
ЛУЧЕВАЯ ТЕРАПИЯ

Введение

Лучевая терапия (ЛТ) рака пищевода (РП)

является одним из самых агрессивных злокаче-

ственных новообразований и занимает седьмое

меcто в структуре смертности в мире. Индекс

агрессивности при РП крайне высок и

составляет 95 %. В 2018 г. в мире за ре гист ри -

ро ва но 456 тыс. новых случаев РП. Кумулятив-

ный риск развития РП составил 0,4 % [1]. В Рос-

сийской Федерации выявлено в 2018 г. 1849 но-

вых случаев (прирост составил 292 по сравне-

нию с 2008 годом) [2]. У больных на ранних ста-

диях РП специфические симптомы заболева-

ния обычно отсутствуют. У большинства боль-

ных диагностируются распространенные ста-

дии РП, когда появляются характерные жалобы

– дисфагия. Для РП характерно раннее лимфо-

генное метастазирование. Даже при стадии Т1

риск лимфогенного метастазирования со став -

ля ет 30–50 %. Несмотря на все предпринимае-

мые усилия, направленные на совершенство-

вание методов лечения, РП имеет плохой про-

гноз. В настоящее время идет активный поиск

эффективных методов лечения больных РП.
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Разработана методология планирования сочетанной лучевой терапии больных плоскоклеточ-
ным раком пищевода (РП). РП представляет собой злокачественное заболевание с низкими пока-
зателями выживаемости и ограниченными возможностями лечения на поздних стадиях. В неко-
торых случаях оперативное вмешательство является наиболее успешным методом лечения. Од-
нако большинство пациентов на момент постановки диагноза являются неоперабельными. Для
таких пациентов химиолучевая терапия является альтернативой. На основе новых технологий
разработана методика сочетанной лучевой терапии РП. Представлены методические аспекты
сочетанной химиолучевой терапии, включающей в себя дистанционное конформное облучение
на фоне химиотерапии и внутрипросветную лучевую терапию. Разработан рациональный поэ-
тапный подход к комбинированному консервативному лечению, включая диагностику, топомет-
рическую подготовку, оконтуривание целевых объемов и органов риска, выбор режима фракцио-
нирования, 3D планирование, а также непосредственно лечение. Соблюдение методологических
принципов сочетанного химиолучевого лечения позволяет снизить частоту ранних и поздних
осложнений.
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Операция является стандартным мето-
дом лечения резектабельного РП, которая при-
меняется в монорежиме при ранних стадиях
заболевания или после неоадьювантной хи-
миолучевой терапии (ХЛТ) при местнораспро-
страненном процессе [3–5]. При отказе больных
от операции, оптимальной опцией является са-
мостоятельная одновременная ХЛТ. Результаты
клинических исследований показали, что про-
веденная ХЛТ больным T1–2N0M0 стадий, с при-

менением современных технологий ЛТ и хи-
миотерапии (ХТ), не уступают по эффективно-
сти хирургическому лечения. Показатели 5-
летней общей выживаемости больных после
хирургического лечения составляют 90 %, а
после ХЛТ – 86,2 % (р=0,255). Таким образом,
ХЛТ при раннем РП, являясь неинвазивным
методом лечения, улучшает качество жизни
пациентов при одинаковых показателях общей
выживаемости [6].

В настоящее время стандартом лечения
неоперабельных больных РП является
одновременная ЛТ при дозе 50,4 Гр и ХТ цис-
платином+5-фторурацилом. ЛТ в монорежиме
применяется только с паллиативной целью или
пациентам, имеющим противопоказания к ХТ
(RTOG 85-01 [7]). С целью улучшения локально-
го контроля оправдано подведение больших
канцерицидных доз в опухоль. Однако эскала-
ция дозы с помощью дистанционной ЛТ (ДЛТ)
до 64-64,8 Гр, даже с применением современ-
ных технологий, как показано в исследованиях
INT 0123 RTOG 94-05 и The Artdeco, привела к
увеличению частоты постлучевых осложнений
5-й степени, числа летальных исходов и сниже-
нию показателей общей выживаемости [8–10].

