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Реферат

Лечение плоскоклеточного рака головы и шеи остается актуальной и до конца не решенной про-
блемой современной онкологии. Разработана оригинальная методика индивидуальной объемно-кон-
тролируемой транзиторно-гипоксической селективной внутриартериальной химиоинфузии, которая 
сравнивалась со стандартной внутривенной химиотерапией по схеме PF при лечении рецидивов пло-
скоклеточного рака головы и шеи.

Материал и методы: В исследование включено 73 пациента с рецидивами плоскоклеточного рака 
головы и шеи после завершенного химиолучевого лечения до СОД 68–70 Гр со статусом ECOG ≥ 2. 
В 1‑ю группу включили 39 пациентов, пролеченных с использованием оригинальной методики селек-
тивной внутриартериальной химиоинфузии. Во 2‑ю группу (контрольную) включили 34 пациента, про-
леченных с помощью стандартной химиотерапии с внутривенным путем введения по схеме PF.

Результаты и обсуждение: Технический успех селективных внутриартериальных вмешательств у 
всех пациентов 1‑й группы составил 100 %. Различий в частоте и выраженности нежелательных реак-
ций, обусловленных химиотерапией, в обеих группах получено не было. Частота объективных ответов 
составила 30,8 % в 1‑й группе и 11,8 % во 2‑й группе (p < 0,01). Стабилизация отмечена у 59 % больных 
в 1‑й группе и 52,9 % во 2‑й группе (p > 0,05). Частота прогрессирования составила 10,3 % и 35,3 % в 1‑й и 
2‑й группе соответственно (p < 0,01). Медиана выживаемости пациентов 1‑й группы составила 325 сут, 
что почти в 2 раза выше, чем во 2‑й группе — 173 сут. 

Заключение: Таким образом, разработанная методика внутриартериальной селективной объем-
но-контролируемой транзиторно-гипоксической химиоинфузии может являться методом выбора при 
лечении рецидива плоскоклеточного рака головы и шеи после завершенной лучевой терапии у осла-
бленных пациентов.
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Введение

Злокачественные новообразования го-
ловы и шеи составляют около 5  % по ча-
стоте встречаемости среди всех злокаче-
ственных опухолей. Однако несмотря на 
хорошую доступность визуальной диагно-
стики в течение последних 10 лет наблю-
даются высокие показатели запущенности. 
В частности, по отчетным данным МЗ РФ, 
в 2018  г. опухоли полости рта на поздних 
(III и IV) стадиях были выявлены в 62,0  % 
случаев. При этом отмечается неуклонный 
рост распространенности злокачествен-
ными новообразованиями полости рта с 
23,1 на 100 тыс. населения в 2011 г. до 25,2 в 
2014 г. и 28,5 в 2018 г. [1]. 

Морфологически эти новообразования 
представлены в основном плоскоклеточ-
ным раком различной степени дифферен-
цировки. Наиболее распространенной так-
тикой лечения в настоящее время являются 
различные варианты химиолучевой тера-
пии и комбинированное лечение, включа-
ющее различные оперативные вмешатель-
ства. У большинства пациентов опухоль не 
может быть радикально удалена из-за рас-
пространенности процесса, но даже при 
успешном хирургическом лечении пациен-
ты становятся инвалидами. 

С начала 1990-х гг. на основании боль-
ших рандомизированных исследований 
было показано, что органосохраняющее 
лечение с использованием последователь-
ной или одномоментной химиолучевой те-
рапии не уступает по показателю общей 
выживаемости хирургическому лечению и 
хирургическому лечению с последующей 
лучевой терапией [2]. В настоящее время 
химиолучевая терапия является стандар-
том лечения  местнораспространенного 
неоперабельного рака головы и шеи [3, 4]. 
Вместе с тем, многие исследователи отме-
чают, что в целом результаты лечения оста-
ются неудовлетворительными. В среднем 
через два года после завершенного химио-
лучевого лечения у 50–60 % пациентов раз-
виваются локорегионарные рецидивы, а у 

20–30  % наблюдается отдаленное метаста-
зирование [5]. При возможности проведе-
ния повторной лучевой терапии нужно к 
ней стремиться, но при развитии рециди-
ва в ранние сроки после уже проведенной 
по радикальной программе лучевой тера-
пии лечебные опции ограничиваются хи-
миотерапией и спасительной операцией. 
С учетом того, что прогрессирование про-
цесса идет очень быстро  — состояние па-
циентов также быстро изменяется, их ста-
тус ECOG снижается [6]. Это приводит не 
только к снижению качества жизни, но и к 
депрессии и даже суицидам [7, 8]. Согласно 
рекомендациям NCCN, полихимиотерапия 
возможна лишь у ограниченного числа ос-
лабленных пациентов с рецидивами пло-
скоклеточного рака после завершенной хи-
миолучевой терапии. 

