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Рак анального каналу — відносно рідкісна фор-
ма злоякісних новоутворень травного тракту. Часто-
та захворюваності на рак анального каналу складає 
2–5% злоякісних пухлин прямої кишки [13].

У структурі онкологічної захворюваності в Укра-
їні рак анального каналу окремо не представлений. 
За даними Національного канцер-реєстру захворюва-
ність на рак прямої кишки та ануса в 2006 р. склада-
ла 18,6 на 100 тис. жителів України. В попередні роки 
відзначено неухильне зростання захворюваності: в 
2001 р. — 16,6 випадку на 100 тис. населення; 2002 — 
17,3; 2003 — 18,3; 2004 — 19; 2005 — 19,2. Протягом 
року після встановлення діагнозу помирає 34% хворих 
на рак прямої кишки та анального каналу [15]. 

До 1980 р. єдиним радикальним методом лікуван-
ня хворих на плоскоклітинний рак анального кана-
лу (ПРАК) була черевно-промежинна екстирпація 
(ЧПЕ) прямої кишки, доповнена у разі необхідності 
операцією Дюкена (пахова лімфаденектомія). За да-
ними різних авторів 5-річна виживаність пацієнтів 
після ЧПЕ складає в середньому не більше 50% [3]. 
З часом були розроблені методи консервативного та 
комбінованого лікування при ПРАК з використан-
ням різних технологій променевої (ПТ) і хіміопроме-
невої терапії (ХПТ) [10, 11, 13, 20] і доведена їх ефек-
тивність [10, 14, 16, 25]. Відносно висока радіочутли-
вість епідермоїдних карцином анального каналу дає 
змогу за допомогою іонізуючого випромінення у ком-
бінації з цитостатичною терапією досягти результатів, 
що успішно конкурують з результатами хірургічного 
та комбінованого лікування (табл. 1, 2). 

Таблиця 1
Ефективність ПТ (СОД 50–65 Гр) у хворих на ПРАК [3]

Автор
Повна регресія 

первинної пухлини, %
5-річна 

виживаність, %
Т1-2 Т3-4

Newman G. et al. 81 65 66 
Shlienger M. et al. 72 60 65 
Papillon S., Montbarbon F. 93 85 65 

Перевагою консервативного лікування є мож-
ливість досягти лікувального ефекту зі збережен-
ням функції замикального апарату прямої кишки. 
Ефективність ХПТ на початкових стадіях ПРАК не 

викликає сумнівів, її розглядають як радикальний 
спосіб лікування [3, 13, 14].

Таблиця 2
Ефективність ПТ (СОД 50 Гр) у комбінації з флуороурацилом і міто-

міцином у хворих на епідермоїдний рак анального каналу [3]

Автор
Повна регресія 

первинної пухлини, % 5-річна 
виживаність, %Т1-2 Т3-4

Tanum G. et al. 93 75 72
Cummings B. et al. 93 80 65
Schneider I.H.F. et al. 95 74 77

Рандомізовані дослідження останніх років [11, 
20] продемонстрували перевагу ХПТ у лікуванні 
поширених карцином анального каналу (табл. 3). 
Проте проблема пошуку ефективних методів ліку-
вання місцево-поширених форм ПРАК залишаєть-
ся актуальною.

Таблиця 3
Ефективність ПТ і ХПТ за даними рандомізованих досліджень

Показники ефективності 
і токсичності

Порівнювані методи 
лікування P

ПТ ХПТ1

UKCCR 1987–1994 n = 285 n = 292
Місцевий рецидив протягом 
3 років, % 61,0 39,0 0,0001

Загальна 5-річна виживаність, % 51,0 52,0
Смертність пов'язана 
з лікуванням, n (%) 2 (0,7) 7 (2,4)

EORTC 1987–1994 n = 52 n = 51
Місцевий рецидив протягом 
3 років, % 55,0 35,0 0,02

3 роки без колостомії, % 40,0 71,0 0,002
Загальна 5-річна виживаність, % 54,0 60,0
RTOG-ECOG 1988–1991 ХТ2 (n = 145) ХТ3 (n = 146)
3 роки без колостомії, % 61,0 74,0 0,014
Загальна 4-річна виживаність, % 70,0 77,0
Токсичність IV–V ст., n (%) 11 (7,5) 26 (17,8) 0,001

1ПТ + флуороурацил (ФУ) + мітоміцин (МтМ); 2ФУ; 3ФУ + МтМ.
Одним із напрямків розвитку сучасної радіоон-

кології є розробка комплексних технологій лікуван-
ня поширених онкологічних захворювань, що поєд-
нують місцеві деструктивні впливи, хіміотерапію та 
біотерапію. Публікації останніх років свідчать про 
позитивну роль цитокінів, насамперед інтерферо-
ну (ІФ), у комплексному лікуванні низки онколо-
гічних захворювань [7, 8, 27]. Відкриття антиканце-
рогенної дії ІФ започаткувало дослідження його ан-
тинеопластичної та антиметастатичної активності, 
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а також участі у формуванні протипухлинної резис-
тентності організму [5, 6, 26].

