле цистэктомии клинический контроль должен осуществляться каждые
3 месяца в течение первых 2 лет и в последующем каждые 6 месяцев в
течение 5 лет. 

Ëèòåðàòóðà
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Oncol 1995; 13: 1404-1408.
2. International collaboration of trialists. Neoadjuvant cisplatin, methotrexate, and vinblastine chemotherapy
for muscle-invasive bladder cancer: a randomised controlled trial. Lancet 1999; 354: 533-540.
3. Coppin C, Cospodarowicz M. The NCI-Canada trial of concurrent cisplatin and radiotherapy for muscle
invasive bladder cancer. Prog Clin Bio Res 1990; 353:75-83.
4. Loehrer PJ, Einhorn LH, Elson PJ et al. A randomized comparison of cisplatin alone or in combination with
methotrexate, vinblastine, and doxorubicin in patients with metastatic urothelial carcinoma. J Clin Oncol 1992;
10: 1066-1073.
5. Mead G, Russel M, Clark P et al. A randomized trial comparing methotrexate and vinblastine (MV) with
cisplatin, methotrexate and vinblastine (CMV) in advanced transitional cell carcinoma: results and a report on
prognostic factors in a medical research council study. Br J Cancer 1998; 78: 1067-1075.
6. von der Maase H, Hansen SW, Roberts JT et al. Gemcitabine and cisplatin versus methotrexate, vinblastine,
doxorubicin, and cisplatin in advanced or metastatic bladder cancer: results of a large, randomized, multina-
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ðàêå ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû

Çàáîëåâàåìîñòü
• Стандартизованная по возрасту заболеваемость раком простаты в Евро-

пейских странах составляет 65 случаев на 100 тыс. чел., а смертность от
этой патологии – 26 на 100 тыс. в год. Это наиболее частая патология
среди мужчин Восточной Европы и Северных стран. Пик заболеваемо-
сти приходится на возраст 71 год. Латентное и субклиническое течение
рака предстательной железы характерно для мужчин старше 80 лет. Толь-
ко 1/10 случаев латентного рака в конечном счете становится болезнью
с клиническими симптомами.

Ðàííÿÿ äèàãíîñòèêà
• Ранняя диагностика (скрининг) бессимптомных форм болезни с помо-

щью определения ПСА, пальцевого и/или ультразвукового ректального
обследования пока не продемонстрировала способности увеличивать вы-
живаемость [II, B]. Уровень ПСА следует определять при наличии дизу-
рических явлений. При уровне ПСА 0-2 г/л вероятность рака предста-
тельной железы составляет 1%; при уровне ПСА >10 г/л – более 50% [II,
B]. Морфологическая диагностика производится с использованием тка-
ни, полученной при биопсии под контролем ультразвукового исследова-
ния, и обязательно включает определение степени дифференцировки по
классификации ВОЗ или Глисона.

Ñòàäèðîâàíèå
• При стадировании необходимо иметь данные общего анализа крови,

уровня щелочной фосфатазы, креатинина и сывороточного ПСА. Клини-
ческая оценка включает ректальное пальцевое исследование. Инструмен-
тальное обследование должно включать ректальное ультразвуковое ис-
следование, в процессе которого необходимо оценить размеры
опухолевого узла, его форму, железистую структуру и возможное вовле-
чение в процесс капсулы и/или семенных пузырьков [III, C], а также R-
логическое исследование органов грудной клетки. Вовлечение тазовых
лимфатических узлов реально может быть оценено только при лапаро-
скопии с биопсией или лапаротомии. Скенирование костей необходимо
выполнять при наличии клинических симптомов поражения костной си-
стемы или при повышении уровня ПСА > 10 г/л [II, B]. При стадирова-
нии используется система TNM:
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Ëå÷åíèå ëîêàëèçîâàííîãî ðàêà ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû 
(T1-4NXM0)
• Единой концепции относительно того, какой метод является наилуч-

шим, нет. При высокодифференцированных интракапсулярных опухо-
лях 10-летняя выживаемость составляет 90-94% при всех вариантах лече-
ния [II, B]. Выбор варианта лечения должен базироваться на
клинической стадии и гистопатологической классификации, а также не-
обходимо учитывать возраст, общее состояние больного и сопутствую-
щую патологию. Перед окончательным принятием решения о лечебной
тактике пациенты должны быть проинформированы о потенциальной
пользе и риске различных методов лечения. Варианты лечения:
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TX − îïóõîëü íå ìîæåò áûòü îöåíåíà