Одним из путей решения проблемы 
предложено использование внутриарте-
риальной химиотерапии [9]. Наблюдения 
ведутся с 1990-х гг., но они единичные. 
Другое направление для решения про-
блемы лечения рецидивов плоскоклеточ-
ного рака головы и шеи  — поиск новых 
лекарственных средств на основе моно-
клональных антител. В настоящее время 
появился в клинической практике цетук-
симаб (chimeric mouse-human (30:70) IgG1 
monoclonal antibody), который специфиче-
ски связывается с рецепторами эпидер-
мального фактора роста как нормальных, 
так и опухолевых клеток. Это приводит к 
ингибированию пролиферации опухоли 
и индукции апоптоза опухолевых клеток. 
Делаются попытки совместить использо-
вание цетуксимаба и внутриартериаль-
ную химиотерапию. Но в настоящее время 
мало таких сообщений, и в них включено 
слишком мало пациентов [10]. Следует так-
же отметить, что несмотря на заявляемую 
относительную безопасность применения 
цетуксимаба как при внутривенном, так и 
при внутриатериальном введении, отме-
чены случаи анафилактических реакций 
[11, 12]. 
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Поэтому изучение различных совре-
менных методик и технологий внутриар-
териальной доставки препарата, включая 
химиотерапию цисплатином у континген-
та ослабленных пациентов, для которых 
уже исчерпаны другие лечебные опции, ак-
туально и в настоящее время. Цисплатин 
хорошо зарекомендовал себя за почти 
50-летнюю историю применения, а схема 
PF еще со времен Дэвида Декера [13] была 
тщательно изучена и стала стандартом. 
История внутриартериальной химиоте-
рапии, включая применение цисплатина, 
также достаточно продолжительная, но в 
основном рассматривались технические 
вопросы, связанные с доступом, безопас-
ностью и возможными осложнениями, а 
также непосредственными результатами 
[14–18]. Относительно непосредственно-
го эффекта большинство исследователей 
сходятся во мнении, что внутриартери-
альная химиотерапия обеспечивает более 
быстрый ответ [19]. При анализе влияния 
внутриартериальной химиотерапии на от-
даленную выживаемость мнения расходят-
ся. Большинство авторов придерживает-
ся мнения, что этот эффект недостаточно 
изучен. 

Поскольку принято считать, что рези-
стентность к платине развивается быстро, 
а токсические эффекты могут проявляться 
даже при дозе 50 мг/м2 [20], была предло-
жена идея «декадозового» эффекта, когда 
доза цисплатина увеличивается в десят-
ки раз для преодоления резистентности к 
платине и повышения лечебного эффекта 
[21]. Такое лечение подразумевает введе-
ние цисплатина в дозе 150 мг/м2 один раз 
в неделю на протяжении 4 нед в комплек-
се химиолучевого лечения плоскоклеточ-
ного рака головы и шеи. Введение циспла-
тина производится внутриартериально в 
ветви наружной сонной артерии, но при 
этом производится системная нейтрали-
зация циркулирующего в крови циспла-
тина тиосульфатом натрия, вводимого в 
дозе 9000–12000 мг/м2 внутривенно [21, 22]. 
Данная методика RADPLAT (RADiation and 

PLATinum) показала высокую эффектив-
ность при химиолучевом лечении тяжелого 
контингента больных с распространенны-
ми процессами на голове и шее, что позво-
ляло позиционировать её как альтернативу 
хирургическому лечению [23]. 

