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Целью данного исследования являлась оценка предварительных результатов комплексного лечения больных местно-рас-
пространенным раком грудного отдела пищевода с использованием предоперационной химиолучевой терапии.
Материалы и методы. В исследование были включены 26 пациентов (мужчины и женщины старше 18 лет) с плоскоклеточ-
ным раком грудного отдела пищевода с распространенностью болезни сT3-4аN0-3M0. Всем пациентам в плане комплексного
лечения проводилась предоперационная химиотерапия по схеме: паклитаксел 175 мг/м2 в 1-й день; цисплатин 75 мг/м2 в 
1-й день; лейковорин 50 мг в 1–3-й дни; 5-фторурацил 425 мг/м2 струйно в 1–3-й дни или вместо лейковорина и 5-фторураци-
ла использовали капецитабин 1500 мг/м2 (1–14-й дни), каждые 3 нед с последующим химиолучевым лечением (РОД 2 Гр,
СОД 44–46 Гр) на фоне еженедельного введения паклитаксела 50 мг/м2 и карбоплатина AUC2. Оценка предварительных ре-
зультатов проводилась по уровню выраженности токсичности лекарственной терапии, степени лечебного патоморфоза и ча-
стоте послеоперационных осложнений. 
Результаты исследования. R0-резекции выполнены 24 (92%) пациентам. Микроскопические проявления опухоли в прокси-
мальном крае резекции (R1) выявлены у 2 (8%) больных. Лечебный лекарственный патоморфоз был изучен у всех 26 пациен-
тов. При морфологическом исследовании удаленного препарата у 8 (31%) пациентов не выявлено опухолевых клеток, что
было расценено как полный эффект проведенной в предоперационном периоде химиотерапии. Патоморфоз 3-й степени на-
блюдали у 9 пациентов, что составило 35%. 
Таким образом, используемая стратегия предоперационной химиотерапии и химиолучевой терапии является перспектив-
ным направлением в улучшении отдаленных результатов лечения.
Ключевые слова: местно-распространенный рак пищевода, комплексное лечение рака пищевода, индукционная химиоте-
рапия, лечебный патоморфоз.
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Abstract
The objective of this study was to evaluate the preliminary results of the complex treatment of patients with locally advanced tumors of
the thoracic esophagus after pre-operative chemordiation therapy.
Materials and methods. Men and women (n=26) over 18 years of age with histologically squamous cell carcinoma tumors T3-4aN0-3M0
of the thoracic esophagus were included in our study. In this group of patients we performed pre-operative chemotherapy: paklitaxel 
175 mg/м2 first day; cisplatin 75 mg/м2 first day; leucovorin 50 mg 1–3 days; 5-ftoruracil 425 mg/м2 1–3 days or instead of leucovorin
and 5-ftoruracil we used capecitabine 1500 mg/м2 1–14 days, every 3 weeks followed by chemoradiation therapy (РОД 2 Gy, СОД 
44–46 Gy) with weekly used of chemotherapy.
We analyzed the preliminary results of the complex treatment in terms of the severity of toxicity, therapeutic pathomorphosis and reduc-
tion in the tumor stage and the number of postoperative complications. 
R0-resections were performed in 24 (92%) patients. Microscopic manifestations of the tumor in the proximal margin of resection (R1)
were detected only in 2 (8%) patients.
Therapeutic pathomorphosis was studied in all 26 patients. In the histological study, 8 (31%) patients did not have tumor cells, which
was regarded as the complete effect of chemotherapy in the preoperative period. Pathomorphosis of grade 3 was observed in 9 pati-
ents, which was 35%.
Thus, the used strategy of preoperative chemotherapy and chemoradiotherapy is a promising direction in improving long-term treatment
outcomes.
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Введение
Рак пищевода (РП) является высокозлокачественной опу-

холью, который характеризуется ранней лимфогенной дис-
семинацией и местным распространением на окружающие
органы и ткани.

В настоящее время в связи с некоторым увеличением ча-
стоты, а также эпидемиологическими особенностями рас-
пространения РП привлекает к себе все большее внимание.
Несмотря на то, что среди онкологических заболеваний в
мире РП занимает 8-е место, каждый год во всем мире реги-
стрируется 481 тыс. новых случаев, что составляет 3,8% от
общего числа выявления рака. Ежегодно от РП погибает 
401 тыс. человек, что составляет 5,4% в структуре общей
смертности от онкологических заболеваний [1].