Внутрипросветная ЛТ при высокой мощ-
ности дозы (брахитерапия – БТ) имеет преиму-
щества по сравнению с ДЛТ: нивелирует сме-
щение мишени, уменьшает дозовую нагрузку в
нормальных тканях, обеспечивает максималь-
но быстрое и точное подведение дозы в опу-
холь, значительно дешевле и доступнее других
высокоточных методов лечения, таких как то-
мотерапия и протонная терапия. Многие про-
веденные исследования продемонстрировали
преимущество сочетанной ЛТ c увеличением
дозы по сравнению с ДЛТ [11–14].

В настоящее время нет единого подхода к
выбору оптимального режима сочетанной ЛТ с
одновременной ХТ. Теоретически подведение
однократной большой дозы может оказать бо-
лее эффективное локальное воздействие на
опухоль, чем при подведении нескольких фрак-

ций меньшей дозы. Однако при подведении
однократных доз, равных 12–15 Гр, после
50–60 Гр ДЛТ приводит к высокой частоте позд-
них лучевых повреждений 5-й степени
(12–14 %). Меньшие дозы за фракцию ухуд-
шают показатели локального контроля [15].
Также нет единого подхода в последовательном
применении ДЛТ и и внутриполостного облуче-
ния опухоли у больных РП. В связи с этим раз-
работка методических аспектов и режимов со-
четанной ЛТ в комбинации с ХТ больным не-
операбельным РП представляется весьма акту-
альной.

Материал и методы 

В НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина про-
ведено лечение 20 больных неоперабельным
РП. Медиана возраста составила 72,9 года
(51–89 лет). Соотношение мужчин и женщин
3:2. Все больные имели плоскоклеточный РП. У
10 пациентов диагностирован плоскоклеточ-
ный рак умеренной степени, у 7 – низкой степе-
ни дифференцировки и у 3 – высокой степени
дифференцировки. У большинства больных ди-
агностирована стадия Т3 (n=12). У 14  выявлены

метастазы в регионарных лимфоузлах (ЛУ).
Распределение больных по международной
классификации стадий TNM представлено в
табл. 1.

У 14 больных опухоль локализовалась в
средней трети пищевода, у 4 – в нижней трети и
у двух – в верхней трети. У 3 пациентов верифи-
цированы метастазы в шейно-надключичных
ЛУ, что соответствовало символу М1. Про тя -

жен ность опухоли до 5 см зарегистрирована у
11 пациентов, у 8 – от 5 до 10 см. У одного паци-
ента протяженность опухоли составила более
10 см. Большинство больных (60 %) имели тя-
желую сердечно-сосудистую патологию. Оцен-
ка общего состояния этих больных по шкале
ECOG составляла 1–2.

Ф.О. Захидова и соавт. Методические аспекты сочетанной лучевой терапии... 37

2020, № 3“МЕДИЦИНСКАЯ ФИЗИКА”

Таблица 1
Распределение пациентов раком пищевода

по международной системе TNМ
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Больные, имеющие противопоказания к
БТ (локализация опухоли в шейном отделе пи-
щевода, инвазия опухоли в трахею и бронхи,
пищеводный свищ, стеноз пищевода 4-й степе-
ни, статус ECOG 3–4) были исключены из ис-
следования. С целью оценки распространенно-
сти процесса и определения оптимальной так-
тики и планирования лечения всем больным
проводили комплексное обследование, вклю-
чающее эзофагогастродуоденоскопию с био-
псией, эндосонографию (эндо-УЗИ), фибро-
бронхоскопию, КТ органов грудной клетки и

брюшной полости, ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ.
На первом этапе больные получали ДЛТ

под контролем визуализации ежедневно по 2 Гр
до 46 Гр, одновременно с внутривенной поли-
химиотерапией еженедельно. На втором этапе,
после купирования мукозита, выполняли внут-
рипросветное облучение ложа первичной опу-
холи на аппарате MicroSelectron HDR 2–3
фракциями по 5 Гр с интервалом 6–7 дней. Доза
за курс лечения соответствовала 58,5 Гр
(EQD2, при α/β=10 Гр) и 64,8 Гр (EQD2, при
α/β=10 Гр), соответственно.