Сдерживающим широкое применение 
методики RADPLAT явилось то обстоя-
тельство, что не все клиники технически 
могут его выполнять, а лечебный эффект 
лежит на грани смерти и переносимо-
сти лечения, и летальность, обусловлен-
ная самой терапией, достигает 6  % [24]. 
Дискутабельность проблемы использова-
ния процедуры RADPLAT, к сожалению, не 
позволяет в полном объеме использовать 
эти достижения при лечении рецидивов 
плоскоклеточного рака головы и шеи после 
завершенного лучевого лечения, посколь-
ку проведение повторной лучевой терапии 
re-irradiaton весьма проблематично, и боль-
шинство пациентов просто не доживают до 
этого момента. 

Исследователи из г. Марбург (Германия) 
в 2004  г. применили внутриартериальную 
инфузию цисплатина в дозе 150  мг/м2 для 
паллиативного лечения восьми пациентов 
с выраженным болевым синдромом, обу-
словленным продолженным ростом опухо-
ли и рецидивом. Был получен объективный 
ответ в 50  % случаев [25]. К сожалению, не 
указаны сроки дожития пациентов, но у 
всех отмечалось снижение интенсивности 
болевого синдрома после двух этапов вну-
триартериальной химиоинфузии. 

Группой A.  Covacs из Франкфурта-на-
Майне в 2005  г. сообщалось о применении 
такой же высокодозовой внутриартери-
альной химиотерапии у 64 пациентов, из 
которых без облучения с паллиативной 
целью был пролечен 31 человек. После 
первого цикла 10  % процентов пациентов 
имели полную ремиссию, 35  % имели ча-
стичный ответ и у 43,3 % отмечена стабили-
зация. Средний интервал наблюдения со-
ставил 11 ± 12,9 мес. В средний срок 5,1 мес 
(7,6 ± 7,0 мес) умерли 70 % (n = 45) пациентов. 
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Общая 1‑ и 2‑летняя выживаемость соста-
вила 29,5 и 18 % соответственно [26]. 

Использование с паллиативной целью 
больших доз цисплатина мы считаем не 
всегда оправданным риском, несмотря на 
то, что в настоящее время мы обладаем 
опытом внутриартериальной инфузии ци-
сплатина при патологии головы и шеи бо-
лее чем 1600 случаев с общим числом се-
рьезных осложнений всего 0,2 %. 

Нами была разработана оригинальная 
техника объемно-контролируемой транзи-
торно-гипоксической селективной внутри-
артериальной химиоинфузии [27], позволя-
ющая относительно безопасно проводить 
внутриартериальную химиотерапию даже 
у ослабленных пациентов со сниженным 
статусом ECOG. По нашему мнению, не 
только путь введения химиопрепарата, но 
и особенности методики и техники прове-
дения внутриартериальной химиотерапии 
могут быть факторами, определяющими 
лечебный эффект. Особенно показательно 
это положение демонстрируется у паци-
ентов с исчерпанным арсеналом лечебной 
помощи, когда при рутинном подходе воз-
можно лишь использование методов пал-
лиативной медицины.

Целью данной работы было проведение 
сравнительного анализа результатов хими-
отерапии, проводимой по стандартной схе-
ме PF и по разработанной нами методике 
внутриартериальной инфузии, у пациентов 
с рецидивами нерезектабельного плоско-
клеточного рака головы и шеи после завер-
шенного ранее химиолучевого лечения.

Материал и методы

В исследование включили 73 паци-
ента с нерезектабельными рецидивами 
плоскоклеточного рака головы и шеи по-
сле проведенной ранее лучевой терапии. 
Плоскоклеточный рак различной степени 
дифференцировки был морфологически ве-
рифицирован у всех пациентов. У всех па-
циентов предшествующее лучевое лечение 

проводилось в режиме 3D конформной лу-
чевой терапии по схеме 1 Гр × 1 раз в день, 
5 дней в неделю до достижения суммарной 
очаговой дозы (СОД) 68–70  Гр. Первичной 
точкой отсчета в наших наблюдениях была 
дата клинического подтверждения ре-
цидива. Морфологическая верификация 
рецидива была выполнена также у всех 
пациентов.

