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Категории доказательств и консенсуса NCCN
Категория 1: Основываясь на данных высокого уровня, 

существует единообразный консенсус NCCN о том, что вме-
шательство является уместным.

Категория 2А: основываясь на данных более низкого 
уровня, существует единообразный консенсус NCCN о том, 
что вмешательство является подходящим.

Категория 2B: Основываясь на данных более низкого 
уровня, существует NCCN-консенсус в отношении того, что 
вмешательство является подходящим.

Категория 3: исходя из любого уровня доказательств, су-
ществует большое несогласие NCCN в том, что вмешатель-
ство является целесообразным.

Все рекомендации относятся к категории 2А, если не ука-
зано иное.

Клинические испытания: NCCN считает, что лучший кон-
троль для любого больного раком находится в клиническом 
исследовании. Участие в клинических испытаниях особенно 
поощряется.

Обзор новообразований матки
Аденокарцинома эндометрия (также известная как рак 

эндометрия или более широко – как рак матки или карцинома тела 
матки) является наиболее распространенным злокачественным 
процессом женских половых путей в Соединенных Штатах.

По оценкам, в 2017 году было выявлено 61 380 новых слу-
чаев рака матки, из которых 10 920 – со смертельным исходом, 
вызванных этой болезнью [1]. Стромальные или мезенхимальные 
саркомы – необычные подтипы, составляющие приблизительно 
3% всех видов новообразований матки [2, 3].

Клинические рекомендации NCCN для новообразований 
матки описывают злокачественные эпителиальные опухоли 
и саркому матки; каждая из этих основных категорий содер-
жит конкретные гистологические группы, которые требуют 
различного менеджмента (см. «Первоначальные клиничес-
кие первичное» в Руководстве NCCN для новообразований 
матки, доступном на NCCN.org).

Факторы риска для возникновения новообразований 
матки включают повышенный уровень эстрогена (вызванный 
ожирением, сахарным диабетом и диетой с высоким со-
держанием жиров), ранний возраст начала менархе, отсут-
ствие беременностей в анамнезе, поздний возраст в период 
менопаузы, синдром Линча, возраст старше ≥55 лет и исполь-
зование тамоксифена [4–7] Таким образом, заболеваемость 
раком эндометрия возрастает из-за увеличения продолжи-
тельности жизни и ожирения. В «Кратком обзоре обновле-
ний рекомендаций» (доступно на NCCN.org) описаны самые 
последние версии алгоритмов, которые были включены в 
этот пересмотренный документ (см. Руководство NCCN по 
новообразованиям матки на NCCN.org).

Согласно консенсусу, руководства NCCN не могут вклю-
чать в себя все возможные клинические изменения и не 
предназначены для замены клинического мышления и инди-
видуального лечения. Исключения из этого правила обсуж-
дались в группе разработчиков NCCN в процессе создания 
этих рекомендаций.

ПРИМЕЧАНИЕ. В этой работе приводится только часть 
руководства NCCN по новообразованиям матки. В рекомен-
дациях, представленных в этом выпуске JNCCN, обсуждают-
ся важные общие принципы и доказательства для диагнос-
тики, стадирования и первичного / адъювантного лечения 
ранней стадии эндометриальной карциномы. Пожалуйста, 
ознакомьтесь с полным руководством в Интернете на сайте 
NCCN.org для рекомендаций по наблюдению за ранней ста-
дией послеоперационного лечения в дополнение к диагнос-
тике и менеджменту первичной, метастатической или реци-
дивирующей карциномы эндометрия и саркомы матки.

Рак эндометрия
В 2017 году 67% случаев аденокарциномы эндометрия были 

диагностированы в связи с другими заболеваниями матки при 
установлении диагноза [1]. Региональная и метастатическая 
форма патологии составляла соответственно 21 и 8% случаев. 
Многие врачи считают, что аденокарцинома эндометрия явля-
ется излечимой, поскольку ранние симптомы – нерегулярные 
вагинальные кровотечения (в этой преимущественно постме-
нопаузальной популяции пациентов) часто заставляют паци-
ентов обращаться за медицинской помощью, когда болезнь 
находится на ранней стадии и поддается лечению. Однако 
данные показывают, что смертность от рака матки увеличивает-
ся быстрее, чем заболеваемость [8]. Это повышение смертности 
может быть связано с увеличением частоты раковых заболева-
ний с более продвинутой стадией, гистологией высокого риска 
(например серозной карциномой) и пациентами, у которых па-
тология диагностирована в старшем возрасте. 

Анализ данных SEER показывает, что выживаемость 
увеличивается у пациентов, которые моложе, имеют ран-
нюю стадию заболевания и более низкий класс заболевания 
[9]. Помимо уровня и глубины инвазии миометрия, другие 
факторы риска, связанные с плохим прогнозом, включают 
возраст, статус лимфатических узлов, размер опухоли, инва-
зию в лимфоваскулярные пространства (LVSI) и вовлечение 
в процесс нижнего сегмента матки [10, 11]. Для дальнейшего 
улучшения результатов для пациентов с этим заболеванием 
врачам необходимо идентифицировать пациентов с высоким 
риском и соответствующим образом адаптировать лечение 
для обеспечения наилучшей долгосрочной выживаемости. 
Группа предлагает, чтобы онкогинекологи были вовлечены в 
первичное лечение всех пациентов с раком эндометрия.
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Генетические факторы
Большинство случаев рака эндометрия вызваны спора-

дическими мутациями. Однако наследственные генетические 
мутации вызывают рак эндометрия примерно у 5% пациентов 
[12]. Скрининг на дефекты рассогласования ДНК (MMR) с 
использованием иммуногистохимии и/или микросателлит-
ной нестабильности (MSI) используется для выявления паци-
ентов, которые подлежат тестированию на мутацию синдрома 
Линча (см. «Синдром Линча» в Руководстве NCCN для скри-
нинга колоректального рака, доступно на NCCN.org) [12–18].

Рекомендуется универсальное тестирование для опухо-
лей эндометрия на наличие дефектов ДНК методом MMR 
(например MLH1, MSH2, MSH6). Потери MLH1 следу-
ет дополнительно оценить для метилирования промото-
ра, чтобы оценить эпигенетический процесс, а не мутацию 
зародышевой линии [16]. Генетическое консультирование и 
тестирование рекомендуется для пациентов со всеми анома-
лиями MMR и для пациентов без выявления аномалий при 
MMR, однако с наличием значительной семейной истории 
рака эндометрия и/или колоректального рака (см. «Синдром 
Линча [Наследственный неполипозный колоректальный 
рак]» в «Руководящие принципы NCCN для оценки высокого 
риска: колоректальный рак» на NCCN.org).

Женщины с синдромом Линча подвергаются более 
высокому риску (до 60%) при раке эндометрия; таким образом, 
рекомендуется тщательный мониторинг и обсуждение страте-
гий снижения риска [13, 19, 20]. У родственников с синдромом 
Линча, но без рака эндометрия, рекомендуется ежегодная биоп-
сия эндометрия для оценки наличия рака [21, 22]. Эта стратегия 
также позволяет отдельным женщинам отсрочить хирургичес-
кое вмешательство (и хирургическую менопаузу) и сохранить 
фертильность. Профилактическая гистерэктомия/двусторон-
няя сальпингоофоректомия (BSO) может быть выполнена по-
сле завершения репродуктивных планов или раньше, в зави-
симости от предпочтения пациента [23, 24]. Кроме того, меры 
по снижению риска от колоректального рака также могут быть 
целесообразными (например ежегодная колоноскопия).

