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Цель: оценить ближайшие результаты сочетанной лучевой терапии с применением различных разовых доз (8,5 
Гр и 9,5 Гр) высокодозной брахитерапии при радикальном лечении рака предстательной железы.87 пациентов с 
раком предстательной железы получали лучевую терапию (брахитерапия с 192Ir и телегамматерапия с 60Co). 
Брахитерапия (две имплантации и две фракции) 9,5 Гр по сравнению с 8,5 Гр увеличивала частоту нормализации 
(<2 нг/мл) ПСА через 3 и 6 месяцев. Частота лучевых реакций 1-2 степеней увеличивалась при разовой дозе 9,5 Гр.
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Введение
Сочетанная лучевая терапия (СЛТ) с примене-

нием высокодозной брахитерапии (ВДБ) является 
предпочтительным методом лучевого лечения для 
пациентов с клинически локализованным и мест-
но-распространенным раком предстательной желе-
зы (РПЖ) [8,9]. Оптимальные соотношения разовой 
и суммарной дозы, также как и оптимальные вре-
менные интервалы между фракциями ВДБ и дис-
танционной лучевой терапией (ДЛТ), недостаточно 
изучены. Ввиду этого актуальной является оценка 
эффективности результатов СЛТ при разных уров-
нях разовой и суммарной дозы ВДБ по радикальной 
программе при РПЖ. При лечении РПЖ с неблаго-
приятным прогнозом может применяться антиандро-
генная терапия, включая фармакологическую или 
хирургическую кастрацию в комплексе с лучевой 
терапией [1]. Эффективность СЛТ в комплексе с гор-
мональной терапией также недостаточно изучена. 
Для оценки эффективности лечения рака предста-
тельной железы общепринято исследование в дина-
мике простатспецифического антигена (ПСА) [2]. 

Цель работы: оценить ближайшие резуль-
таты сочетанной лучевой терапии с примене-
нием различных разовых доз (8,5 Гр и 9,5 Гр) 
высокодозной брахитерапии при радикаль-
ном лечении рака предстательной железы.

Материалы и методы исследования
Проведены наблюдения у 87 пациентов с РПЖ. 

Возраст 51–77 лет (в среднем 67 лет). Определялся 
уровень ПСА до лечения и через 3,6 месяцев после 
окончания СЛТ. Выполнялись также и другие ис-
следования в соответствии с рекомендациями, из-
ложенными в «Алгоритмах диагностики и лечения 
злокачественных образований. Минск, 2012». У всех 
пациентов диагноз верифицирован морфологически 
– аденокарцинома. Локализованный РПЖ (Т2a-c) 
был в 52 случаях (59,7%), местно-распространенный 
– в 35 (40,2%) (T3a). Локализованный рак с проме-
жуточным прогнозом (стадия T2а-b или сумма Гли-
сона 7 или ПСА 10–20 нг/мл) был в 5 наблюдениях 
(5,7%), с неблагоприятным (стадия T2с или сумма 
Глисона> 7 или ПСА > 20 нг/мл) – в 46 (52,9%). Ло-
кализованный рак с благоприятным прогнозом был 
у 1 пациента (1,2%). Всем пациентам проводилась 
телегамматерапия (ТГТ) на область предстательной 
железы и лимфатических узлов таза в режиме обыч-
ного фракционирования дозы до суммарной дозы  
30–44 Гр (средняя суммарная доза 41,3 Гр). Высоко-

дозная брахитерапия с иридием 192 (ВДБ) проводи-
лась в виде двух имплантаций по 8,5 или по 9,5 Гр 
на предстательную железу до или после ТГТ. Общая 
длительность сочетанной лучевой терапии составля-
ла в среднем 82 дня. Дозовое воздействие при соче-
танной лучевой терапии с применением разовой дозы 
брахитерапии в 8,5 Гр было в среднем изоэквивалент-
но 73 Гр обычному фракционированию дозы, а при 
применении разовой дозы 9,5 Гр – 84 Гр. Все паци-
енты получали адъювантную гормонотерапию: флу-
тамид по 0,25 три раза в день внутрь в течение всего 
периода наблюдения.