Этапы сочетанной лучевой терапии

1 этап. Установка рентгеноконтраст-
ных навигационных клипс

Одним из наиболее важных этапов пла-
нирования лучевого лечения РП является точ-
ная визуализация размеров и протяженности
первичной опухоли. Этот принципиальный мо-
мент позволяет в дальнейшем более тщательно
спланировать целевые объемы облучения при
дистанционной и контактной ЛТ. При выполне-
нии КТ органов грудной полости не всегда воз-
можно достоверно разграничить измененную
опухолью слизистую оболочку стенки пищево-
да с неизмененной ее частью. С этой целью под
эндоскопическим контролем на проксималь-
ную и дистальную границы опухоли на слизи-
стую оболочку пищевода устанавливали две
рентгеноконтрастные навигационные клипсы.
При полуциркулярном распространении опухо-
ли, с целью исключения кровотечения, уста-
новку клипс проводили на противоположной от
опухоли стенке пищевода. Рентгеноконтраст-
ные клипсы позволяют также с максимальной
точностью выполнять ежедневный контроль
лечения непосредственно перед каждым сеан-
сом ЛТ на ускорителе электронов с помощью

киловольтной визуализации, а также оцени-

вать динамику регрессии опухоли при проведе-

нии ХЛТ с возможным дальнейшим про ве де ни -

ем адаптированной ЛТ (рис. 1).

2 этап. Топометрическая подготовка 
к проведению ДЛТ

Всем больным РП проводили топометрию

на КТ-симуляторе Light Speed RT 16 (GE)

(рис. 2). Больных укладывали на стол КТ-скане-

ра с помощью фиксирующего устройства

MammaBoard в положении лежа на спине с под-

нятыми вверх руками. Применение иммобили-

зации и лазерных систем позволяет достичь

идентичности укладки пациентов при топомет-

рии и при проведении сеансов ЛТ. На кожу

больных наносили метки в одной плоскости по

проекции лазеров: метку для референсной точ-

ки на уровне середины тела грудины и 2 боко-

вые метки на уровне средней аксиллярной ли-

нии. Шаг сканирования составлял 0,25 см. В

объем КТ-исследования включали грудную

клетку. При локализации опухоли в верхнегруд-

ном отделе в объем сканирования включали

также шейно-надключичную область, а при ло-

кализации опухоли в нижнегрудном отделе –

брюшную полость.
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Рис. 1. Рентген-контрастные навигационные клип-
сы, установленные на дистальной и проксимальной
границе опухоли пищевода



3 этап. Оконтуривание целевых объемов
и органов риска

Полученные КТ-изображения загружали
в планирующую систему, оснащённую модуля-
ми для совмещения изображений, оконтурива-
ния целевых объемов и органов риска, вирту-
альной симуляции и просмотра планов облуче-
ния. Оконтуривание объемов проводили на ос-
нове атласа и руководств по оконтуриванию
[16]:

1. GTV – макроскопический объем опухо-
ли, определяемый по расстоянию между нави-
гационными клипсами в просвете пищевода, а
также с учетом данных КТ, ПЭТ/КТ, эндо-УЗИ.