Диагностика и клиническое обследование
Около 90% пациентов с карциномой эндометрия име-

ют аномальные вагинальные кровотечения, чаще всего в 
постменопаузальный период. Диагноз обычно можно подтвер-
дить с помощью «офисной» биопсии эндометрия [25, 26]. Гис-
тологическая информация от биопсии эндометрия (с или без 
эндоцервикального кюретажа) должна быть достаточной для 
планирования окончательного лечения. Ложноотрицательные 
результаты биопсии эндометрия у пациентов наблюдают-
ся в 10% случаев. Таким образом, отрицательная биопсия 
эндометрия у пациента с симптомами должна сопровождать-
ся дилатацией канала шейки матки и выскабливанием (D&C) 
под анестезией [25, 27]. Гистероскопия может быть полез-
ной при оценке эндометрия при поражениях, таких, как по-
лип, если у пациента есть постоянные или повторяющиеся не 
диагностированные кровотечения [28]. Биопсия эндометрия 
может быть неточной при диагностике злокачественных ново-
образований стенки матки, таких, как мезенхимальные опухоли.

Подробные рекомендации по визуализации, стадированию 
и планируемый подход к лечению см. в «Принципах визуали-
зации» в полном руководстве NCCN для новообразований мат-
ки (доступно на NCCN.org). Рекомендуется оценить рентгено-
графию грудной клетки. Другие методы визуализации, такие, 
как КТ, МРТ и/или ПЭТ/КТ, могут использоваться для оцен-
ки степени заболевания и оценки наличия метастазов на осно-
вании клинических симптомов, физических аномалий или 
аномальных результатов лабораторных исследований [29–34]. 
У пациентов с внематочным заболеванием анализ CA-125 в 
сыворотке может быть полезен для мониторинга клинического 

ответа [35, 36]. Тем не менее, уровни СА-125 в сыворотке могут 
быть ложно увеличены у женщин с воспалительными заболе-
ваниями таза или радиационным поражением и могут быть 
нормальными у женщин с изолированными вагинальными 
метастазами, что не может свидетельствовать о рецидиве при 
отсутствии других клинических проявлений [37–39]. В насто-
ящее время для эндометриальной карциномы нет проверенно-
го скринингового теста [40, 41].

Стадирование болезни
Система FIGO (Международная федерация акушеров-

гинекологов) наиболее часто используется для стадирова-
ния рака матки. В оригинальных критериях 1970 года для 
стадирования рака эндометрия использовалась только ин-
формация, полученная в результате предоперационой оцен-
ки (включая физическое обследование и диагностическое 
фракционное выскабливание). В то время многие пациенты 
не получали первичного хирургического лечения ввиду на-
личия ожирения или различных других медицинских про-
тивопоказаний. Таким образом, система стадирования 1970 
года используется редко (например, когда пациент не являет-
ся кандидатом на хирургическое лечение).

Несколько исследований показали, что клиническое ста-
дирование было неточным и не отражало фактической степени 
заболевания у 15–20% пациентов [42–44]. Сообщалось о не-
дооценке и, что более важно, способности идентифицировать 
множественные прогностические факторы с полным патогис-
тологическим обзором, что возможно провести при хирургичес-
ком вмешательстве. Это мотивировало внесение изменений в 
классификацию стадирования. Поэтому в 1988 году FIGO мо-
дифицировала свою систему стадирования, чтобы подчеркнуть 
важность тщательной хирургической / патогистологической 
оценки данных, таких, как гистологическая градация, инвазия 
в миометрий, а также степень и место распространения метаста-
зов (включая метастазы в ретроперитонеальные лимфатичес-
кие узлы) [45]. В 2009 году FIGO обновила и уточнила крите-
рии хирургического / патогистологического стадирования для 
новообразований матки [46–49]. Теперь доступны отдельные 
системы стадирования злокачественных эпителиальных опухо-
лей и саркомы матки (см. «Этапы стадирования» на NCCN.org). 
В 2017 году было обновлено руководство по стадированию рака 
AJCC (вступило в силу в январе 2018 года) [50].

В 2009 году система стадирования FIGO рационализи-
ровала I и II стадии карциномы эндометрия. Эти измене-
ния были сделаны, поскольку показатели выживаемости 
для некоторых из предыдущих подстадий были схожими 
[48]. Стадия IA теперь составляет менее 50% инвазии в ми-
ометрий, а IB – 50% или более инвазии миометрия. Стадия 
II включает пациентов с цервикальной стромальной ин-
вазией. Заболевание, ограниченное маткой и вовлечением 
эндоцервикальних желез (вовлечение слизистой оболочки) 
без цервикальной стромальной инвазии, больше не считается 
стадией II [48]. Стадия IIIC теперь подразделяется на IIIC1 и 
IIIC2, поскольку выживаемость ухудшается при поражении 
парааортальных лимфоузлов [48]. Хотя в большинстве ранее 
опубликованных исследований, рассмотренных в руковод-
ствах NCCN, использовали старую систему FIGO 1988 года, 
они были переинтерпретированы NCCN для согласования с 
промежуточной системой 2009 года.

Перитонеальная цитология больше не влияет на опреде-
ление стадии по FIGO 2009 года, поскольку некоторые 
авторы не рассматривают ее как независимый фактор риска. 
Однако FIGO и AJCC продолжают рекомендовать проводить 
перитонеальные промывки и регистрировать результаты, по-
скольку положительная цитология может учитываться со-
вместно с другими факторами риска (см. «Принципы оценки 
и хирургическое вмешательство» на NCCN.org) [51, 52].
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Принципы оценки и хирургического 
вмешательства при карциноме эндометрия
Стадирование должно проводиться командой, обладаю-

щей опытом в области визуализации, патогистологии и хирур-
гии. Хирургическое стадирование, которое необходимо для 
определения статуса заболевания, зависит от предопераци-
онной и интраоперационной оценки результатов опытными 
хирургами. В обновление 2014 года NCCN добавила новый 
раздел о хирургическом стадировании (см. «Принципы оцен-
ки и хирургическое стадирование» на NCCN.org). Однако 
эта секция хирургического стадирования относится только к 
злокачественным эпителиальным опухолям, а не к саркомам 
матки. Хирургическое стадирование с оценкой вовлечения 
лимфатических узлов для кажущегося ограниченного мат-
кой рака эндометрия имеет решающее значение для точного 
определения начальной стадии по FIGO. Алгоритм NCCN по 
оценке лимфатических узлов (SLN) рекомендуется для про-
ведения исследования.

Патогистология:
Экспертный обзор патогистологии должен опреде-

лить гистологическую принадлежность опухоли (то есть 
различные эндометриоидные, серозная карциномы, светло-
клеточная карцинома, карциносаркомы, недифференциро-
ванная карцинома). Патогистологическая оценка матки и 
лимфатических узлов описана в алгоритме; эта оценка долж-
на также включать маточные трубы, яичники и перитонеаль-
ную цитологию. 