T0 − íåò äàííûõ â ïîëüçó îïóõîëè

TIS − ñarcinoma in situ

T1a − ñëó÷àéíàÿ íàõîäêà, îïóõîëü 
< 5% áèîïñèéíîãî ìàòåðèàëà

T1b − ñëó÷àéíàÿ íàõîäêà, îïóõîëü 
> 5% áèîïñèéíîãî ìàòåðèàëà

T1c − îïðåäåëåííàÿ ñ ïîìîùüþ
áèîïñèè îïóõîëü (ïîâûøåííûé
óðîâåíü ÏÑÀ)

T2a − ïàëüïèðóåìàÿ èëè îïðåäåëÿå−
ìàÿ ñ ïîìîùüþ óëüòðàçâóêîâî−
ãî èññëåäîâàíèÿ îïóõîëü; ïî−
ðàæåíèå îäíîé äîëè

T2b − ïàëüïèðóåìàÿ èëè
îïðåäåëÿåìàÿ ñ ïîìîùüþ
óëüòðàçâóêîâîãî èññëåäîâàíèÿ
îïóõîëü; ïîðàæåíèå îäíîé
äîëè

T3a − ðàñïðîñòðàíåíèå çà ïðåäåëû
êàïñóëû

T3b − âîâëå÷åíèå ñåìåííûõ
ïóçûðüêîâ

T4 − âîâëå÷åíèå â ïðîöåññ øåéêè ìî−
÷åâîãî ïóçûðÿ, íàðóæíîãî ñôèíê−
òåðà, ïðÿìîé êèøêè, ïîäíèìàþ−
ùèõ ìûøö èëè ñòåíîê òàçà

NX − ëèìôàòè÷åñêèå óçëû
íå ìîãóò áûòü îöåíåíû

N0 − íåò äàííûõ î
âîâëå÷åíèè
ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ

N1 − ìåòàñòàçû â
ðåãèîíàëüíûå
ëèìôàòè÷åñêèå óçëû

Ì0 − íåò îòäàëåííûõ 
ìåòàñòàçîâ

Ì1 − îòäàëåííûå
ìåòàñòàçû (M1b –
êîñòíûå ìåòàñòàçû)

Íàáëþäåíèå

Ðàäèêàëüíàÿ ïðîñòàòýêòîìèÿ 
+/− òàçîâàÿ ëèìôàäåíýêòîìèÿ

Áðàõèòåðàïèÿ ïðîñòàòû

Äèñòàíöèîííàÿ ëó÷åâàÿ òåðàïèÿ

T1−2N0M0, ñòàðøå 70 ëåò, ñòåïåíü
äèôôåðåíöèðîâêè 1, íåáîëüøèå ñèìïòîìû 
èëè èõ îòñóòñòâèå

T1b−2Ò0Ì0, ìîëîæå 70 ëåò, 
ñòåïåíü äèôôåðåíöèðîâêè 1−3

T1b−2N0M0, ìîëîæå 70 ëåò, Ãëèñîí < 6, ÏÑÀ < 15 ã/ë

Ò1−4, ñòåïåíü äèôôåðåíöèðîâêè 1−3
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Дистанционная лучевая и брахитерапия являются альтернативами
радикальной простатэктомии при Т1-2 опухолях.
Для достижения локального контроля очаговая СОД при проведении
дистанционного облучения должна составлять 66-72 Гр фракциями по 1,8-
2,0 Гр в течение 6-7 недель.
Андрогенная блокада перед или во время лучевой терапии, а также после
нее значительно улучшает локальный контроль, снижает частоту
прогрессирования и улучшает общую выживаемость при Т2-4 [II, A].