В 1‑ю группу включили 39 пациен-
тов, пролеченных с использованием се-
лективной внутриартериальной химио-
инфузии по оригинальной методике [27]. 
Существенным моментом при этом явля-
лось определение доминантного источника 
кровоснабжения опухоли, суперселектив-
ная катетеризация этого сосуда индивиду-
ально для каждого пациента в зависимости 
от локализации опухоли и распространен-
ности процесса, а также индивидуальных 
анатомических особенностей, оценка объ-
емной скорости кровотока в конкретной 
артериальной ветви на основе измерения 
пассажа контрастного вещества и соот-
ветствующего расчета объемной скорости 
инфузии (расхода) раствора химиопрепа-
рата. Внутриартериальная химиоинфузия 
проводилась с расчетными показателями и 
контролировалась визуально постоянно во 
время процедуры. Продолжительность вве-
дения в артерию цисплатина определялась 
как частное от общего объема, разведенно-
го до концентрации 0,25 % раствора хими-
опрепарата и его расхода, определенного 
ранее на основе ангиографического иссле-
дования. Как правило, продолжительность 
внутриартериальной инфузии равнялась 
или превышала время первой фазы периода 
полувыведения цисплатина. 

Критериями включения в исследование 
были: техническая возможность выпол-
нения эндоваскулярного вмешательства 
и согласие пациента на данное лечение. 
Исходно предполагали вероятность неод-
нородности групп, допуская возможность 
лечения более тяжелого контингента паци-
ентов с использованием данной методики, 



55

М.С. Ольшанский и соавт. Селективная внутриартериальная химиоинфузия с паллиативной целью  ...	 2020. Том 3. № 2

Комбинированные методы диагностики и лечения 

поскольку многие пациенты из-за тяжелого 
общего статуса не могли бы вообще полу-
чать стандартную химиотерапию. Возраст 
пациентов, тяжесть общего состояния по 
шкале ECOG ≥ 2 и наличие выраженной со-
путствующей патологии, за исключением 
острого нарушения мозгового кровообра-
щения, острого инфаркта миокарда, двух-
сторонней окклюзии артерий подвздош-
но-бедренного сегмента, — не являлись 
основанием для отказа в данном виде лече-
ния. Из анализа исключались только паци-
енты с синхронно-множественным раком и 
не завершившие предшествующее лечение. 
У всех пациентов перед началом лечения 
получали добровольное информированное 
согласие, утвержденное этическим коми-
тетом. Данные пациентов 1‑й группы при-
ведены в табл. 1. 

Формирование контрольной группы 
проводилось ретроспективно на основе 
анализа историй болезни всех пациентов с 
рецидивами плоскоклеточного рака голо-
вы и шеи после лучевой терапии, наблюда-

емыми за последние четыре года (n  =  154). 
Критерием включения служили похожие 
локализация и стадия по шкале TNM пер-
вичной опухоли как у пациентов 1‑й груп-
пы, и возможность проведения стандарт-
ной системной химиотерапии по схеме PF 
с внутривенным путем введения. В ито-
ге во 2‑ю группу (контрольную) включили 
34 пациента. Данные пациентов 2‑й группы 
также представлены в табл.  1. При анали-
зе исходных данных видно, что пациенты 
в обеих группах оказались сопоставимы по 
полу, возрасту, локализации опухоли и ста-
дии заболевания (p > 0,05).

Все 73 пациента получали химиотера-
пию по схеме PF. Выбор данной схемы был 
обусловлен необходимостью стандарти-
зировать подходы к химиотерапии в обе-
их группах и статусом ECOG пациентов 
(табл. 2). 

Исходно устанавливалась продолжи-
тельность интервала между курсами хи-
миотерапии в обеих группах 21 день. Перед 
началом химиотерапии у всех пациентов 

Таблица 1
Данные пациентов 1‑й и 2‑й группы
Data of patients of the 1st and 2nd groups

Группа больных Группа 1 Группа 2 Итого

Количество больных 39 34 73

Пол Мужчины 36 (92,3 %) 32 (94,1 %) 68 (93,2 %)

Женщины 3 (7,7 %) 2 (5,9 %) 5 (6,8 %)

Возраст, годы 
диапазон

Медиана 62,5 60,9 61,7

46–80 36–79 36–80

Локализация 
первичной 
опухоли 

Гортань 12 (30,8 %) 9 (26,5 %) 21 (28,8 %)

Полость рта 13 (33,3 %) 12 (35,3 %) 25 (34,3 %)

Ротоглотка 14 (35,9 %) 13 (38,2 %) 27 (36,9 %)
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Таблица 2
Характеристика пациентов по статусу ECOG в обеих группах

Characterization of patients by status ECOG in both groups

Группа больных Группа 1 Группа 2 Итого

Статус ECOG 1 балл — — —

2 балла 20 (51,3 %) 18 (52,9 %) 38 (52,1 %)

3 балла 19 (48,7 %) 16 (47,1 %) 35 (47,9 %)

проводилась инфузионная терапия с целью 
гидратации 0,9 % раствором натрия хлори-
да и назначались антиэметические и десен-
сибилизирующие препараты. 