Если было выполнено удаление лимфоузлов, необхо-
димо определить уровень поражения и размер метастазов 
(см. «Гистерэктомия и патогистологическая оценка» в ал-
горитме). Протокол по изучению образцов от пациентов с 
карциномой эндометрия колледжа американских патологов 
(CAP) является полезным руководством (http: // www. Cap.
org/apps/docs/committees/cancer/cancer_pro- tocols / 2013 /
Endometrium_13protocol_3200.pdf). Этот протокол CAP был 
пересмотрен в октябре 2013 года и адаптирован к обновленной 
классификации стадирования FIGO / AJCC 2009 (то есть AJCC 
Cancer Staging Manual, 7-е издание). Определение эстрогеновых 
рецепторов рекомендуется для определения III, IV стадии или 
рецидивирующей эндометриоидной карциномы.

По мере увеличения градации опухоли точность интра-
операционной оценки инвазии миометрия уменьшается (то 
есть оценивается путем обследования свежей ткани). В од-
ном исследовании глубина инвазии была точно определе-
на путем тотальных обследований в 87,3% поражений 1-го 
класса, 64,9% поражений 2-го класса и 30,8% поражений 3-го 
класса [53]. Исследования показывают, что в 15–20% случаев 
предоперационная оценка (по данным биопсии или кюрета-
жа эндометрия) повышается на основании патогистологиче-
ской оценки образцов, полученных при гистерэктомии [54].

Лимфаденэктомия:
Раньше для всех пациентов была рекомендована полная 

стандартная лимфаденэктомия (то есть диссекция и оценка 
как тазовых, так и парааортальных узлов); однако более вы-
борочный и индивидуальный подход к лимфаденэктомии, ко-
торый может включать алгоритм SLN, теперь рекомендуется 
группой NCCN, чтобы избежать систематической полипраг-
мазии [55]. Никакие данные рандомизированных исследова-
ний не подтверждают пользу рутинной полной лимфаденэк-
томии [56], хотя некоторые ретроспективные исследования 
показали, что это может быть полезно [57–59].

Два рандомизированных клинических исследования, 
проведенных в Европе, сообщили, что рутинная лимфаденэк-
томия не улучшает исходы для пациентов с раком эндоме-
трия, однако лимфаденэктомия способна выявить пациентов 

с поражениями лимфоузлов [60, 61]. Однако эти утверж-
дения остаются предметом спора [62–64]. Чтобы избежать 
чрезмерной интерпретации этих результатов, важно рассмо-
треть ограничения этих рандомизированных исследований, 
включая выбор пациентов, степень диссекции лимфатиче-
ских узлов и стандартизацию послеоперационной терапии 
[65, 66]. Другие проблемы включают в себя отсутствие обзора 
центральной патологии, специализацию хирургов и адекват-
ность статистической мощности.

Решение о том, следует ли выполнять лимфаденэктомию, 
и если да, то в каком объеме (например, лимфоузлы малого 
таза или только тазовые и парааортальные узлы), может быть 
принято на основе предоперационных и интраоперационных 
исследований. Были предложены критерии в качестве инди-
катора низкого риска развития метастазов в лимфоузлы: 1) 
менее 50% инвазии миометрия; 2) опухоль менее 2  см; и 3) 
хорошо или умеренно дифференцированная гистология [67, 
68]. Однако точное определение этих пунктов может быть за-
труднено до получения результатов патогистологии.

Другим преимуществом, связанным с лимфаденэктоми-
ей, является диагностика метастазов в лимфоузлах с последу-
ющей адъювантной терапией для улучшения выживаемости 
или снижения токсичности. Однако ни одно из исследований 
не предназначалось для решения этого вопроса. Поэтому не 
было стандартизации адъювантной терапии после операции 
с лимфаденэктомией. Фактически, использование лимфа-
денэктомии не привело к увеличению использования адъю-
вантной терапии. Это, возможно, способствовало отсутствию 
разницы в рецидиве и выживании в двух группах.

Вопрос о том, добавлять ли парааортальную лимфаденэк-
томию к иссечению тазовых лимфоузлов, вызывает дебаты. 
Предыдущие исследования показали противоречивую инфор-
мацию о риске метастазирования в парааортальные лимфоуз-
лы у пациентов без метастазов в тазовых лимфоузлах [44, 67, 
69, 70]. Была отмечена высокая частота лимфатических ме-
тастазов над нижней брыжеечной артерией, что указывает на 
необходимость проведения систематической тазовой и пара-
аортальной лимфаденэктомии. Следовательно, парааорталь-
ная лимфаденэктомия до почечных сосудов может быть рас-
смотрена как тактика выбора при высоком риске, в том числе 
с тазовой лимфаденэктомией или с найденными гистологиче-
скими особенностями, свидетельствующими о высоком риске. 
Многие хирурги не выполняют полную лимфаденэктомию у 
пациентов с раком эндометрия на ранней стадии І [55].

Таким образом, лимфаденэктомия идентифицирует па-
циентов, которым требуется адъювантное лечение лучевой 
терапией (RT) и/или системной терапией [71]. Некоторые 
пациенты могут не получить никакой пользы от лимфаден-
эктомии; однако перед операцией трудно идентифициро-
вать этих пациентов из-за неконтролируемых переменных 
изменения степени и глубины инвазии. Группа NCCN ре-
комендует проводить лимфаденэктомию для отдельных па-
циентов с раком эндометрия и поражением парааортальных 
лимфоузлов, как показано для пациентов с высоким риском 
(см. «Принципы оценки и хирургического стадирования» на 
NCCN.org) [6]. Лимфаденэктомия противопоказана пациен-
там с саркомой матки. Алгоритм SLN можно рассматривать 
как альтернативу полной лимфаденэктомии при установле-
нии явной ограниченности процесса маткой. Операционный 
алгоритм SLN описан в следующем разделе.

Алгоритм SLN: 
В разделе, посвященном хирургическому стадированию 

(см. «Принципы оценки и хирургического стадирования»), 
содержатся рекомендации по SLN. Проведение SLN может 
быть рассмотрено для пациентов с явным раком эндометрия, 
ограниченным маткой, чтобы оценить, имеется ли метастати-
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ческое поражение лимфоузлов таза [72–76]. При картирова-
нии SLN краситель вводится в шейку матки и перемещается 
в лимфоузлы (см. рис.  1–3 в разделе «Принципы оценки и 
хирургического стадирования» на NCCN.org).

Хирургический алгоритм SLN предлагается для сниже-
ния частоты ложноотрицательных результатов (см. рис.  4 в 
разделе «Принципы оценки и хирургического стадирования» 
на NCCN.org) [72, 77]. Например, подозрительные или силь-
но увеличенные узлы должны быть удалены независимо от 
результатов картирования SLN. При проведении картиро-
вания SLN важны опыт хирурга и внимание к техническим 
деталям. При картировании SLN пациенты могут избежать 
заболеваемости, характерной для лимфаденэктомии [78, 79].

Поскольку SLN идентифицирует первичный лимфати-
ческий путь, это увеличивает число находок метастатических 
поражений во время процесса картирования. Если карти-
рование SLN терпит неудачу, необходимо выполнить одно-
стороннюю лимфаденэктомию [72, 80]. Картирование SLN 
может быть наиболее подходящим для пациентов с низким 
и средним риском развития метастазов и/или для тех, кто не 
может перенести стандартную лимфаденэктомию [76, 79–
85]. Недавние результаты также показывают, что зеленый 
индоцианин может быть предпочтительнее синих красителей 
[85–89]. Внимание к деталям и опыт имеют решающее зна-
чение для обеспечения оптимальных результатов.