Ëå÷åíèå ìåòàñòàòè÷åñêîãî ðàêà ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû
• Лечение преимущественно гормональное. Варианты лекарственного

лечения:

Кастрация с помощью LHRH аналогов должна сопровождаться назначени-
ем антиандрогенов в течение 4 недель. Преимущества длительной тоталь-
ной андрогенной блокады не доказаны.
Химиотерапия (митоксантрон, эстрамустин, возможно доцетаксел) может
ослабить болевой синдром, но не доказано ее влияние на продолжитель-
ность жизни.
С паллиативной обезболивающей целью могут быть использованы противо-
воспалительные препараты и наркотические средства.
Для уменьшения болей в костях может быть использована лучевая терапия
или радиоизотопы.

Íàáëþäåíèå
• После выполнения радикальной простатэктомии уровень сывороточно-

го ПСА должен нормализоваться спустя 2 месяца. После радикальной на-
ружной лучевой терапии уровень сывороточного ПСА достигает 1 г/л
по прошествии 16 месяцев [II, B]. Первый контрольный визит должен
быть через 3 месяца после радикального лечения. В дополнение к опре-
делению уровня ПСА необходимо произвести ректальное исследование
и зафиксировать все симптомы, особенно связанные с лечением. Далее
необходимо наблюдать больных с периодичностью 1 раз в год. Рекомен-
даций относительно сроков проведения терапии второй линии при от-
сутствии каких-либо симптомов болезни нет.

71

I ëèíèÿ: àíäðîãåííàÿ äåïðèâàöèÿ

II ëèíèÿ

Ëå÷åíèå ãîðìîíîðåçèñòåíòíîãî
çàáîëåâàíèÿ

Êàñòðàöèÿ (LHRH−àíàëîãè, îðõýêòîìèÿ)

Àíòèàíäðîãåíû (öèïðîñòåðîíàöåòàò, ôëþòàìèä,
áèêàëþòàìèä, íèëþòàìèä), êîðòèêîñòåðîèäû,
ïðîãåñòèíû

Êîðòèêîñòåðîèäû, õèìèîòåðàïèÿ, íàðóæíàÿ ëó÷åâàÿ
òåðàïèÿ, ðàäèîèçîòîïû
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ðàêå ïðÿìîé êèøêè

Çàáîëåâàåìîñòü
• Частота случаев рака прямой кишки в Европе составляет 35% всех случа-

ев колоректального рака, т.е. 15-25 случаев на 100 тыс. чел. в год. Смерт-
ность от этой патологии составляет 4-10 случаев на 100 тыс. чел. в год,
являясь более низкой среди женщин.

Äèàãíîñòèêà
• Диагноз базируется на осмотре прямой кишки с помощью ректоскопии

с биопсией и морфологическим исследованием биоптата. Опухоли, лока-
лизующиеся на расстоянии 15 см и менее от ануса, классифицируются
как ректальные, а расположенные проксимальнее – как опухоли толстой
кишки.

Ñòàäèðîâàíèå è ôàêòîðû ðèñêà
• При определении стадии должны быть известны полная история заболе-

вания, данные физикального обследования, общий и биохимический 
(с определением функции печени и почек) анализы, R-графия органов
грудной клетки, компьютерная или магнитно-резонансная томография
печени, колоноскопия.

• Необходимо гистопатологическое исследование тканей, удаленных с
проксимального и дистального краев резекции, по окружности, а также
регионарных лимфатических узлов (рекомендуется исследование по
крайней мере 12 лимфатических узлов).

• При стадировании должна быть использована система TNM, наряду с ко-
торой можно пользоваться классификацией Dukes`.