В России в 2012 г. выявлены 7299 новых случаев заболева-
ния РП [2]. Стандартизированный показатель заболеваемо-
сти в 2012 г. составил среди мужчин – 6,35±0,09, среди жен-
щин – 0,93±0,03 случая в год на 100 тыс. населения. Число
умерших от РП в 2012 г. составило 6496 человек. В Чукот-
ском автономном округе зарегистрирован наибольший по-
казатель заболеваемости на территории России в 2012 г.
(17,61±9,72 случая на 100 тыс. населения). Индекс агрессив-
ности опухоли (соотношение числа умерших больных к
числу заболевших) РП в России составил 0,89 в 2012 г. [2].

Борьба с курением и употреблением алкоголя привела к
снижению заболеваемости плоскоклеточным РП, в то время
как частота аденокарциномы пищевода возрастает, что от-
четливо прослеживается как в США, так и в Европе, особен-
но среди белого населения [3–5]. В развивающихся странах
показатели заболеваемости плоскоклеточным РП остаются
достаточно стабильными или имеют небольшую тенден-
цию к снижению [6]. 

До настоящего времени стандартом лечения больных РП
является хирургический метод, однако отдаленные резуль-
таты остаются неудовлетворительными. Так, по данным
J.Muller и соавт. [7], 5-летняя выживаемость после хирурги-
ческого лечения составляет 20%. На исход заболевания ока-
зывают влияние как развитие локального рецидива, так и
появление отдаленных метастазов. Для улучшения результа-

тов лечения РП было проведено множество исследований,
направленных на сравнение результатов разных терапевти-
ческих подходов в лечении данной патологии.

Целью нашего исследования являлось изучение непосред-
ственных результатов комплексного лечения больных плос-
коклеточным раком грудного отдела пищевода, получавших
на первом этапе химиолучевую терапию (ХЛТ) с последую-
щим хирургическим лечением. Результаты исследовались на
основании переносимости проведенного лечения, оценке
токсичности и лечебного патоморфоза, изучении частоты
послеоперационных осложнений и летальности. 

Материалы и методы
Данное исследование является проспективным. В период

2012–2017 гг. в отделении торакальной хирургии и в отде-
лении клинической фармакологии и химиотерапии ФГБУ
«НМИЦ онкологии им. Н.Н.Блохина» Минздрава России
пролечены 26 пациентов с местно-распространенным ре-
зектабельным раком грудного отдела пищевода с распро-
страненностью опухоли сT2-4aN0-3M0. Критериями исключе-
ния явились: проведение химиотерапии или лучевой тера-
пии по поводу злокачественных новообразований, наличие
опухолевых свищей, статус ECOG>2, а также выраженная со-
путствующая патология. Для оценки распространенности
опухолевого процесса выполнялось инструментальное об-
следование больных, включающее фиброэзофагогастро-
дуоденоскопию, эндосонографию, спиральную компьютер-
ную томографию органов грудной клетки и брюшной поло-
сти с пероральным и внутривенным контрастированием,
ультразвуковое исследование мягких тканей шеи и органов
брюшной полости, бронхоскопию. Клиническое стадиро-
вание проводилось по системе TNM классификации Амери-
канского объединенного противоракового комитета (AJCC,
2009, 7-й пересмотр).

Средний возраст пациентов составил 58,96±8,83 года,
среди которых 17 (65,4%) мужчин и 9 (34,6%) женщин.

Распределение больных в зависимости от локализации
опухоли, клинической стадии заболевания представлены в
табл. 1, 2.
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Таблица 1. Распределение больных в зависимости от локализации опухоли

Локализация опухоли
Число пациентов 

абс. %
Верхнегрудной отдел 1 3,84
Среднегрудной отдел 1 3,84
Нижнегрудной отдел 13 50
Верхне- и среднегрудной отдел 5 19,25
Средне- и нижнегрудной отдел 6 23,07

Таблица 2. Распределение пациентов в зависимости от распространенности опухолевого процесса
Стадия Первичная опухоль Регионарные лимфоузлы Отдаленные метастазы Число больных %
IB T2 N0 M0 0 0
IIА T3 N0 M0 2 7,69
IIB T1,2 N1 M0 6 23,07