Застосування індукторів апоптозу має на меті подо-
лання резистентності до проапоптичної дії іонізуючо-
го випромінювання і цитостатичних препаратів на клі-
тини злоякісних утворень та затримку радіаційно ін-
дукованого апоптозу в нормальних тканинах [2, 9, 21]. 
Прогрес у з’ясуванні молекулярних механізмів апоп-
тотичної загибелі клітин, позитивні результати експе-
риментальних досліджень спрямованої індукції апоп-
тозу відкривають нові терапевтичні можливості моди-
фікації відповіді на променевий вплив як пухлинних, 
так і нормальних тканин. Зважаючи на можливу резис-
тентність пухлинних клонів до апоптозу, індукованого 
ПТ, сучасні технології променевого лікування місцево-
поширених солідних пухлин базуються на поєднаному 
використанні ПТ, цитостатичної терапії та індукторів/
регуляторів апоптозу. Одним із можливих механізмів 
подолання радіорезистентності злоякісних новоутво-
рень є застосування екзогенних індукторів апоптозу та 
цитостатичних препаратів у радіомодулюючих дозах з 
комплементарними та/або синергічними механізмами 
дії [22]. Існують повідомлення про підвищення ефек-
тивності цитостатичної терапії (ФУ) під впливом ІФ [4, 
7, 8]. За даними ряду авторів ІФ сприяє максимальній 
елімінації пухлинних клонів та зниженню токсичних 
проявів ПТ і цитостатичних препаратів, підтримуючи 
клітинний гомеостаз та реалізуючи цитопротекторну 
функцію по відношенню до неушкоджених пухлин-
ним процесом тканин [18, 23, 24, 28]. 

Нами розроблено метод консервативної тера-
пії хворих на ПРАК, який ґрунтується на поєднан-
ні антинеопластичного впливу іонізуючого випро-
мінення, радіомодифікуючого ефекту капецитабіну 
(Кселода), тегафуру (Фторафур®) та проапоптотич-
ної, антипроліферативної і антиметастатичної дії ре-
комбінантного ІФ альфа-2b (Лаферон). 

Капецитабін та тегафур є цитостатичними препа-
ратами, синтезованими для селективної генерації ФУ 
у тканинах пухлини. Саме вибірковість цитотоксич-
ної дії цих препаратів є фактором, що надає їм пере-
вагу при оптимізації радіомодифікуючого впливу. На 
їх користь свідчить також поліпшений профіль безпе-
ки і зручне пероральне введення, що імітує пролон-
говані інфузії ФУ. Установлено, що тегафур має ви-
соку ліпофільність (у 200 разів вищу, ніж ФУ), що за-
безпечує його швидке проникнення крізь біологічні 
мембрани, поширення в організмі [1, 12, 19]. 

Планування консервативного лікування проводи-
ли після ретельного комплексного обстеження хво-
рих з метою визначення меж пухлинного процесу, 
його індивідуальних параметрів, стану критичних ор-
ганів та наявності/відсутності супутньої патології. Ал-
горитм обстеження був наступним: з’ясовували анам-
нестичні дані, здійснювали візуальний огляд періа-
нальної ділянки, проводили пальцеве дослідження 
анального каналу і нижніх відділів прямої кишки (у 
жінок — обов’язкове ректовагінальне дослідження), 
обстежували пахвинні лімфатичні вузли. Після завер-

шення клінічного огляду хворим проводили ректо-
романоскопію з прицільною біопсією та наступним 
морфологічним вивченням біоптату. В подальшому 
виконували комплексне УЗД, що включало трансаб-
домінальне сонографічне обстеження та допплєрів-
ське УЗД. Інформація, отримана за допомогою комп-
лексного УЗД, у поєднанні з клінічними та ендо
скопічними даними давала змогу визначити основні 
параметри пухлинного ураження, а саме його розміри 
та анатомо-морфологічні особливості. За допомогою 
іригоскопії досліджували стан кишечника. Усім па-
цієнтам обов’язково проводили рентгенологічне об-
стеження органів грудної порожнини, електрокардіо
графію, лабораторні дослідження (клінічні аналізи 
крові та сечі, біохімічне дослідження крові, коагуло-
грама). При підозрі/наявності супутньої патології та 
ускладнень основного захворювання проводили від-
повідні додаткові обстеження. В окремих випадках за 
показаннями проводили КТ та МРТ.

Для включення в дослідну групу хворих виби-
рали за наступними критеріями: гістологічно під-
тверджений ПРАК: вік до 75 років, задовільний за-
гальний стан, відсутність проведеного раніше спе-
ціального лікування. 

Допроменеву топометричну підготовку викону-
вали на рентгенівському симуляторі SimViem 3000 
(Siemens). Залежно від поширеності паталогіч-
ного процесу та його індивідуальних топографо-
анатомічних параметрів формували індивідуальні 
поля опромінювання, що включали: анальну ділян-
ку (первинний осередок, аноректальні лімфовузли); 
параректальну клітковину, клітковину малого таза 
(параректальні, клубові лімфовузли); пахвинні зони 
(пахвинні лімфатичні вузли). 