У пациентов 1‑й группы химиопрепара-
ты вводились внутриартериально в сосуд, 
имеющий доминантное значение в кровос-
набжении целевого региона. При опухолях 
гортани химиопрепарат вводили в прокси-
мальный сегмент верхней щитовидной ар-
терии на стороне поражения. Катетер JR 
4F при этом устанавливали перед устьем 
верхней гортанной артерии. При опухолях 
ротоглотки всегда выполняли химиоинфу-
зию в лицевую артерию, и в зависимости 
от расположения опухоли и вовлеченных 
лимфатических узлов дополняли инфузией 
в верхнюю щитовидную артерию или языч-
ную артерию. При вовлечении корня язы-
ка одну треть от расчетной дозы вводили 
в язычную артерию и две трети дозы — в 
лицевую артерию. При поражении небной 
дужки катетер устанавливали в лицевой 
артерии под устьем восходящей нёбной ар-
терии, или непосредственно в этой ветви. 
Цисплатин вводился внутриартериально в 
дозе 60–75  мг/м2 в один день, а 5-фторура-
цил вводился внутриартериально 750 мг/м2 

в один день и далее 500  мг/м2 внутривен-
но в один день. Общая продолжительность 
пребывания пациента, получающего вну-
триартериальную химиотерапию, в стацио-
наре не превышала 2 сут.

Во 2‑й (контрольной) группе препара-
ты вводились внутривенно: цисплатин  
100  мг/м2 в 1‑й день и 5-фторурацил  
1000  мг/м2 в 1‑й, 2‑й, 3‑й, 4‑й дни. Продол
жительность пребывания пациентов в ста-
ционаре составляла 5 сут. 

Результаты и обсуждение

Селективные внутриартериальные вме-
шательства удалось выполнить у всех паци-
ентов 1‑й группы независимо от возраста, 
пола, наличия сопутствующей патологии и 
общего статуса ECOG. Технический успех 
составил 100  %. Оснований для прекраще-
ния вмешательства не возникло ни в одном 
случае. Все пациенты хорошо перенесли 
эндоваскулярные вмешательства. Из субъ-
ективных ощущений все пациенты отме-
чали небольшое першение в горле и ощу-
щение тепла в той области, куда вводился 
препарат. Поскольку цисплатин водился 
в перемежающемся режиме, во время его 
введения возникали описанные ощуще-
ния, хотя возникновение их можно было 
отнести только к некоторым временным 
интервалам. 

Это связано как с непосредственным 
химическим раздражением нервов, так и с 
вымыванием форменных элементов крови 
из тканей, соответственно  — с возникно-
вением транзиторной гипоксии. В паузах 
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между введением препарата кровоток в ре-
гионе полностью восстанавливался, но за-
пущенные гипоксией процессы переходили 
в другую фазу, обусловленную реперфузи-
ей. Вероятно, этот механизм способству-
ет усилению проникновения цисплатина в 
ткани и в окружение опухоли. Данные про-
цессы были хорошо изучены применитель-
но к ранним реперфузионным поражениям 
миокарда [28]. Использование этих процес-
сов при лечении злокачественных опухолей 
головы и шеи является более безопасным, 
поскольку существующая обширная сеть 
коллатералей в системе наружной сонной 
артерии никогда не позволит реализовать-
ся некротическим изменениям при переме-
жающимся гипоксическом перфузионном 
режиме продолжительностью 30–45  мин. 
Принципиально важным при этом являет-
ся условие суперселективной установки ка-
тетера в ветви наружной сонной артерии.