IIIA
T4а
T3
T1,2

N0
N1
N2

M0 7 26,92

IIIB T3 N2 M0 7 26,92

IIIC
T4а
T4b

Любая Т

N1,2
Любая N

N3

M0
M0
M0

2 7,69

IV Любая T Любая N M1 2 7,69



Всем пациентам на первом этапе лечения были проведе-
ны 2 курса индукционной полихимиотерапии: паклитаксел
175 мг/м2 в 1-й день; цисплатин 75 мг/м2 в 1-й день; лейко-
ворин 50 мг в 1–3-й дни; 5-фторурацил 425 мг/м2 струйно в
1–3-й дни или вместо лейковорина и 5-фторурацила ис-
пользовали капецитабин 1500 мг/м2 (1–14-й дни), каждые 
3 нед. После химиотерапии пациентам проводили химио-
лучевое лечение. Лучевая терапия проводилась с использо-
ванием линейных ускорителей электронов с энергией фо-
тонного пучка 6–18 МэВ. Разовая очаговая доза составляла
2,0 Гр, суммарная очаговая доза для предоперационного
курса – 44,0–46,0 Гр. В объем облучения включались пер-
вичная опухоль, лимфоузлы средостения, парагастральные
и шейно-надключичные лимфатические узлы. Лучевая тера-
пия сопровождалась 4–5 еженедельными введениями хи-
миопрепаратов (паклитаксел 50 мг/м2, карбоплатин AUC2);
см. рисунок.

Всем пациентам в период планирования лечения прово-
дили тщательное обследование, позволяющее адекватно
оценить распространенность онкологического процесса и
функциональный статус больного. После постановки пред-
варительного диагноза все пациенты обсуждались коллеги-
ально с участием торакального хирурга, химиотерапевта,
радиолога и анестезиолога-реаниматолога. Консилиум
определял тактику лечения, необходимость дополнитель-
ного обследования и назначения консультации профиль-
ных специалистов при наличии клинически значимой со-
путствующей патологии.

Комплексную оценку эффекта предоперационного лече-
ния проводили через 2–4 нед после ХЛТ с использованием
фиброэзофагогастродуоденоскопии с эндосонографией и
компьютерной томографии с внутривенным контрастиро-
ванием. Важным клиническим признаком оценки эффекта
предоперационного лечения является уменьшение степени
дисфагии. Для оценки токсичности выполняли общий ана-
лиз крови, биохимический анализ, коагулограмму, которые
производили еженедельно в течение всего курса предопера-
ционного лечения. 

Всем пациентам в сроки от 4 до 8 нед после окончания
лечения выполнялась субтотальная резекция пищевода с
одномоментной пластикой.

Статистические расчеты проводили с использованием
программы Statistica 8.0 (StatSoft, USA).

Результаты исследования
Полный запланированный курс предоперационного

лечения проведен всем 26 пациентам.
Наиболее частыми проявлениями гематологической ток-

сичности явились нейтропения и тромбоцитопения. Ней-
тропения развилась у 15 (57,69%) пациентов. У большинства
больных нейтропения была невыраженной и носила прехо-
дящий характер, требующий специальной терапевтической
коррекции. Тромбоцитопения отмечена у 15 (57,69%) боль-
ных. Преимущественно диагностировалась тромбоцитопе-
ния 1 и 2-й степени – у 14 (53,84%) больных, тромбоцитопе-
ния 2 и 3-й степень наблюдалась у 2 (7,69%) пациентов.

У 8 (30,77%) пациентов наблюдались явления тошноты с
эпизодами рвоты 1-й степени. При адекватном использова-
нии современных противорвотных препаратов данного
осложнения удавалось избежать, а при наличии купировать.

Несмотря на то что осложнения в процессе ХЛТ разви-
лись у подавляющего числа пациентов, степень их тяжести
не была значимой, и практически во всех случаях они под-

давались коррекции. У большинства пациентов – 16
(61,53%) лучевое лечение сопровождалось эзофагитом, у 15
(57,69%) больных – 1 и 2-й степени и лишь у одного паци-
ента – 3-й степени выраженности. 

Все пациенты были прооперированы в течение 4–8 нед
после окончания предоперационной терапии в объеме суб-
тотальной резекции пищевода с одномоментной эзофаго-
пластикой.

Полный морфологический ответ в опухоли после пред-
операционного лечения был достигнут у 8 из 26 пациентов –
30,7% (ypT0N0); у 9 (34,7%) пациентов наблюдали 3-ю сте-
пень лечебного патоморфоза и у 5 (19,23%) пациентов от-
мечалась умеренная или минимальная регрессия (1–2-я
степень лечебного патоморфоза). 

Прооперировать радикально (R0) удалось 24 (92%) паци-
ента. Микроскопические проявления опухоли в прокси-
мальном крае резекции (R1) выявлены всего у 2 (8%) паци-
ентов.

Летальный исход в послеоперационном периоде наблю-
дался у 1 (3,84%) пациента. Причиной смерти явились сеп-
сис на фоне двусторонней пневмонии и развитие полиор-
ганной недостаточности.