Важливим елементом індивідуального плану-
вання ПТ є поєднання дозиметричних параме-
трів вибраних об’ємів опромінювання з клініко-
рентгенологічною та сонографічною інформацією 
щодо поширеності пухлинного процесу, індивіду-
альна центрація та орієнтація полів опромінюваня. 

Променеву терапію здійснювали поетапно на апа-
ратах РОКУС та ТЕРАТРОН з енергією 1,25 Мев. На 
першому етапі проводили дистанційне опромінюван-
ня разовою осередковою дозою (РОД) 2,0 Гр 5 разів на 
тиждень до сумарної осередкової дози (СОД) 30–36 Гр. 
Після 2–3-тижневої перерви продовжували ПТ методом 
дистанційного опромінювання з промежинного поля 
або методом поєднання дистанційного опромінюван-
ня з контактною брахітерапією. Внутрішньопорожнин-
не опромінювання проводили на установці АГАТ-ВУ, 
один раз на тиждень (РОД 5 Гр, СОД 10–15–20 Гр). 
СОД за 2 етапи поєднаної променевої терапії (ППТ) 
становила 65–70 Гр. Протягом курсу ППТ усі хворі 
отримували капецитабін у дозі 1000 мг/добу або тегафур 
800 мг/добу та ІФ альфа-2b 1 млн од. внутрішньом’язово 
щоденно (ППТ + капецитабін, тегафур + ІФ альфа-2b). 
З метою профілактики променевих ректитів хворим 
вводили у пряму кишку відвари трав та жирові суміші, 
збагачені ретинол-ацетатом.
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У дослідження були включені 12 хворих на 
місцево-поширений ПРАК II–III ст. (Т2–3 N0–2 М0) 
віком від 45 до 75 років. У 10 хворих до лікування 
були скарги на постійні або періодичні болі в ділян-
ці ануса та прямої кишки, які посилювалися після 
дефекації. 4 хворих на фоні больового синдрому від-
значали періодичні кров’янисті виділення до/під час 
дефекації. 3 хворих відзначали порушення функцій 
кишечнику у вигляді тенезмів. 

Токсичність лікування оцінювали за класифіка-
цією RTOG/EORT, 1995. Усі хворі на ПРАК задо-
вільно перенесли ПТ на фоні капецитабіну або те-
гафуру та ІФ альфа-2b. Прояви загальної токсич-
ності не перевищували I ступеня і не призводили 
до порушення ритму лікування. Лейкопенія I сту-
пеня констатована у 3 хворих; прояви ентероколіту 
I ступеня виявлені у 4 хворих. Епідерміти I ступеня 
відзначені у 9 хворих. 

Моніторинг регресії пухлин здійснювали згідно 
з Рекомендаціями EORTС 1994 р. за сукупністю да-
них клінічного обстеження, ректороманоскопії та 
комплексного УЗД. В окремих випадках, за пока-
заннями, проводили КТ та МРТ [17]. Регресію пух-
лин хворих на ПРАК визначали після I етапу ліку-
вання та по завершенню повного курсу ХПТ. Після 
завершення I етапу лікування в усіх хворих спосте-
рігали виражену регресію пухлини (≥50%), тому в 
подальшому лікування проводили консерватив-
но — II етап ХПТ.

Ефективність курсу ХПТ оцінювали після вщу-
хання явищ променевого ректиту та епідерміту не 
раніше ніж через 4 тиж по завершенню лікування. 
Повна регресія пухлини констатована у 10 хворих 
(83%), часткова — у 2 (17%). При спостереженні від 6 
до 24 міс пізніх променевих ускладнень і ознак про-
гресування захворювання не виявлено. 

ВИСНОВКИ
Отримані попередні результати свідчать про 

ефективність розробленого методу консервативно-
го лікування хворих на ПРАК.

Проявів токсичності лікування, що перевищува-
ли б II ступінь, не відзначено.

Розроблений метод ХПТ можуть застосовувати 
як перший етап комбінованого лікування хворих на 
місцево-поширений ПРАК. 
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THE PERSPECTIVE WAYS TO IMPROVE 
THE ANAL CANAL TREATMENT 
IN PATIENTS WITH SQUAMOUS CELL 
CARCINOMA

V.S. Ivankova, I.Y. Lyalka, H.N. Shevchenko,  
T.V. Udatova, V.Z. Gubska

Summary. The unique treatment approach for 
patients with squamous cell carcinoma of anal canal 
was developed. It is based on the combination of 

radiotherapy with modifying effect of anticancer drugs 
(capecitabinum and tegafur), and pro-apoptotic, anti-
proliferative and anti-metastatic action of recombinant 
interferon alfa-2b. Complete tumour regression was 
observed for 83% of patients. In other cases partial 
regression was detected. Radiotherapy-induced remote 
complications and progression of the disease were not 
detected in 6 to 24 months upon treatment.

Key Words: squamous cell carcinoma of anal canal, 
combined therapy, radiotherapy, X-ray modifying 
chemotherapy, biotherapy.
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