Пациенты 1‑й группы получили от 1 до 
15 курсов внутриартериальной локореги-
онарной терапии. У одного пациента в 1‑й 
группе не было получено непосредствен-
ного эффекта от химиотерапии и он умер 
в срок до 1  мес наблюдения. Остальные 
пациенты 1‑й группы получили несколько 
курсов химиотерапии. Общее число вну-
триартериальных селективных химиоин-
фузий составило 153 процедуры. В среднем 
в 1‑й группе было проведено по 4 курса хи-
миотерапии в расчете на одного пациента. 

Пациенты из 2‑й группы получили от 2 
до 6 курсов системной внутривенной хими-
отерапии. Всего было проведен 81 курс хи-
миотерапии. В среднем во 2‑й группе было 
проведено по 2 курса химиотерапии в рас-
чете на одного пациента. 

Таким образом, пациенты в 1‑й группе 
получили вдвое большее число циклов хи-
миотерапии, чем пациенты 2‑й группы.

Частота развития нежелательных явле-
ний, обусловленных химиотерапией (гема-
тологической токсичности и нефротоксич-
ности), в обеих группах была сопоставимой: 

•	 нежелательные явления I–II ст. в 1‑й 
группе составили 71,8  % (n  =  28) и 61,8  % 
(n  =  21) во 2‑й группе соответственно 
(p = 0,92); 

•	 нежелательные явления III ст. составили 
28,2 % (n = 11) в 1‑й группе и 32,4 % (n = 11) 
во 2‑й группе соответственно (p = 0,81); 

•	 нежелательные явления IV ст. в 1‑й груп-
пе не наблюдались, а во 2‑й группе соста-
вили 5,9 % (n = 2) соответственно. 
Различия по частоте развития неже-

лательных явлений в обеих группах были 
статистически недостоверными. Таким 
образом, можно утверждать, что при от-
носительно быстром локальном внутри-
артериальном введении более концентри-
рованного раствора цисплатина и при его 
меньшей общей суммарной дозе токсиче-
ские реакции несущественны и не превы-
шают таковых как при обычной системной 
химиотерапии с вдвое большими общими 
дозами. 

Несмотря на то, что исходная цель ле-
чения была паллиативной, у некоторых 
пациентов удалось получить объектив-
ный ответ. Частота объективных ответов, 
равная сумме полного и частичного отве-
тов, составила 30,8 % (n = 12) в 1‑й группе и 
11,8  % (n  =  4) во 2‑й группе соответственно 
(p = 0,04). Следует отметить, что полный от-
вет наблюдали только в 1‑й группе в 5,1  % 
случаев у незначительно числа пациен-
тов (n  =  2) и ни у одного из пациентов 2‑й 
группы. 

Стабилизация была отмечена в 59  % 
(n  =  23) в 1‑й группе и 52,9 % (n  =  18) во 2‑й 
группе соответственно (p = 0,93). 

Частота прогрессирования составила 
10,3 % (n = 4) и 35,3 % (n = 12) в 1‑й и 2‑й груп-
пе соответственно (p = 0,01).

Поскольку стабилизация при паллиа-
тивном лечении быстро растущих злока-
чественных опухолей головы и шеи может 
рассматриваться как положительный ре-
зультат, представляет интерес сравнение 
суммы частот объективных ответов и ча-
стоты стабилизации по группам. Частота 
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положительных эффектов паллиативно-
го лечения в 1‑й группе составила 89,7  % 
(n = 35), а во 2‑й группе — 64,7 % (n = 22) со-
ответственно (p = 0,01).

Субъективно 94,9  % (n  =  37) пациентов 
1‑й группы отмечали улучшение общего 
самочувствия после второго цикла химио-
инфузии. Во 2‑й группе 73,5 % (n = 25) паци-
ентов отмечали улучшение самочувствия. 
Улучшение самочувствия характеризова-
лось уменьшением или ослаблением болей, 
снижением числа приема анальгетиков или 
отказа от них, уменьшением тягостного 
гнилостного запаха изо рта. 

Таким образом, использование менее 
агрессивной, но хорошо переносимой паци-
ентами индивидуализированной внутриар-

териальной локорегионарной химиоинфу-
зии с вдвое меньшими дозами препаратов 
обеспечило повышение эффективности ле-
чения на 25 % и снижение в три раза часто-
ты прогрессирования.