2. CTV – клинический объем мишени –
включал GTV, область субклинического распро-
странения опухоли и регионарные ЛУ. При ме -
ня ли следующие отступы: +3,5 см от прокси-
мальной и дистальной границ GTV и +1 см во-
круг GTV. Отступ при оконтуривании ре гио нар -

ных ЛУ соответствовал 0,5–1 см во всех на-
правлениях от границ ЛУ. В зависимости от ло-
кализации опухоли в клинический объем
облучения включали следующие ЛУ:

 надключичные, параэзофагальные, претра-
хеальные, под- и прекаринальные при лока-
лизации опухоли в шейном отделе
пищевода;

 пара- и претрахеальные, нижние параэзо-
фагальные, под- и прекаринальные при ло-
кализации опухоли в среднегрудном отделе;

 подключичные, параэзофагальные, претра-
хеальные, под- и прекаринальные, пара-
гастральные при опухоли в нижнегрудном и
абдоминальном отделах пищевода.

3. В PTV – планируемый объем мишени,
включали CTV с добавлением объема облуче-
ния, рассчитанного на физиологическую под-
вижность органов, а также с учетом погрешно-
стей при укладке пациента. Оптимальными от-
ступами от CTV к РTV считали: кпереди, и
кзади +(7–8) мм, латерально +(5–7) мм, кранио-
каудально +10 мм. На рис. 3 и 4 представлен
пример оконтуривания клинического объема
мишени.

4. Органы риска. Оконтуривали: легкие
(левое и правое), сердце, спинной мозг на всем
протяжении, трахею и главные бронхи (вклю-
чая бифуркацию), плечевое нервное сплетение,
гортань (при опухолях верхней трети пищево-
да), обе почки, печень, желудок, 12-перстную
кишку (при опухолях нижней трети пищевода).

4 этап. 3D планирование и проведение ДЛТ

Объемное планирование осуществляли
на планирующих станциях XIО с последующим
занесением полученных данных в единую ин-
формационную систему ARIA. Планирование
проводили с учетом параметров облучения: вид
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Рис. 2. Положение пациента во время топометри-
ческой подготовки на КТ-сканере

Рис. 3. Оконтуривание клинического объема мишени
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и энергия излучения, размеры, направления и
количество пучков, относительная доза, прихо-
дящаяся на каждый пучок. Рассчитывали рас-
пределение дозы, целесообразность примене-
ния защитных блоков и компенсаторов, прово-
дили анализ гистограммы доза–объем. Со-
вместно с медицинским физиком выбирали оп-
тимальный план облучения, который соответ-
ствовал предписанным дозам в заданных объе-
мах и критических органах согласно ру ко вод -
ству QUANTEC (табл. 2).

5 этап. Симуляция сеанса ДЛТ и облучение

Положение пациента на столе ускорителя
должно быть идентично положению во время
топометрической подготовки. Визуализацию
объема облучения осуществляли на столе уско-
рителя с помощью КТ-сканера в коническом
пучке для сопоставления параметров предва-
рительно составленного плана облучения и его

коррекции в соответствии с реальной карти-
ной. Выполняли совмещение изображений по
рентгеноконтрастным клипсам разметочной и
контрольной КТ. С помощью виртуальной си-
муляции сеанса запланированного курса ЛТ на
поверхности тела обозначали ориентиры (ре-
перные точки), необходимые для совмещения
системы координат томографических изобра-
жений и аппарата. После виртуальной си му ля -
ции осу щест вля ли ДЛТ по 2 Гр 5 раз в неделю,
1 раз в день, до дозы 46 Гр.

6 этап. Внутрипросветное облучение 
ложа первичной опухоли

Для проведения внутрипросветной БТ ло-
жа первичной опухоли, при топометрии в про-
свет пищевода вводили назогастральный зонд
с последующим проведением по нему имитато-
ра источников и эндостата под рентгенологи-
ческим контролем. Дистальный конец имита-
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Рис. 4. Оконтуривание целевых объемов мишени

Таблица 2
Предписанные величины доза–объем для различных органов при планировании 

лучевой терапии
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тора располагался на расстоянии 3–4 см от

дистального края опухоли. Выполняли рентге-

нограмму пищевода. В положении больного на

спине выполняли КТ-исследование для трех -

мер ного планирования облучения. Шаг ска ни -

ро ва ния составлял 0,25 см. Объем ис сле до ва -

ния: грудная клетка (рис. 5).