TNM Стадии Распространение Dukes`

TISN0M0 0 Carcinoma in situ −

T1N0M0 I Ìóêîçíûé è ñóáìóêîçíûé ñëîè À

T2N0M0 I Ñîáñòâåííûé ìûøå÷íûé ñëîé Â1

T3N0M0 II Ñóáñåðîçíûé ñëîé/ïåðèðåêòàëüíûå òêàíè Â2

T4N0M0 II Ïåðôîðàöèÿ â ïåðèðåêòàëüíûå òêàíè
èëè èíâàçèÿ äðóãèõ îðãàíîâ Â3

T1N1M0/T2N2M0 III T2N1: 1−3/N2: > 4 ëèìôîóçëîâ Ñ1

T3N1M0/T3N2M0 III T3N1: 1−3/N2: > 4 ëèìôîóçëîâ Ñ2

T4N1M0 III T4N1: 1−3/N2: > 4 ëèìôîóçëîâ Ñ3

TËÞÁÀßNËÞÁÀßM1 IV Îòäàëåííûå ìåòàñòàçû D
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Ïëàí ëå÷åíèÿ
Операбельные случаи
• Предоперационная лучевая терапия
Предоперационная лучевая терапия (СОД 25 Гр, РОД 5 Гр с последующим
немедленным оперативным вмешательством) снижает частоту местных
рецидивов [I, A], может улучшить выживаемость в сравнении с хирургиче-
ским лечением без лучевой терапии и рекомендуется во всех случаях, за
исключением случаев низкого риска локальных рецидивов.
• Хирургическое лечение
В качестве стандартного метода хирургического вмешательства, дающего
минимальный (< 10%) риск локальных рецидивов, рекомендуется тоталь-
ная мезоректальная эксцизия [II, A]. В тех случаях, когда возможно, может
быть произведена низкая передняя резекция.
• Послеоперационная лучевая и химиотерапия
Послеоперационная лучевая терапия (СОД 50 Гр) с сопутствующей химио-
терапией на основе 5-фторурацила рекомендуется [III, В] для больных с
Т3 иТ4 (Dukes`B2 и В3), а также при вовлечении лимфоузлов (N1-2, Dukes`
C1-3), если предоперационная лучевая терапия не проводилась. Химиоте-
рапия на основе 5-фторурацила может продолжаться в течение 2-4 меся-
цев после лучевой терапии.

Первично неоперабельные случаи и местные рецидивы
• Больные с фиксированными опухолями или местными рецидивами (если

лучевая терапия не проводилась на этапе первичного лечения) должны
получать предоперационную лучевую терапию в сочетании или без сопут-
ствующей химиотерапии [II, A]. Через 4-8 недель после лучевой терапии
показана попытка радикального хирургического вмешательства [II, A].

Местно-распространенная и диссеминированная болезнь
• В отдельных случаях лечение может включать хирургическое удаление

изолированных печеночных или легочных метастазов [II, A], хирургиче-
ское стентирование [III, A] или лучевую терапию, которые должны рас-
сматриваться как паллиативные меры. Первая линия паллиативной хи-
миотерапии должна быть начата как можно раньше и включать
5-фторурацил в комбинации с другими препаратами в виде инфузий. На-
иболее часто назначаемой схемой является комбинация 5-фторурацила
(425 мг/м2) в сочетании с низкими дозами лейковорина (20 мг/м2) в 1-5
дни, повторные курсы с интервалом 4 недели. Могут быть использованы
комбинации с оксалиплатином или иринотеканом. Химиотерапия второй
линии показана больным при их общем удовлетворительном состоянии.

Íàáëþäåíèå
• Цель наблюдения состоит в выявлении пациентов, нуждающихся в про-

ведении паллиативной химиотерапии или хирургического лечения, а
также в выявлении случаев повторного колоректального рака. В настоя-
щее время нет убедительных доказательств того, что систематическое
наблюдение за больными после успешного первичного лечения улучша-
ет выживаемость. 
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• В период наблюдения рекомендуется сбор анамнестических данных (жа-
лобы) и выполнение ректосигмоскопии и эндосонографии, если таковая
возможна, каждые 6 месяцев на протяжении 2 лет [V, D]. 

• Польза клинического, лабораторного и радиологического обследова-
ния не доказана. Подобные исследования рекомендуются для больных
со специфическими симптомами [A].
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Êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ESMO 
ïî äèàãíîñòèêå, ëå÷åíèþ è íàáëþäåíèþ
ïðè ïëîñêîêëåòî÷íîì ðàêå ãîëîâû è øåè

Çàáîëåâàåìîñòü
• Заболеваемость плоскоклеточным раком головы и шеи в странах Евро-

пейского Союза составляет приблизительно 48,9 случаев на 100 тыс. чел.
в год. Смертность 30,8 случаев на 100 тыс. чел. в год.

Äèàãíîç
• Гистологический диагноз должен быть установлен на основе биопсийно-

го материала в соответствии с классификацией ВОЗ.