Обновленный обзор литературы и консенсусные реко-
мендации по картированию SLN при раке эндометрия были 
недавно опубликованы Обществом гинекологической он-
кологии (SGO). Было обнаружено, что четкое соблюдение 
хирургического алгоритма NCCN SLN приводит к точному 
прогнозированию метастазирования в области тазовых лим-
фатических узлов с менее чем 5% ложноотрицательной час-
тотой. Кроме того, результаты были недавно опубликованы в 
исследовании FIRES, в котором сравнивалось картирование 
SLN с лимфаденэктомией при раке эндометрия в самом боль-
шом многоцентровом проспективном исследовании на сегод-
няшний день (n=385) [85]. По меньшей мере, 1 картирование 
SLN было успешным у 86% пациентов; чувствительность со-
ставила 97,2% (95% ДИ 85,0–100), а отрицательное прогнос-
тическое значение – 99,6% (95% ДИ 97,9–100).

До недавнего времени большая часть данных в поддерж-
ку картирования SLN основывалась на одноцентровых ис-
следованиях. Систематический обзор 17 исследований с 
небольшими когортами (n>30 пациентов) выявил показате-
ли обнаружения от 60% до 100%; частота обнаружения для 
исследований с более крупными когортами (n>100) состав-
ляла, по меньшей мере, 80%. Ретроспективное применение 
хирургического алгоритма показало 95% чувствительность, 
прогностическое значение 99% и 5% ложноотрицательную 
частоту [90]. Еще один недавний систематический обзор и 
мета-анализ 55 исследований с небольшими когортами (n>10 
пациентов, n=4915) дали общую частоту обнаружения 81% с 
50% частотой для обнаружения тазовых лимфоузлов и 17% 
частотой для парааортальных узлов [89].

Картирование SLN должно проводиться в учреждениях, 
обладающих опытом в проведении этой процедуры. Если у 
пациентов есть явные метастатические поражения (на основе 
данных визуализации и хирургического исследования), уда-
ление узлов с целью проведения стадирования не является 
необходимым, поскольку оно не изменит принципы менедж-
мента [29]. Основным противопоказанием для проведения 
картирования SLN является саркома матки. Исторически 
картирование SLN было спорным у пациентов с гистологи-
ей высокого риска (например, серозной карциномой, светло-
клеточной карциномой, карциносаркомой). Однако недавно 
сообщалось, что картирование SLN у пациентов с гистологи-
ей высокого риска (то есть 3-м классом, серозной карцино-

мой, светлоклеточной карциномой, карциносаркомой) име-
ет многообещающие результаты в качестве потенциальной 
альтернативы полной лимфаденэктомии [80, 92].

SLN-ультрастадирование: 
Последние данные указывают на потенциальную зна-

чимость и влияние ультрастадирования SLN (то есть после-
довательного секционирования и иммуногистохимии) для 
повышения точности обнаружения микрометастазов. Уль-
трастадирование SLN может выявить метастазы в лимфати-
ческих узлах, не обнаруженные при обычной гистологии, и 
исследования показывают повышение выявляемости от 5% 
до 15% пациентов [75, 78, 82, 84, 90].

При ретроспективном анализе пациентов с раком 
эндометрия на ранней стадии (n=780), у которых было прове-
дено картирование SLN с лимфаденэктомией по сравнению с 
лимфаденэктомией, картирование SLN привело к обнаружению 
большего количества метастазов (30,3% против 14,7%; P<0,001) 
и было связано с более широким использованием адъювантной 
терапии [93]. Также сообщались результаты долгосрочного 
наблюдения из проспективного многоцентрового исследо-
вания у 125 пациентов с ранней стадией эндометриальной 
карциномы, которым была выполнена биопсия SLN. Пациенты 
с положительным SLN проходили дистанционную лучевую 
терапию (внешняя) (EBRT) и химиотерапию с более высокой 
частотой, чем пациенты с отрицательным SLN. У пациентов с 
положительным SLN выживаемость без рецидива в течение 50 
месяцев составляла 84,7%, и не было обнаружено различий меж-
ду пациентами с положительным SLN и без него (P=0,5) [94].

В когорте из 508 пациентов, подвергшихся картирова-
нию SLN, ультрастадирование выявило 23 дополнительных 
случая микрометастазов, которые были бы упущены при 
обычном окрашивании гематоксилином и эозином [95]. Мно-
гоцентровое исследование 304 женщин с предполагаемым за-
болеванием с низким уровнем промежуточного риска показа-
ло, что биопсия SLN и ультрастадирование выявили метаста-
тические поражения у трехкратно большего числа пациентов, 
чем стандартная лимфаденэктомия [96].

Хотя эти данные не выглядят как артефакт маточной ма-
нипуляции [97], последствия и надлежащий менеджмент ми-
крометастазов или изолированных опухолевых клеток (ITCs), 
обнаруживаемых с помощью ультрастадирования SLN, пока 
не ясны [76, 78, 84, 98–100]. Прогностическое значение ITCs 
изучалось при раке грудной железы [101], когда узлы, содер-
жащие ITCs, исключались из числа положительных при ста-
дировании AJCC. В последнее время в исследованиях начали 
изучать значимость ITCs, обнаруженных при картировании 
SLN на раннем этапе рака эндометрия.

В ретроспективном обзоре было обследовано 844 па-
циента с раком эндометрия, которым проводилось карти-
рование SLN [102]. Большинство пациентов с ITCs, микро-
метастазами и макрометастазами получали адъювантную 
химиотерапию (83%, 81% и 89% соответственно). Безреци-
дивная выживаемость через 3 года составляла 90% для лиц с 
отрицательным SLN, 86% – для лиц с ITCs и 86% – для лиц 
с микрометастазами. Только пациенты с макрометастазами 
при SLN имели значительно меньшую выживаемость без ре-
цидива (71%; Р<0,001).

В недавнем проспективном обсервационном исследо-
вании у 519 пациентов сравнивали результаты для пациен-
тов с макрометастазами при SLN, микрометастазами и ITCs 
с учетом адъювантной терапии [103]. Пациенты с ITCs при 
SLN имели значительно лучшую 3-летнюю выживаемость 
без прогрессирования (PFS) по сравнению с пациентами с 
макрометастазами SLN (95,5% против 58,5%), а результаты 
были схожими между пациентами с отрицательными SLN, 
ITCs и микрометастазами. Рецидив был отмечен только у 1 из 
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31 пациентки с ITCs (карциносаркома стадии IB), и адювант-
ная терапия, по-видимому, не влияла на результаты. Исходя 
из этих ранних данных, не ясно, получат ли пациенты с ITCs 
при SLN существенную пользу от адъювантной терапии. Для 
будущей оценки прогноза/исхода может потребоваться про-
спективное изучение порогового значения и воздействия 
адъювантной терапии для пациенток с рассеянными ITCs.

Минимально инвазивные процедуры:
За последнее десятилетие клиническая практика на-

правлена на минимально инвазивные подходы к тотальной 
гистерэктомии (TH) / BSO и оценке лимфатических узлов у 
пациенток с раком эндометрия на ранней стадии [104]. Хотя эти 
процедуры могут выполняться с помощью любого хирургичес-
кого метода (например, лапароскопического, роботизированно-
го, вагинального, лапаратомического), стандартом у пациенток 
с патологическим процессом, ограниченным маткой, является 
выполнение процедуры с использованием минимально инва-
зивного подхода. Рандомизированные исследования, система-
тический обзор Кокрановской базы данных и популяционные 
хирургические исследования подтверждают, что мини-
мально инвазивные методы являются предпочтительными 
в этой ситуации из-за более низкого риска возникновения 
послеоперационных инфекций, необходимости переливания 
крови, венозной тромбоэмболии, уменьшения количества дней 
госпитализации и снижения стоимости ухода без влияния на 
онкологические исходы [104–110]. Несмотря на данные, свиде-
тельствующие о том, что минимально инвазивные процедуры 
приводят к более низким периоперационным осложнениям и 
снижению стоимости лечения, наблюдаются расовые и геогра-
фические диспропорции в доступе к минимально инвазивной 
хирургической помощи [106, 110].