Медиана выживаемости пациентов 
1‑й группы составила 325  сут, что почти в 
2 раза выше, чем во 2‑й группе — 173  сут 
соответственно. Полугодичная выжива-
емость в группах 1 и 2 составили 89,7  % 
(n  = 35) и 52,9 % (n  = 18) соответственно. Во 
2‑й группе ни один пациент не пережил 
1 год (рис. 1).

Общая одногодичная выживаемость в 
1‑й группе составила 46,2  % (n  =  18), двух-
летняя выживаемость — 25,6  % (n  =  10) и 
трехлетняя выживаемость — 5,1 % (n = 2). 

Рис. 1. Кумулятивные кривые выживаемости пациентов обеих групп
Fig. 1. Cumulative survival curves for both groups of patients
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Следует отметить, что к окончанию ис-
следования один пациент из 1‑й группы, у 
которого был получен полный ответ, регу-
лярно на протяжении пяти лет наблюдал-
ся у онколога. Отмечена полная ремиссия, 
отсутствие признаков опухолевого роста, 
подтвержденное при ПЭТ/КТ. Данный 
случай был нами детально описан [29]. 
Приведенные выше данные убедительно 
показывают, что не только путь введения 
химиопрепарата, но и особенности мето-
дики и техники проведения внутриартери-
альной химиотерапии являются фактора-
ми, определяющими лечебный эффект.

Заключение

Таким образом, предложенная нами 
персонифицированная методика внутриар-
териальной селективной объемно-контро-
лируемой транзиторно-гипоксической хи-
миоинфузии может быть методом выбора 
при лечении рецидива плоскоклеточного 
рака головы и шеи после завершенной лу-
чевой терапии. Она является высокоэффек-
тивной, относительно безопасной и хорошо 
переносимой лечебной опцией, позволяю-
щей повысить качество жизни и продолжи-
тельность жизни пациентов. Данная тех-
нология открывает новые перспективы в 
изучении механизмов доставки химиопре-
парата к опухоли.
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Combined Methods of Diagnostics and Treatment

Selective Intra-Arterial Chemoinfusion with Palliative Purpose in Patients 
with Relapses of Squamous Cell Carcinoma of the Head and Neck after 
Completed Chemoradiotherapy

M.S. Olshansky, N.A. Znatkova, A.Yu. Shklyarov, S.A. Stikina, E.N. Suhochev, 
V.B. Zdobnikov, B.V. Petrov

Voronezh Regional Clinical Oncological Dispensary;  
4, Vaytsekhovsky st., Voronezh, Russia 394036

Abstract

Introduction: The squamous cell carcinoma of the head and neck treatment remains an urgent and still 
unresolved problem of modern oncology. We have developed an original method of individualized volume-
controlled transient hypoxic selective intra-arterial chemo-infusion which was compared with standard 
intravenous chemotherapy according to the PF scheme for the treatment of recurrent squamous cell 
carcinoma of the head and neck.

Material and methods: Consecutively 73 patients with the ECOG ≥ 2 status and relapses of squamous cell 
carcinoma of the head and neck after previous completed chemo-radiotherapy up to total dose 68–70 Gy were 
included in this study. In the first group consecutively 39 patients were treated by the original technique of 
selective intra-arterial chemoinfusion. In the second group (control group) the 34 patients were treated by 
standard chemotherapy by PF scheme with intravenous administration.

Results and discussion: The technical success of selective intra-arterial interventions in all patients in 
group 1 was 100  %. There were no differences in the frequency and severity of adverse reactions due to 
chemotherapy in both groups. The frequency of objective responses was 30.8 % in group 1 and 11.8 % in group 
2, respectively (p < 0.01). Stabilization was observed in 59 % in group 1 and 52.9 % in group 2, respectively 
(p > 0.05). The rate of progression was 10.3 % and 35.3 % in group 1 and group 2, respectively (p < 0.01). The 
median survival rate of group 1 patients was 325 days, which is almost 2 times higher than in group 2 which 
made up 173 days.

Conclusion: The original technique of intra-arterial selective volume-controlled transient hypoxic 
chemoinfusion may be the method of choice for the treatment of recurrent squamous cell carcinoma of the 
head and neck after completed radiation therapy in weakened patients.

Key words: squamous cell carcinoma, head and neck, relapse after chemoradiotherapy, selective intra-arterial 
chemotherapy, individualized transient hypoxic infusion
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