21 пациенту брахитерапия применялась с разовой 
дозой 8,5 Гр, орхиэктомия не выполнялась (первая 
группа). 

16 пациентам брахитерапия использовалась с 
разовой дозой 9,5 Гр, орхиэктомия не выполнялась 
(вторая группа). Пациенты первой и второй групп от-
казались от орхиэктомии. 

У 38 пациентов разовая доза брахитерапии состав-
ляла 8,5 Гр (третья группа).Кроме того, им выполне-
на двусторонняя орхиэктомия перед началом лучево-
го лечения.

12 пациентам выполнена двусторонняя орхиэкто-
мия перед началом лучевого лечения, и разовая доза 
брахитерапии составляла 9,5 Гр (четвертая группа).

Лучевые реакции оценивались по общепринятой 
классификации [14].

Для сравнения двух количественных признаков 
применялся t-критерий Стьюдента. Статистический 
анализ проводился при помощи компьютерной про-
граммы Microsoft Office Excel 2013.

Результаты и обсуждение
При анализе результатов лечения у пациентов 

установлено, что в первой группе количество паци-
ентов с локализованным РПЖ неблагоприятного про-
гноза и местно-распространенным РПЖ составляло 
90,5% (n=19), во второй – 93,8% (n=15), в третьей – 
94,7% (n= 36), в четвертой – 91,7% (n=11). 

Возраст пациентов, длительность лечения в рас-
сматриваемых группах также не различались стати-
стически достоверно.

Динамика ПСА после СЛТ отражена в табл. 1.
В первой группе (разовая доза брахитерапии  

8,5 Гр) уровень ПСА до начала лечения был в 
диапазоне 3,1 нг/мл – 30,0 нг/мл, в среднем –  
14,3±2,1 нг/мл.Через 3 месяца после окончания 
СЛТ концентрация ПСА в этой группе снизилась  
до  0,02–10,9 нг/мл, в среднем – до 4,4±1,3 нг/мл 
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(p<0,001). 
Через 6 месяцев после лечения в первой груп-

пе концентрация ПСА продолжала снижаться до 
2,9±0,6нг/мл (диапазон 0,02 – 9,3 нг/мл), но не 
статистически достоверно по сравнению с уров-
нем 3 месяцев. Причем уровень ПСА через 3 и 6 
месяцев после лучевого лечения снизился у всех 
наблюдаемых пациентов – 21 (100%), что соот-
ветствует данным, представленным в работе [3].

Таблица 1. – Динамика ПСА (нг/мл) после СЛТ рака 
предстательной железы 

Группы До лечения После 
орхиэктомии

Через 3 месяца 
после СЛТ

Через 6 месяцев  
после СЛТ

1 группа (n=21) 14,3±2,1 - 4,4±1,3* 2,9±0,6*
2 группа (n=16) 19,0±2,6 - 1,9±0,7* 1,1±0,6*†

3 группа (n=38) 14,3±2,6 1,8±0,5* 0,3±0,1*†† 0,3±0,1*†††

4 группа (n=12) 35,2±15,5 3,6±1,1** 0,7±0,2**†† 0,6±0,2**†††

* –  различия статистически значимы по отношению к 
уровню до начала лечения (p<0,001)

 ** – различия статистически значимы по отношению к 
уровню до начала лечения (p<0,05)

† – различия статистически значимы относительно ана-
логичного показателя в первой группе (p<0,05)

† †  – различия статистически значимы относительно 
аналогичного показателя в первой группе (p<0,01) 

†††– различия статистически значимы относительно 
аналогичного показателя в первой группе (p<0,001) 

Во второй группе (разовая доза брахитерапии  
9,5 Гр) уровень ПСА до начала лечения был в диапа-
зоне 1,6 нг/мл – 30,0 нг/мл, в среднем 19,0±2,6 нг/мл. 
Через 3 месяца после окончания СЛТ концентрация 
ПСА в этой группе снизилась до 0,02–10,9 нг/мл, в 
среднем – до 1,9±0,7 нг/мл (p<0,001). Через 6 месяцев 
после лечения вовторой группе концентрация ПСА 
продолжала снижаться до 1,1±0,6нг/мл (диапазон 
значений – 0,04–6,8 нг/мл). Концентрация ПСА была 
статистически достоверно ниже по сравнению с пер-
вой группой в этот период (p<0,05).