Рандомизированное исследование III фазы оценило 
лапароскопию для комплексного хирургического вмеша-
тельства; оценивались пациенты (n = 2616) с клинической 
стадией I–IIA (GOG-LAP2) [109, 111]. Пациенты были 
случайным образом распределены 2:1 на лапароскопию или 
лапаротомию. Результаты LAP2 свидетельствуют, что 26% 
пациентов нуждались в переходе на лапаротомию из-за пло-
хой видимости, метастатического рака, кровотечения, воз-
раста или увеличенного индекса массы тела. Обнаружение 
прогрессирующего рака существенно не различалось между 
группами. Однако были отмечены значительные различия 
при удалении тазовых и парааортальных лимфоузлов (8% 
не были удалены лапароскопическим путем против 4% – при 
лапаротомии; Р<0,0001) [112, 113]. Значительно меньше 
побочных эффектов после операции с более коротким сроком 
госпитализации наблюдалось при лапароскопии по сравне-
нию с лапаротомией. Частота рецидивов составила 11,4% для 
лапароскопии против 10,2% – для лапаротомии. Пятилетняя 
общая выживаемость (OS) составляла 84,8% для обеих групп 
LAP2 [111]. Лапароскопическое стадирование было связано 
с улучшением послеоперационного качества жизни по не-
скольким параметрам [108].

Недавно опубликованы результаты исследования LACE, 
в котором сравнивались результаты пациентов с карциномой 
эндометрия I стадии (n=760), которые были рандомизированы 
для прохождения тотальной абдоминальной или тотальной 
лапароскопической гистерэктомии [105]. При усредненном 
наблюдении за 4,5 года выживаемость без патологии (DFS) 
составила 81,3% для лапаротомии против 81,6% – для лапа-
роскопии, при этом не наблюдалось существенных различий 
между группами по поводу рецидивов и OS. В другом ран-
домизированном исследовании (n=283), сравнивающем ла-
пароскопию с лапаротомией, сообщалось о более коротком 
пребывании в стационаре, уменьшении боли и более быстром 
возобновлении повседневной деятельности при применении 

лапароскопии [114]. Однако для некоторых клинических си-
туаций лапаротомия является предпочтительней (например 
пожилые пациенты, очень большая матка или некоторые ме-
тастатические поражения) [109, 115, 116].

Роботизированная хирургия – это минимально инва-
зивная технология, которая все чаще используется в хирур-
гическом стадировании карциномы эндометрия на раннем 
этапе болезни из-за ее потенциальных преимуществ перед 
лапаротомией, особенно у пациентов с ожирением [117–121]. 
Проспективные когортные и ретроспективные исследования 
показывают, что роботизированные подходы выполняют 
аналогично лапароскопии и приводят к сопоставимым или 
улучшенным периоперационным исходам [121–124]. Он-
кологические результаты, по-видимому, сопоставимы с 
другими хирургическими подходами, хотя долгосрочные 
результаты все еще исследуются [125–127]. У более сложных 
пациентов метод роботизированной хирургии может способ-
ствовать менее частым переходом на лапаротомию по сравне-
нию с лапароскопическим методом, а также, по-видимому, он 
безопасен и возможен у пациентов с более высоким уровнем 
анестезиологического риска [121, 122, 128].

Затраты на роботизированное оборудование и техничес-
кое обслуживание остаются высокими [117, 118, 125–127, 129, 
130]. SGO, Американская ассоциация гинекологических ла-
пароскопистов (AAGL) и Американский конгресс акушеров 
и гинекологов (ACOG) опубликовали рекомендации или по-
ложения о роботизированной хирургии [131–133]. Последние 
обзоры по роботизированной хирургии при гинекологических 
злокачественных новообразованиях и связанных с этим про-
блемах: см. статьи Sinno and Fader [134] и Gala et al. [135].

Первичная терапия
Эти рекомендации NCCN делят эндометриоидный рак на 

три категории для определения лечения: 
1) заболевание, ограниченное маткой; 
2) предполагаемая или грубая инвазия в шейку матки; 
3) подозрение на внематочное поражение. 
У большинства пациенток рак эндометрия выявляют 

на I стадии, а хирургическое вмешательство (с или без 
адъювантной терапии) рекомендуется для операбельных па-
циентов. Как общий принцип, карцинома эндометрия долж-
на быть удалена целой для оптимизации результатов; следует 
избегать внутрибрюшинной морцеляции [136–139].

Заболевание, ограниченное маткой: 
Для стадирования операбельных пациентов и оцен-

ки лимфатических узлов с эндометриоидной гистологией, 
клинически ограниченных основной частью матки, реко-
мендуемая хирургическая процедура включает TH / BSO 
(см.  «Гистерэктомия и патогистологическая оценка» и 
«Принципы оценки и хирургического стадирования» на 
NCCN.org) [62]. При показаниях рекомендуется провести 
хирургическое стадирование, чтобы собрать полные патогис-
тологические и прогностические данные, на которых должно 
основываться решение относительно адъювантой терапии 
для отдельных пациентов, у которых нет медицинских или 
технических противопоказаний к лимфаденэктомии (см. 
«Лимфаденэктомия» и «Картирование SLN» на NCCN.org). 
Сохранение яичников может быть безопасным у отдельных 
женщин в период пременопаузы с раком эндометрия на I 
стадии [140–142]. Минимально инвазивная хирургия яв-
ляется предпочтительным подходом, когда это техничес-
ки осуществимо, и считается адекватным подходом SGO и 
Американским колледжем хирургов (www.sgo.org/quality-
outcomes-and-research/ quality-indicators; www.facs.org/ 
quality-programs / cancer/ncdb/qualitymeasures).

Во время операции следует тщательно оценивать 
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внутрибрюшинные структуры, а из подозрительных облас-
тей брать биопсию. Несмотря на то что это конкретно не 
влияет на стадирование, FIGO рекомендует собирать пери-
тонеальную цитологию, и результаты должны регистриро-
ваться. Увеличенные или подозрительные лимфатические 
узлы должны быть удалены для подтверждения или исклю-
чения метастатического поражения. Ретроперитонеальное 
удаления узлов с последующей патогистологической оцен-
кой – при отсутствии выраженной клинической необхо-
димости проведения лимфаденэктомии – полезно при ис-
пользовании критериев стадирования FIGO 2009, но его 
рутинное использование было поставлено под сомнение (см. 
«Лимфаденэктомия» на NCCN.org).

Пациенты с карциномой эндометрия, ограниченной мат-
кой, являются кандидатами для картирования лимфоузлов, 
при котором оценивают тазовые узлы с двух сторон, что мо-
жет быть менее болезненным, чем полная лимфаденэктомия 
(см. «Картирование SLN» на NCCN.org). Приверженность 
алгоритму NCCN SLN имеет решающее значение.