Планирование проводили с использова-

нием системы Plato. Затем выполняли построе-

ние контуров PTV и органов риска. В объём

облучения включали опухоль пищевода +2 см в

кранио-каудальных направлениях. Коррект-

ный расчет распределений дозы возможен

только при точном определении положения ис-

точника. Визуализацию источников проводи-

ли по данным КТ-топометрии. В компьютер-

ных системах, предназначенных для проведе-

ния БТ, заложены алгоритмы автоматического

определения координат источников. На экран

выводится трехмерное распределение изодоз,

мишень и положение источников. Трехмерный

расчет дозы позволяет улучшить анализ рас-

пределения дозы, покрытие объема мишени и

дозовые нагрузки на критические органы

(рис. 6).

Планирование БТ в режиме 3D имеет пре-

имущества по сравнению с 2D планированием: 

 возможность 3D-реконструкции аппликато-

ров, установленных в полости органа;

 более точная визуализация всех внутренних

органов и тканей, что позволяет улучшить

анализ дозовой нагрузки в объеме мишени и

критических органов (возможность де таль -
но го анализа ГДО) (рис. 7);

 оконтуривание объемов в любой плоскости
(в том числе и наклонной), с расширенными
возможностями обратного планирования.

Размер диаметра аппликатора очень важ-
ен для снижения дозы в слизистой оболочке и
снижения радиотоксичности БТ пищевода.
При ме ня лись аппликаторы диаметром 6 мм и
ограничение поверхностной дозы в слизистой
оболочке до 8–10 Гр.

Одним из важнейших параметров дози-
метрического планирования, кроме определе-
ния верней и нижней границы опухоли относи-
тельно эндостата, является глубина расположе-
ния предписываемой дозы. Мы основывались
на принципах лечения РП, разработанных аме-
риканским обществом брахитерапевтов. Рас-
чет дозы проводили в точке, расположенной на
расстоянии 10 мм от центральной оси источ-
ника. Предписанную дозу в мишени оценивали
по параметрам ГДО.

Сеанс БТ пищевода проводили на аппара-

те MicroSelectron HDR, источником 192Ir в ре жи -
ме 5 Гр/фр, 2–3 фракции с интервалом
6–7 дней. Для расчета доз при БТ и ДЛТ приме-
няли линейно-квадратичную радиобиологиче-
скую модель (ЛКМ) и значение полной дозы
стандартного режима фракционирования
EQD2. Для сочетанной ЛТ: дистанционная
компонента в дозе 46 Гр + БТ ложа опухоли  при
режиме 2 фракции по 5 Гр (10 Гр) суммарная
доза составила 58,5 Гр (EQD2, при α/β=10 Гр), а
для режима 3 фракции по 5 Гр, (15 Гр) суммар-
ная доза по ЛКМ соответствовала 64,8 Гр
(EQD2, при α/β=10 Гр).

Проведение КТ позволило провести 3D
планирование сеанса БТ, максимально обеспе-
чив безопасность окружающих органов и тка-
ней. Ранние лучевые осложнения выявленные
у 65 % больных, проявлялись в виде эзофагитов
1–2 степени, которые купировались через
2–3 нед после завершения курса лечения.