В качестве критерия эффективности лучевого 
лечения используется частота нормализации уровня 
ПСА (<2нг/мл) после лучевого лечения[10]. В пер-
вой группе с уровнем ПСА <2нг/мл через 3 месяца 
после СЛТ было 10 пациентов (47,6±10,9%), через 
6 месяцев – 12 (57,1±10,9%), аналогичные показа-
тели во второй группе – 13 (81,3±9,7%, p<0,05) и  
13 (93,8±6,0%, p<0,01).

В третьей группе (разовая доза брахитерапии  
8,5 Гр, орхиэктомия перед лучевым лечением) уро-
вень  ПСА до начала лечения был в диапазоне  
1,2 нг/мл – 84,2 нг/мл, в среднем 14,3±2,6 нг/мл. 
После орхиэктомии (в период до лучевого лечение 
или в его процессе) наблюдалось резкое снижение 
уровня ПСА: 0,0001 нг/мл – 8,7 нг/мл, в среднем  
1,8±0,5нг/мл (p<0,001). Через 3 месяца после оконча-
ния СЛТ концентрация ПСА в этой группе снизилась 
до 0,001–0,7нг/мл, в среднем – до 0,3±0,1нг/мл, что 
было статистически достоверно ниже уровня, наблю-
давшегося после орхиэктомии до окончания лучевого 
лечения(p<0,01). Через 6 месяцев после СЛТ в тре-
тьей группе концентрация ПСА оставалась снижен-
ной на уровне 3 месяцев после лучевого лечения: 
0,3±0,1 нг/мл (диапазон значений – 0,001–2,4нг/мл).

В четвертой группе (разовая доза брахитерапии – 
9,5 Гр, орхиэктомия перед лучевым лечением) уро-
вень  ПСА до начала лечения был в диапазоне 5,7нг/

мл – 202,5нг/мл, в среднем 35,2±15,5нг/мл. После 
орхиэктомии (в период до лучевого лечения или в 
его процессе) концентрация ПСА резко снизилась: 
0,3нг/мл –14,2нг/мл, в среднем 3,6±1,1нг/мл (p<0,05). 
Через 3 месяца после окончания СЛТ концентра-
ция ПСА в этой группе статистически достоверно  
снизилась относительно уровня, наблюдавшегося 
после орхиэктомии: 0,002–2,6нг/мл, в среднем – до 
0,7±0,2 нг/мл (p<0,05). Через 6 месяцев после лече-
ния в третьей группе концентрация ПСА остава-
лась сниженной:0,6±0,2нг/мл (диапазон значений –  
0,0001 нг/мл – 1,7нг/мл).

Таким образом, в первой и второй группах (без 
орхиэктомии) наблюдалось снижение концентрации 
ПСА после СЛТ, причем в большей степени через 
6 месяцев после лучевого лечения во второй группе 
– в 2,6 раза (p<0,05). Концентрация ПСА отражает 
эффективность лучевого лечения [5, 6, 8, 12, 13]. Ис-
ходя из вышеизложенного, радиобиологическое дей-
ствие на опухолевые клетки в нашем исследовании 
можно расценить, как более значимое при повыше-
нии разовой дозы брахитерапии с 8,5 Гр до 9,5 Гр. 
Более сложно оценить радиобиологическое действие 
по концентрации ПСА в условиях орхиэктомии,  так 
как известно, что снижение ПСА наблюдается после 
орхиэктомии с достижением надира в период 3-6 ме-
сяцев после операции [11]. 