Неполное хирургическое стадирование: 
Для пациенток с неполным (то есть не тщательным) 

хирургическим стадированием с внутриматочными особен-
ностями высокого риска часто рекомендуется дополнитель-
ная визуализация, особенно у пациенток с опухолями более 
высокого класса и глубокоинвазивными процессами [143, 
144]. Хирургическое стадирование, в том числе удаление 
лимфатических узлов, также может быть выполнено [67]. 
Исходя из результатов визуализации и/или хирургичес-
кого рестадирования, в алгоритме указаны рекомендуемые 
варианты адъювантной терапии (см. «Адъювантная терапия 
для неполного хирургического стадирования » на NCCN.org).

Терапия, сохраняющая фертильность: 
Хотя первичная терапия рака эндометрия обычно пред-

ставляет собой гистерэктомию, непрерывная терапия на 
основе прогестинов может быть рассмотрена для отобранных 
пациентов со стадией IA (неинвазивного) процесса, которые 
хотят сохранить свою фертильность [145–149]. Аналогично, 
она также может быть выборочно использована у молодых 
пациенток с гиперплазией эндометрия, которые желают со-
хранить фертильность. Рекомендации включают в себя ал-
горитм сохранения фертильности у отдельных пациенток с 
подтвержденным биопсией 1-м классом (предпочтительно 
D&C), неинвазивной эндометриоидной аденокарциномой 
стадии IA (см. «Критерии для рассмотрения вариантов со-
хранения фертильности» на NCCN.org). Группа рекомендует 
консультации с экспертом по вопросам фертильности.

Рассматривая возможность терапии, сохраняющей фер-
тильность, все критерии должны соответствовать алгоритмам 
(например без метастатического поражения). Отобранные 
пациенты могут потребовать генетического консультирования 
и тестирования. Пациенты также должны получать консульта-
ции о том, что терапия, сохраняющая фертильность, не являет-
ся стандартом лечения карциномы эндометрия. TH/BSO с хи-
рургическим стадированием рекомендуется после выполнения 
репродуктивных планов, если терапия неэффективна или 
происходит прогрессирование. Медикаментозная терапия не 
рекомендуется пациентам с высоким риском (например при 
низкодифференцированной (High grade) эндометриоидной 
аденокарциноме, серозной карциноме матки, светлоклеточной 
карциноме, карциносаркоме и лейомиосаркоме матки).

Непрерывная терапия на основе прогестинов может 
включать мегестрола ацетат, медроксипрогестерон или внут-
риматочное устройство, содержащее левоноргестрел [145, 
146, 150]. Хороший полный ответ наблюдается примерно 
у 50% пациентов [145]. Использование терапии на основе 

прогестинов должно быть тщательно рассмотрено в контек-
сте других специфических для пациента факторов, включая 
противопоказания, такие, как рак грудной железы, инсульт, 
инфаркт миокарда, эмболия легочной артерии, тромбоз глу-
боких вен и курение.

У пациентов, получающих терапию на основе прогести-
нов, группа NCCN рекомендует проводить тщательный мо-
ниторинг с помощью отбора проб эндометрия (биопсии или 
D&C) каждые 3–6 мес. 

TH/BSO с проведением стадирования рекомендуется: 
1) после выполнения репродуктивных планов; 
2) если у пациентов зафиксировали прогрессию по 

данным биопсии;
3) если рак эндометрия все еще присутствует после 

6–12 мес терапии на основе прогестинов [1459, 151]. 
Хотя некоторые молодые женщины, у которых были 

последовательные отрицательные биопсии эндометрия по-
сле гормональной терапии, смогли забеременеть (35%), у 
них конечная частота рецидивов была высокой (35%) [145, 
148, 152–154]. У пациенток с персистирующей карциномой 
эндометрия после 6  мес неудачной гормональной терапии 
группа рекомендует МРТ таза, чтобы исключить миоинва-
зию и метастазирование в лимфоузлы и яичники, прежде чем 
продолжить терапию, сохраняющую фертильность.

Некоторые данные свидетельствуют, что в предклимакте-
рический период у женщин с раком эндометрия IA до стадии 
B сохранение яичников безопасно и не связано с повышенным 
риском смертности от рака; пациенты наблюдались в течение 
16 лет [140]. Другие исследования также свидетельствуют о 
том, что сохранение яичников может быть безопасным у жен-
щин с ранней стадией рака эндометрия [141, 142].

Предполагаемая инвазия в шейку матки:
Для пациентов с подозрением на инвазию в шейку мат-

ки (эндометриоидная гистология), цервикальная биопсия 
или МРТ таза должны выполняться, если не выполнялись 
ранее (см. «Дополнительные клинические обследования» 
на NCCN.org) [143, 144]. Если наблюдается отрицательный 
результат, предполагается, что пациенты имеют процесс, 
ограниченный маткой, и рассматриваются, как описано ра-
нее (см. «Первичное лечение» на NCCN.org]). Однако может 
быть трудно различить первичную карциному шейки матки и 
карциному эндометрия II стадии.

Таким образом, для операбельных пациентов с вовле-
чением шейки матки рекомендуется TH или радикальная 
гистерэктомия наряду с BSO, цитологией (перитонеальный 
лаваж) и иссечением лимфатических узлов, если это показа-
но (см. «Принципы оценки и хирургическое стадирование» 
и «Гистерэктомия и патогистологическая оценка» на NCCN.
org) [62]. У этих пациенток радикальная или модифицирован-
ная радикальная гистерэктомия может улучшить локальный 
контроль и выживаемость по сравнению с TH [155, 156]. Как 
альтернативу пациент может пройти EBRT и брахитерапию 
(контактная лучевая терапия) (категория 2B), за которой 
следует TH / BSO и хирургическое вмешательство. Однако 
предоперационная РТ является рекомендацией категории 
2В, поскольку группа NCCN считает, что для этих пациентов 
предпочтительным вариантом является первичная хирургия.

Пациенты, не подходящие для первичной хирургии: 
Для заболевания, ограниченного маткой и не подходя-

щего для первичной хирургии, предпочтительным мето-
дом лечения является EBRT и/или брахитерапия. Перво-
начальная системная терапия также может быть рассмо-
трена для отдельных пациенток с ограниченными маткой 
опухолями с эндометриоидной гистологией (например, 
эстрогенрецепторы позитивный и прогестеронрецепторы 
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позитивный [ER/PR-позитивный]). У пациенток, получа-
ющих только гормональную терапию, следует внимательно 
следить за результатами биопсии эндометрия в качестве мо-
ниторинга (биопсия эндометрия каждые 3–6 мес) [40, 157].

Было показано, что терапия на основе прогестерона дает 
некоторую пользу с низкой токсичностью у пациенток с 
высокодифференцированными (Low grade) опухолями [158]. 
Также используют тамоксифен, перемежая с мегестролом 
[159] и ингибиторами ароматазы [160–163].

При подозрении на инвазию в шейку матки у пациен-
ток, которые не подходят для первичной хирургии, EBRT и 
брахитерапия – эффективное лечение, которое может обес-
печить определенный контроль и долгосрочную PFS (см. 
«Принципы лучевой терапии новообразований матки» на 
NCCN.org) [164–167]. EBRT и брахитерапию следует про-
водить с (или без) системной терапии. Если выполнена опе-
рация, после необходимо проводить местную терапию. Сис-
темная терапия также является основным вариантом лечения 
(категория 2B), но после этого следует проводить местное ле-
чение хирургическим методом, если это возможно (EBRT + 
брахитерапия, если выполнить операцию невозможно).