Для дозиметрической оценки сочетанно-
го курса ЛТ выполнено совмещение планов для
ДЛТ и локальной БТ, оконтуривание критиче-
ских органов и целевых объемов. Проведен рас-
чёт доз при БТ и ДЛТ по модели ЛКМ и EQD2 и
выполнен анализ ГДО. Показано, что выбран-
ный режим сочетанной ЛТ является оптималь-
ным и безопасным для больных РП. Поздняя
радиотоксичность диагностирована только у 3
больных и соответствовала 2-й степени.
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Рис. 5. КТ грудной клетки с имитатором источни-
ков и рентгенконтрастными клипсами



ЛУЧЕВАЯ ТЕРАПИЯ

Заключение

При проведении самостоятельной ХЛТ у
больных РП, увеличение дозы при ДЛТ, даже
при применении современных технологий, со-
провождается тяжелой острой и поздней ра-
диотоксичностью. БТ позволяет свести до ми-
нимума дозовую нагрузку на критические орга-
ны.

Выбор оптимальных режимов БТ с учетом
разовых доз, числа фракций, межфракцион-
ных интервалов, размеров аппликатора и то-
чек дозирования – это гарантия успешного
лечения больных РП. Эзофагиты, образование
стриктур, язвенных дефектов на слизистой
оболочке пищевода и свищей являются воз-
можными осложнениями при проведении соче-
танной ЛТ. Значительные различия в частоте
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Рис. 6. Планирование внутрипросветного облучения ложа опухоли

Рис. 7. Гистограмма доза–объем сеанса брахитера-
пии пищевода



осложнений связаны с положением точки дози-
рования, размером фракции и аппликатора.

Важно понимать, что повышение дозы с
помощью внутрипросветной БТ может приве-
сти к увеличению как острой, так и поздней
токсичности. Клиническое исследование [12]
продемонстрировало высокую частоту образо-
вания фистул у больных, которым проводили
БТ дозой 5 Гр за 2–3 фракции после ДЛТ в дозе
50 Гр. Авторы отметили, что частота образова-
ния фистул коррелировала с дозой БТ, равной
15 Гр, диаметром аппликатора менее 6 мм, а
также проведением химиотерапии на фоне БТ.

В нашем исследовании эзофагиты 1-й и
2-й степени отмечены у 13 (65 %) пациентов,
формирование стриктуры у 4 пациентов (20 %).
У 2 больных отмечено формирование язвенно-
го дефекта. У одного пациента через 3 мес
после облучения диагностирован пищеводно-
бронхиальный свищ. Это более низкий уровень
осложнений по сравнению с другими исследо-
ваниями.

Таким образом, БТ должна рассматри-
ваться как лечебная опция в программе комби-
нированного лечения больных местнораспро-
страненным РП. Данные литературы свиде-
тельствуют о том, что сочетание ДЛТ и БТ в
комбинации с ХТ улучшает результаты лечения
больных местнораспространенным РП. Однако
большинство исследований основаны на недо-
статочном объеме клинического материала,
что не позволяет с достоверностью сделать на-
учно обоснованные обобщения и выводы отно-
сительно выбора оптимальной тактики лече-
ния больных местнораспространенным РП.
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METHODOLOGICAL ASPECTS OF COMBINED RADIATION THERAPY FOR ESOPHAGEAL CANCER
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S.M. Ivanov1, O.A. Kravets1, M.A. Shabanov1
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A methodology for planning combined radiation therapy in patients with squamous cell carcinoma of
the esophagus is developed. Esophageal cancer is a malignant disease with low survival rates and lim-
ited treatment options in the later stages. In some cases, surgery is the most successful treatment.
However, most patients are inoperable at the time of diagnosis. For such patients chemoradiotherapy is
alternative surgery. Today, new opportunities for the treatment of the esophagus cancer have appeared,
thanks to the latest developments in the creation of new technologies. The materials of careful work are
presented, in which patients underwent a course of combined radiation therapy. Stage-by-stage plan-
ning of such treatment has been compiled, including diagnostics, topometric preparation, contouring
of target volumes and risk organs, choice of fractionation mode, 3D computer planning and the treat-
ment. Compliance with the methodological principles of combined chemoradiation treatment can sig-
nificantly reduce the incidence of early and late complications.

Key words: esophageal cancer, combined chemoradiotherapy, external beam radiotherapy, brachythera-
py, radiation therapy planning
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