Вместе с тем, у части пациентов в исследуемых 
группах наблюдались колебания концентрации ПСА 
в рассматриваемый период. Следует отметить, что 
интервал до достижения надира ПСА после лучевой 
терапии может быть очень длинным и иногда дости-
гать 3 лет и более [2]. До периода надира в течение 
1-2 лет наблюдений возможны «скачки» ПСА, не свя-
занные с прогрессированием заболевания [2].

Частота и степень тяжести лучевых реакций по-
сле СЛТ рака предстательной железы представлены 
в табл. 2.
Таблица 2. – Лучевые реакции после СЛТ рака пред-
стательной железы 

Уровень ранних лучевых реакций первой сте-
пени со стороны мочевыделительной системы был 
в первой группе в 11 наблюдениях (52,4±10,9%), в 
2 случаях достигал 2-й степени (9,5±6,4%), всего 
в этой группе местные лучевые реакции со сторо-
ны мочевыделительной системы наблюдались у 13 
пациентов (61,9%±10,6). Со стороны кишечника в 
первой группе лучевые реакции были первой сте-
пени в 12 случаях (57,1±10,8%), второй степени 
– в одном случае (4,8±4,7%). Всего в 61,9±10,6%.

Группы Лучевые 
реакции

Степень 
лучевой 
реакции

% n Лучевые 
реакции

Степень 
лучевой 
реакции

% N

1 группа 
(n=21)

Мочевыде-
лительной 
системы

1 52,4±10,9 11
Кишеч-

ника

1 57,1±10,8 12

2 9,5±6,4 2 2 4,8±4,7 1

2 группа
(n=16)

Мочевыде-
лительной 
системы

1 50,0±12,5 8 Кишеч-
ника

1 43,8±9,3 7

2 43,8±9,3* 7 2 37,5±5,6 6

3 группа
(n=38)

Мочевыде-
лительной 
системы

1 42,1±8,0 16
Кишеч-

ника

1 23,7±6,9 9
2 26,3±7,1 10 2 15,8±5,9 6
4 2,6±2,6 1 - - -

4 группа
(n=12)

Мочевыде-
лительной 
системы

1 41,7±14,2 5
Кишеч-

ника

1 91,7±8,0† 11
2 50,0±14,4 6 2 8,3±8,1 1
3 8,3±8,0 1 - - -

* – различия статистически значимы относительно аналогич-
ного показателя в первой группе (p<0,05)

† – различия статистически значимы относительно аналогич-
ного показателя в третьей группе (p<0,001)
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Во второй группе лучевые реакции первой степе-
ни со стороны мочевыделительной системы были у 8 
пациентов (50,0±12,5%), в 7 случаях – второй степе-
ни (43,8±9,3%, p<0,05), всего во второй группе луче-
вые реакции со стороны мочевыделительной систе-
мывыявлены в 15 наблюдениях (93,4±6,2%, p<0,05). 
Таким образом, наблюдалось статистически досто-
верное увеличение частоты лучевых реакций 1-2 
степеней со стороны мочевыделительной системы во 
второй группе (p<0,05). Лучевые реакции кишечни-
ка первой степени были у 7 пациентов (43,8±9,3%) 
и второй степени – у 6 (37,5±5,6%, p>0,05). Все-
го лучевые реакции первой и второй степеней 
были в этой группе в 13 наблюдениях (81,3±9,7%).

В третьей группе (разовая доза брахитерапии  
8,5 Гр, орхиэктомия перед лучевым лечением) луче-
вые реакции мочевыделительной системы первой сте-
пени наблюдались у 16 пациентов (42,1±8,0%), второй 
– у 10 (26,3±7,1%), четвертой –у 1 (2,6±2,6%).Всего в 
третьей группе частота лучевых реакций мочевыде-
лительной системы составила 71,0±7,4%. Со стороны 
кишечника в третьей группе лучевые реакции были 
первой степени в 9 случаях (23,7±6,9 %), второй сте-
пени – в 6 (15,8±5,9%). Всего лучевые реакции в этой 
группе наблюдались у 26 пациентов (39,5±7,9%).