Адъювантная терапия
Процессы, ограниченные маткой: 
Тщательное хирургическое стадирование предоставля-

ет важную информацию и помощь в выборе адъювантной 
терапии для опухолей эндометрия (см. «Принципы оценки 
и хирургическое вмешательство» на NCCN.org). Пациенты 
с раком эндометрия I стадии, которым было проведе-
но тщательное хирургическое стадирование, страдают от 
неблагоприятных факторов риска (то есть возраста, положи-
тельного LVSI, размера опухоли, а также вовлечения нижне-
го сегмента матки или поверхностного железистого пораже-
ния) [168, 169]. Рекомендуемая адъювантная терапия при-
ведена в алгоритме (см. на NCCN.org). Обратите внимание, 
что алгоритм лечения был пересмотрен в 2010 году на основе 
обновленного стадирования FIGO. Однако по необходимос-
ти большая часть обсуждений в этой работе была основана на 
данных пациентов с использованием старой системы стади-
рования FIGO/AJCC. Последствия изменения стадирования 
должны учитываться при оценке данных.

Основная концепция, лежащая в основе рекомендаций 
Руководства NCCN, – это тенденция к выбору более агрес-
сивной адъювантной терапии для пациентов с более высоким 
классом опухолей и поражениями миометрия и/или шейки 
матки, поскольку у них риск существенно увеличен [170–
172]. При хирургических стадиях I и II рака эндометрия 
другие патологические факторы, которые могут влиять на ре-
шение относительно адъювантной терапии, включают LVSI, 
возраст пациента, объем опухоли, глубину инвазии и вовле-
чение нижнего сегмента матки или участие поверхностных 
желез шейки матки. При введении адъювантной RT ее сле-
дует начинать, как только вагинальная культя заживает, и не 
позднее чем через 12 нед после операции.

Основные споры сосредотачиваются на том, насколько необ-
ходима адъювантная терапия у пациентов с хирургической I ста-
дией рака эндометрия, независимо от внутриматочных призна-
ков, если исключено наличие внематочных поражений. В боль-
шом проспективном исследовании Группа гинекологической он-
кологии (GOG) сообщила, что 5-летняя выживаемость пациен-
тов с хирургической стадией I без каких-либо неблагоприятных 
факторов риска, отличных от класса и инвазии в миометрий (то 
есть без внематочных поражений, поражения перешейка / шей-
ки матки или LVSI), составила 92,7% [173]. Практика хирурги-
ческого вмешательства привела к уменьшению использования 
адъювантной терапии для эндометриальной карциномы стадии 
I, что отражено в опции наблюдения в Руководстве NCCN (см. 

на NCCN.org) [71, 169, 170, 174–176]. Группа NCCN рекомендует 
наблюдение только для отдельных пациентов без остаточной бо-
лезни в образце гистерэктомии.

Рекомендуемые послеоперационные (адъювантные) 
варианты лечения для пациентов с хирургической стади-
ей II (с использованием тщательного хирургического ста-
дирования) показаны в алгоритме (см. «Адъювантное ле-
чение» для заболевания II стадии на NCCN.org). Группа 
NCCN в целом согласна с ролью адъювантной терапии для 
пациентов с инвазивным компонентом, если проводится 
экстрафасциальная гистерэктомия. Тем не менее, для пациен-
тов со стадией II, у которых была радикальная гистерэктомия 
с отрицательными хирургическими краями и без признаков 
внематочного поражения, наблюдение или вагинальная бра-
хитерапия являются возможными вариантами. Как и в слу-
чае со стадией I, при выборе адъювантной терапии следует 
учитывать наличие неблагоприятных факторов риска [177].

В 2017 году группа разработчиков удалила наблюде-
ние в качестве рекомендуемого варианта в адъювантной те-
рапии для пациентов со стадией IA, болезни 3-го класса с 
дополнительными факторами риска и стадией IB 3-го класса 
без неблагоприятных факторов риска. Для пациентов со ста-
дией IA/IB 3-го класса (IA с неблагоприятными факторами 
риска и IB без) системная терапия была добавлена как вариант 
категории 2B при выполнении вместе с основной рекоменда-
цией вагинальной брахитерапии и/или EBRT. Для стадии IB 
3-го класса с неблагоприятными факторами риска вариант 
системной терапии (в дополнение к EBRT и/или вагинальной 
брахитерапии) был повышен до варианта категории 2А.

Адъювантная RT: 
Несколько исследований III фазы оценивали адъювантную 

терапию у пациентов с процессом, ограниченным маткой. 
Таким образом, использование адъювантной RT улучшает 
тазовый контроль у пациентов с выбранными факторами рис-
ка (и может улучшить PFS), но RT не улучшало OS в любом 
из иследований. Тем не менее, многие из этих исследований 
имели ограничения, поскольку большинство пациентов были 
с низким риском (то есть имели низкий риск внутриматочной 
патогистологии). Таким образом, исследования были недоста-
точно сильными для пациентов с факторами высокого риска. 
Признано, что у пациентов с ограниченным маткой заболе-
ванием существует спектр риска, основанный на патогисто-
логических результатах. Неблагоприятные внутриматочные 
патогистологические факторы риска включают в себя слабо 
дифференцированные опухоли, глубокую инвазию в миоме-
трий (и, следовательно, более продвинутую стадию), LVSI и 
серозную или светлоклеточную карциномы.

В четырех исследованиях оценивалась роль адъювантной 
внешней РТ тазовой области у пациентов с карциномой 
эндометрия. В двух из этих исследований пациенты не были 
формально стадированы (послеоперационная лучевая тера-
пия при карциноме эндометрия [PORTEC-1], Aalders) [178, 
179]. В третьем исследовании (ASTEC / EN.5) только у 50% 
пациентов было тщательно проведено стадирование как часть 
хирургического протокола [60, 180]. Тем не менее, формаль-
ное хирургическое стадирование было обязательно для всех 
пациентов в четвертом исследовании (GOG 99) [181]. Об-
ратите внимание, что в этих исследованиях использовалась 
старая система стадирования (то есть до 2009 года).

В исследовании PORTEC-1 было высказано предполо-
жение о том, что адъювантная внешняя РТ тазовой области 
обеспечивает терапевтическое преимущество у отдельных 
пациентов с ограниченным маткой процессом [178, 182]. Не-
смотря на то что RT значительно снижала частоту локальных 
рецидивов, она не увеличивала OS [183]. Рандомизирован-
ное исследование Aalders показало, что RT снижает частоту 



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №2 (128)/2018
ISSN 1992-5921

125

М Е Ж Д У Н А Р О Д Н Ы Е  П Р О Т О К О Л Ы

вагинальных (то есть регионарных) рецидивов, но не снижало 
частоты отдаленных метастазов и не улучшало выживаемости 
[179]. Недавнее объединенное рандомизированное исследова-
ние (ASTEC / EN.5) показало, что одна адъювантная внешняя 
RT тазовой области не улучшала выживаемости без рецидива 
(то есть PFS) или OS у пациентов с процессом среднего рис-
ка или высокого риска на ранней стадии рака эндометрия, но 
было небольшое улучшение в области контроля за процессом 
[180]. Однако исследование ASTEC / EN.5 очень противоре-
чиво; 51% пациентов в группе наблюдения ASTEC получали 
вагинальную брахитерапию [64, 184]. Исследование Keys 
(GOG 99) показало, что адъювантная тазовая RT улучшает 
локальный контроль и свободный от рецидива интервал (то 
есть PFS) без пользы для OS [181].