Ñòàäèðîâàíèå è ôàêòîðû ðèñêà
• Стадирование включает в себя физикальный осмотр, эндоскопическое

исследование органов головы и шеи, компьютерную томографию 
головы и шеи.

• Компьютерная томография грудной клетки может быть полезна 
для исключения метастазов в легких.

• Рутинное выполнение эзофагоскопии и бронхоскопии не рекомендуется
[III, B].

• При стадировании заболевания должна быть использована система
TNM.

• Опухоли должны быть стадированы в соответствии с системами
UICC/AJCC и сгруппированы по следующим категориям:

Ëå÷åíèå
• Мультидисциплинарный лечебный подход должен быть использован во

всех случаях. При лечении должно быть учтено общее состояние больно-
го. Диета больного должна быть скорректирована.
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Îïåðàáåëüíàÿ îïóõîëü
• Стандартное лечение зависит от локализации первичной опухоли и ее

распространенности. Это может быть хирургическое лечение с послеопе-
рационной лучевой терапией/без нее или только лучевая терапия [I, A].

• Проведение адъювантной химиотерапии  не демонстрирует положитель-
ного эффекта [I, A]. Одновременная химиолучевая терапия с платиносо-
держащим препаратом после хирургического  лечения улучшает безре-
цидивную и общую выживаемость в сравнении с использованием только
послеоперационной лучевой терапии [I, A]. 

• Индукционная химиотерапия не влияет на безрецидивную или общую
выживаемость. Уменьшение частоты возникновения отдаленных мета-
стазов является единственным возможным ее эффектом [II, C]. 

• Индукционная химиотерапия способствовала сохранению органов при
распространенном раке гортани и гортаноглотки, требующем выполне-
ния  тотальной ларингэктомии. Такое сохранение органа не оказывает от-
рицательного влияния на безрецидивную и общую выживаемость [I, A].
Стандартной химиотерапией для индукции является комбинация циспла-
тина и 5-фторурацила [I, A]. Решение об отказе от операции и проведе-
нии только лучевой терапии зависит от ответа на индукционную химио-
терапию. Степень регрессии опухоли, которая позволила бы выполнить
органосохраняющую операцию, остается спорным вопросом.

Íåîïåðàáåëüíàÿ îïóõîëü
• Рекомендовано проведение одновременной химиолучевой терапии, со-

путствующего и альтернирующего лечения [I, A]. Этот лечебный подход
предпочтительнее, чем только лучевая терапия, в отношении частоты
объективных эффектов, безрецидивной и общей  выживаемости [I, A],
но ассоциируется с повышенной токсичностью. У больных с тяжелым
общим состоянием может быть проведена только стандартная лучевая
терапия.

• Режимы на основе платиновых производных являются стандартными
при проведении одновременно химиолучевой терапии.

• Индукционная химиотерапия с последующей лучевой терапией или хи-
рургией в случае перехода в операбельное состояние не дает преимуще-
ства по сравнению с использованием только лучевой терапии [I, A]. Ин-
дукционная химиотерапия с последующей одновременной химиолучевой
терапией остается малоизученной.

Ëîêîðåãèîíàðíûé ðåöèäèâ è îòäàëåííûå ìåòàñòàçû 
• Хирургия и/или лучевая терапия крайне редко приводят к излечению. У

большинства больных паллиативная химиотерапия является стандарт-
ной опцией.

• Еженедельное введение метотрексата рассматривалось в качестве стан-
дартного метода лечения [I, B].

• Комбинированная химиотерапия с включением цисплатина обладает зна-
чительно более высокой непосредственной эффективностью, чем метот-
рексат в монорежиме, но без улучшения отдаленных результатов [II, B].
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Íàáëþäåíèå
• Оптимальный режим наблюдения больных с плоскоклеточным раком го-

ловы и шеи остается спорным. Целью наблюдения за этими больными
является раннее выявление местных и регионарных рецидивов и потен-
циально курабельных других первичных опухолей. Результаты физикаль-
ного осмотра должны определять необходимость дальнейшего выполне-
ния КТ, МРТ, УЗИ, эндоскопического исследования с биопсией
образования, тонкоигольной аспирационной биопсии.

• Необходимо оценивать функцию щитовидной железы у больных через
год, два и пять лет после лучевой терапии.    
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