В четвертой группе (разовая доза брахитерапии  
9,5 Гр, орхиэктомия перед лучевым лечением) лу-
чевые реакции мочевыделительной системы первой 
степени наблюдались у 5 пациентов (41,7±14,2%), 
второй – у 6 (50,0±14,4%), 3 – у 1 (8,3±8,0%). Всего в 
четвертой группе частота лучевых реакций мочевы-
делительной системы составила 100,0%.У всех 12 па-
циентов четвертой группы (100%) наблюдались луче-
вые реакции кишечника. Лучевые реакции кишечника 
первой степени в четвертой группе были в 11 случаях  
(91,7±8,0 %), что превышало частоту лучевых реакций 
первой степени со стороны кишечника, в третьей груп-
пе (p<0,001), второй степени – в 1 случае (8,3±8,0%).

Таким образом частота лучевых реакций 1-2 сте-
пеней со стороны мочевыделительной системы и ки-
шечника была выше в группах с разовой дозой брахи-
терапии 9,5 Гр по сравнению с группой с разовой дозой 
брахитерапии 8,5 Гр. Следует отметить, что лучевые 
реакции 1-2 степеней не приводили к необходимости 
отмены лучевого лечения и купировались в течение 
2-4 недель, находясь, таким образом, на приемлемом 
уровне. Их частота сопоставима с лучевыми реакци-
ями, возникающими при лучевой терапии рака пред-
стательной железы, по литературным данным [4, 7]. 

Выводы: 
1. При местно-распространенном (T3a) и локали-

зованном раке предстательной железы с неблагопри-
ятным прогнозом частота нормализации уровня ПСА 
(<2 нг/мл) возрастает с увеличением дозы брахитера-
пии с 8,5 до 9,5 Гр (2 имплантации по одной фракции) 
при сочетанной лучевой терапии через 3 и 6 месяцев 
после ее окончания.

2. При сочетанной лучевой терапии местно-рас-
пространенного и локализованного рака предста-
тельной железы, в комплексе с двусторонней орхи-
эктомией динамика ПСА обусловлена тотальной 
андрогенной  блокадой.

3. С увеличением дозы брахитерапии с 8,5 до  
9,5 Гр (2 имплантации по одной фракции) при соче-
танной лучевой терапии возрастает частота острых 
лучевых реакций 1-2 степеней со стороны мочевыде-
лительной системы и кишечника, не достигая степе-
ней, вынуждающих прервать лучевое лечение.

Заключение 
Сочетанная лучевая терапия местно-распростра-

ненного и локализованного рака предстательной 
железы с увеличением разовой дозы брахитерапии 
с 8,5 Гр до 9,5 Гр сопровождается увеличением ча-
стоты нормализации уровня простатспецифическо-
го антигена (< 2нг/мл) и лучевых реакций 1-2 сте-
пеней мочевыделительной системы и кишечника.
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DYNAMICS OF PROSTATE-SPECIFIC ANTIGEN AFTER COMBINED RADIOTHERAPY FOR 
PROSTATE CANCER WITH DIFFERENT DOSE BRACHYTHERAPY

1-Ovchinnikov V. A., 2-Dovnar O. S., 2-Zhmakina E. D.,1-Gubar L. M.
1-Educational Establishment "Grodno State Medical University", Grodno, Belarus 
2-Health Care Institution "Grodno Regional Clinical Hospital", Grodno, Belarus

Aim: to evaluate early results of combined radiotherapy with the use of different single doses (8,5Gy and 9,5Gy) of high-
dose brachytherapy for radical treatment of prostate cancer. 87 patients with prostate cancer received radiation therapy 
(brachytherapy with 192Ir and external beam radiotherapy with60Co). Brachytherapy (two implants and two fractions) 
9,5Gy compared to 8,5Gy increased the frequency of normalization (<2 ng/ml) PSA after 3 and 6 months. The frequency of 
radiation reactions 1-2 Grades increased with a single dose of 9,5Gy. 

Key words: prostate specific antigen, increased doses, combined radiation therapy, prostate cancer.