Исследования GOG 99 и PORTEC-1 показали, что боль-
шинство исходных рецидивов для пациентов с начальными 
опухолями, ограниченными маткой, были ограничены влага-
лищем, что вызывало увеличение использования вагиналь-
ной брахитерапии только в качестве дополнительного лече-
ния [181, 185, 186].

Чтобы помочь выбрать популяцию пациентов, которые 
могут извлечь пользу из адъювантной RT, исследования 
GOG 99 и PORTEC определили факторы риска для женщин 
с высоким промежуточным риском (HIR) рецидива [178, 
181]. Эти факторы риска включают возраст, в дополнение к 
глубокой инвазии в миометрий, стадию и LVSI. В исследо-
вании GOG 99 женщины моложе 50 лет должны были иметь 
все три гистологических фактора риска, чтобы считаться HIR 
[181]. Если возраст был от 50 до 70 лет, они считались HIR, 
если у них было 2 гистологических фактора риска. Женщины 
70 лет и старше были определены как HIR, если у них был 
один фактор риска. В исследовании PORTEC-1 женщины 
должны были иметь 2 из 3 факторов риска (то есть возраст 
> 60 лет, глубокую инвазию в миометрий, гистологию 3-го 
класса), чтобы рассматриваться как HIR относительно реци-
дивов [178, 185].

Из-за опасений относительно потенциальной токсичнос-
ти внешнелучевой RT тазовой области была оценена роль ва-
гинальной брахитерапии только при процессе, ограниченном 
маткой. В исследовании PORTEC-2 случайным образом на-
значали пациентам внешнелучевую RT тазовой области про-
тив вагинальной брахитерапии только при процессе, ограни-
ченном маткой. В исследовании PORTEC-2 зафиксированы 
эквивалентные показатели вагинального и тазового контроля 
с использованием как адъювантных радиационных подходов, 
так и брахитерапии без различий в OS [187]. Учитывая, что 
вагинальная брахитерапия связана со значительно меньшей 
токсичностью, чем тазовая RT, вагинальная брахитерапия 
сама по себе является разумным выбором для большинства 
пациентов с процессом, ограниченным маткой, которые 
считаются кандидатами на адъювантную лучевую терапию 
[185–194]. Использование вагинальной брахитерапии и/или 
тазовой РТ должно быть тщательно адаптировано соответ-
ственно с результатам патогистологических исследований. 
Как PORTEC-1, так и PORTEC-2 специально исключали 
пациентов с 1C и 3-й степенью по FIGO 1998 года (2009 
FIGO стадия IB, степень 3). Таким образом, использование 
адъювантной брахитерапии в подгруппе с наивысшим уров-
нем риска остается неопределенным.

Недавнее исследование (GOG 249) изучало брахитера-
пию влагалищной культи и терапию карбоплатином / пакли-
такселом (brachy + chemo) по сравнению с тазовым EBRT 
только у пациентов с карциномой с высоким риском, ограни-
ченной маткой (n=601). В отличие от PORTEC-2, в GOG 249 
сообщали о значительном повышении частоты рецидивов 
лимфоузлов (в основном тазовых) в руке (brachy + chemo) 
против тазового EBRT-плеча. Никаких существенных 

различий между группами по частоте вагинальных или 
отдаленных рецидивов не наблюдалось. Однако было больше 
экстравагинальных тазовых неудач в руке (brachy + chemo). 
При медианном наблюдении в течение 53  мес 3-летняя 
выживаемость без рецидива составляла 82% для обоих видов 
лечения; 3-летняя OS составляла 88% для когорты с (brachy + 
chemo) и 91% – для когорты EBRT таза. Острая токсичность 
была более распространенной и тяжелой для пациентов, по-
лучавших брахитерапию с химиотерапией. Никаких разли-
чий в токсичности с поздним началом не наблюдалось [195].

Анализ объединенных данных из PORTEC-1 и 
PORTEC-2 оценивал прогностическую способность несколь-
ких переменных для исходов у пациенток, рассмотренных в 
этих исследованиях. Возраст пациенток, градация опухоли и 
LVSI были очень ценными для прогнозирования локально-
го рецидива (LRR), отдаленного рецидива (DR), OS и DFS, 
а лечение (EBRT против вагинальной брахитерапии) было 
прогностически ценным для LRR и DFS [168]. Преимуще-
ство адъювантной EBRT в спектре заболевания наивысшего 
риска, ограниченного маткой, остается спорным. Большин-
ство членов группы NCCN считают, что пациенты с глубо-
ко инвазивными опухолями 3-го класса должны получать 
адъювантную терапию. Два больших ретроспективных ана-
лиза SEER у женщин с раком эндометрия обнаружили, что 
адъювантная RT улучшала OS у пациентов с высоким риском 
[196, 197]. В мета-анализе рандомизированных исследований 
было обнаружено, что адъювантная тазовая RT для I стадии 
была связана с тенденциями к улучшению выживания в спек-
тре наивысшего риска (например те, у кого степень 1988 года 
FIGO стадии III), но не у пациентов с более низким риском; 
однако другие обзоры показали противоречивые результаты 
[189, 198–202].

Недавно были опубликованы результаты исследования 
долгосрочного наблюдения (медиана 20,5 года) за 568 па-
циентами с ранней стадией эндометриальной карциномы, 
которые были зарегистрированы в исследовании Aalders. В 
данном исследовании сравнивались долгосрочные результаты 
у женщин, которые получали вагинальную брахитерапию 
плюс EBRT против вагинальной брахитерапии. Полученные 
данные не предполагали никакой статистической разницы в 
ОS между исследовательскими группами, а в когорте паци-
ентов в возрасте до 60 лет, получивших EBRT, наблюдалось 
повышение частоты заболеваемости вторичных онкологичес-
ких заболеваний и в дальнейшем более высокие показатели 
смертности [189].

Адъювантная системная терапия: 
Карбоплатин / паклитаксел является предпочтительным 

режимом в адъювантной терапии для процессов высокой 
степени риска, ограниченных маткой [205–207]. Пациенты 
с глубокоинвазивным заболеванием 3-й степени, ограничен-
ным маткой (2009 FIGO стадия IB, класс 3 [ранее 1988 года 
FIGO стадии III, класс 3]), имеют относительно плохой про-
гноз. Несмотря на адъювантную терапию с тазовым RT, зна-
чительное количество пациентов по-прежнему имеют боль-
шой риск отдаленных метастазов [181, 182]. Поэтому некото-
рые клиницисты предположили, что добавление системной 
терапии к адъювантной RT может обеспечить добавочную 
терапевтическую пользу (то есть уменьшение риска отда-
ленных метастазов) [170, 203]. Исследования оценили роль 
системной терапии при заболеваниях, ограниченных маткой, 
с высоким уровнем риска [203, 204]. PFS улучшается с по-
мощью адъювантной последовательной химиотерапии / RT 
[203]. Тем не менее, группа NCCN считает, что адъювантная 
системная терапия является рекомендацией категории 2B в 
этом режиме, поскольку преимущества для ОS не выявлены 
[203]. Мы ожидаем окончательных результатов от GOG 249.
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