Обсуждение
На сегодняшний день хирургическое вмешательство яв-

ляется основным и наиболее эффективным методом лече-
ния РП. На ранних стадиях заболевания 5-летняя выживае-
мость составляет более 70% [8]. Однако большая часть паци-
ентов на момент обращения имеют стадию болезни 
Т>2×N>0, и эффективность одного лишь хирургического
лечения является неудовлетворительной [9].

Низкая эффективность хирургического метода, высокая
эффективность ХЛТ стали основанием для изучения резуль-
татов неоадъювантного лечения при потенциально опера-
бельном РП [10].

Существует несколько возможных объяснений преиму-
щества ХЛТ при РП. Прежде всего, химиотерапия оказывает
радиосенсибилизирующий эффект, усиливающий воздей-
ствие лучевой терапии. Также она уменьшает вероятность
прогрессирования заболевания во время предоперацион-
ного лечения, ингибируя пролиферацию опухолевых кле-
ток, уменьшает продолжительность предоперационного
лечения. В исследовании RTOG 85-01 при сравнении эф-
фективности ХЛТ и лучевой терапии у больных местно-рас-
пространенным РП 5-летняя выживаемость составила 27 и
0% соответственно [10]. На основании результатов данного
исследования ХЛТ стала стандартом лечения для этой кате-
гории больных.

По результатам метаанализа, проведенного в исследова-
ниях D.Wang и соавт., гистологическая принадлежность
опухоли определяет чувствительность к ХЛТ. По данным
этого исследования, пациенты с плоскоклеточным РП
имеют лучший эффект от комплексного лечения в сравне-
нии с аденокарциномой [11]. Данный факт может иметь не-
сколько объяснений. Во-первых, плоскоклеточный РП име-
ет более выраженный злокачественный потенциал и чаще
метастазирует во внутригрудные и шейные лимфоузлы, что
диктует необходимость выполнения более агрессивной
лимфодиссекции. Кроме того, плоскоклеточный РП более
чувствителен к лучевой терапии и химиотерапии, чем аде-
нокарцинома [11]. Таким образом, добавление ХЛТ в алго-
ритм лечения потенциально улучшает терапевтический ре-
зультат.
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Схема проведения ХЛТ.
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Сведения об авторах

В качестве параметра оценки результатов лечения боль-
ных резектабельным РП, получавших предоперационную
ХЛТ, большинство авторов используют частоту выполнения
радикальных R0 резекций [12]. К примеру, в исследовании
CROSS частота резекций R0 среди больных, получавших
ХЛТ, составила 92% в сравнении с группой, получившей
только хирургическое лечение (69%) [13]. В нашем исследо-
вании частота выполнения резекций R0 составила 90%. По-
мимо частоты выполнения резекций R0 немаловажным па-
раметром, учитываемым большинством исследователей, яв-
ляется безрецидивная выживаемость, которая значительно
выше у больных, получавших комплексное лечение, чем у
пациентов, получавших только хирургическое лечение.

Частота полного морфологического ответа в нашем ис-
следовании составила 30,7%, а в исследовании CROSS дан-
ный показатель для пациентов с плоскоклеточным раком
достигал 50%, что может объясняться меньшей распростра-
ненностью опухолевого процесса у больных в зарубежном
исследовании [13].

Также немаловажным фактором является частота после-
операционных осложнений, ассоциированных с проведе-
нием ХЛТ, которая, по мнению многих авторов, существен-

но не отличается от пациентов, оперированных и не полу-
чавших неоадьювантного лечения [14, 15].

Проведение неоадъювантной химиотерапии в режиме
паклитаксел + цисплатин + 5-фторурацил на первом этапе
лечения в нашем исследовании сопровождалось объектив-
ным эффектом, включая уменьшение степени дисфагии. За
счет последнего фактора удавалось скорректировать нутри-
тивный статус больных, что способствовало улучшению пе-
реносимости ХЛТ и позволяло пациентам достичь этапа
оперативного лечения без значимого дефицита массы тела.

Лечение пациентов с РП является актуальной проблемой
современной клинической онкологии. Выбор тактики лече-
ния зависит от стадии заболевания, локализации опухоли,
гистологического типа и функционального статуса пациен-
та. Предоперационная ХЛТ позволяет добиться полной ре-
грессии опухоли у 30,7% пациентов и не сопровождается
клинически значимыми осложнениями. Сочетание пред-
операционной химиотерапии, предоперационной ХЛТ с
последующим хирургическим лечением при местно-рас-
пространенном раке грудного отдела пищевода может улуч-
шить онкологические результаты, однако данный факт тре-
бует дальнейшего исследования.
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