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Анализ взаимосвязи между психотерапией  
на основе осознанности, депрессией, воспалением 

и выживаемостью онкологических больных
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Аннотация. Депрессия широко распространена среди онкологических 
больных и является одним из факторов, ассоциированных с неблагоприят-
ным прогнозом. Вмешательства, основанные на концепции осознанности 
(mindfulness), эффективно уменьшают симптомы депрессии и улучшают 
качество жизни онкологических пациентов. Целью этого обзора было вы-
яснение, повышает ли терапия на основе осознанности онкологическую 
выживаемость и, если да, какие механизмы этому способствуют. Длитель-
ные исследования в этой области не проводились, однако существующие 
публикации подтверждают наличие воспалительных механизмов депрессии 
и роль таких факторов, как повышение уровня провоспалительных цито-
кинов и нарушение функционирования гипоталамо-гипофизарно-адрена-
ловой оси. Повышенные уровни концентрации маркеров воспаления, таких 
как интерлейкин-6, фактор некроза опухолей α и кортизол, обнаружива-
ются у многих пациентов, страдающих депрессией. Именно эти механизмы 
ассоциируются с повышенной онкологической смертностью. Методики 
осознанности изучались с точки зрения их влияния на уровни цитокинов  
и кортизола, и были получены обнадеживающие результаты, подтвержда-
ющие, что подобные вмешательства могут значимо снизить воспаление. 
Следовательно, можно сделать вывод о том, что программы терапии на 
основе осознанности могут повлиять на продолжительность жизни онколо-
гических больных. Данные относительно длительности влияния такой тера-
пии на симптомы депрессии и уровни воспалительных маркеров в этой 
категории больных ограниченны; кроме того, существуют потенциальные 
барьеры для включения терапии на основе осознанности в общую струк-
туру онкологической помощи, поэтому необходимо и дальше изучать эти 
вопросы, используя лонгитудинальные исследования для установления 
связи подобных методов с продолжительностью жизни онкологических 
больных.
Ключевые слова: рак, депрессия, воспаление, осознанность, выжива-
емость

Введение
По оценкам Американского противоракового общества (The American 

Cancer Society)1, к 2030 г. в США будет свыше 22,1 млн лиц, перенесших онко-
логические заболевания. Несмотря на успехи современной медицины, в 2020 г. 
рак оставался второй ведущей причиной смертности в США, уступая только 
сердечно-сосудистым заболеваниям.2 Наряду с физическими симптомами, вы-
званными болезнью, и токсическими эффектами терапии у онкологических 
больных также отмечают сопутствующие психологические проблемы, причем 
в большей степени, чем у населения в целом. Распространенность депрессии 
среди онкологических больных, по оценкам, в 4 раза выше, чем в общей попу-
ляции: до 50 % пациентов страдают клинической депрессией.3, 4 Тем не менее 
официальный диагноз имеют только 25 %.5 Следует отметить, что депрессия 
связана с ростом показателей смертности и ухудшением прогноза для этой 



4

Анализ взаимосвязи между психотерапией на основе осознанности, депрессией, воспалением и выживаемостью онкологических больных

категории больных.3, 6, 7 Терапия на основе осознанности 
(ТОО) (Mindfulness-Based Interventions) является перспек-
тивным направлением в лечении дистресса и аффективных 
расстройств у онкологических больных. Несмотря на много-
численные публикации, подтверждающие эффективность 
ТОО в снижении симптомов депрессии, утомляемости  
и улучшении качества жизни, исследования, изучающие не-
посредственную связь ТОО с выживаемостью онкологиче-
ских пациентов, отсутствуют. Можно предположить, что, 
поскольку депрессия снижает выживаемость в этой попу-
ляции, ее эффективное лечение способно улучшить ситу-
ацию (см. рисунок). 

История и обзор концепции  
и метода осознанности 
Происходящее из древней буддистской традиции по-

нятие «mindfulness» означает беспристрастное осознание 
текущего момента с фокусировкой внимания на теле и ды-
хании, что позволяет разуму (mind) освободиться от навяз-
чивых мыслей и тревог.8 Человек, использующий эту мето-
дику, воспринимает печальные мысли и негативные 
эмоции не так остро, что ведет к их бо ́льшему приятию  
и общему ощущению благополучия.9 В литературе можно 
найти множество публикаций об эффективности медита-
ции на основе осознанности в лечении депрессии, тревоги, 

боли и посттравматического стрессового расстройства.8, 9 

Есть также данные о ее эффективности в уменьшении тя-
жести симптомов, повышении качества жизни и улучше-
нии клинических исходов некоторых хронических заболе-
ваний, таких как гипертензия, диабет, ревматоидный 
артрит, болезнь Паркинсона, недержание мочи, а также  
в снижении болевого синдрома.9 

Молекулярный биолог Джон Кабат-Зинн (Jon Kabat-Zinn) 
впервые стал рассматривать осознанность в научном кон-
тексте, когда открыл Клинику лечения стресса при Мемо-
риальном медицинском центре Массачусетского универ-
ситета в 1979 г.8, 10 Его программа впоследствии транс- 
формировалась в 8-нед курс, который прошли уже более 
25 тыс человек.10 Эта программа, известная как Снижение 
стресса на основе осознанности (ССОО) (Mindful-
ness-Based Stress Reduction, MBSR), состоит из еженедель-
ных групповых занятий и самостоятельных упражнений  
с использованием различных практик медитации, таких как 
медитация сидя, сканирование тела, йога и медитация во вре-
мя прогулки.8 Эта программа интегрирована во многие боль-
ничные и внебольничные системы здравоохранения.10 

Позже были разработаны аналогичные программы, 
например, когнитивная терапия на основе осознанности 
(КТОО) (Mindfulness-Based Cognitive Therapy, MBCT), 
адаптация для пациентов с высоким риском рецидива 

ВОСПАЛЕНИЕ
ИЛ-6

ФНО-α
Кортизол

ТОО
ССОО
КТОО

РАК

Социальная 
изоляция Депрессия

Боль

Прогноз/
Выжива - 
емость

«Осознанность», воспаление и прогноз онкологического заболевания. Данная концептуальная схема иллюстрирует 
сложные взаимоотношения между этими факторами, указывая на потенциальную положительную связь между тера-
пией на основе осознанности и онкологической выживаемостью 

Сокращения: ИЛ-6 – интерлейкин-6; ФНО-α – фактор некроза опухолей α; ТОО – терапия на основе осознанности; КТОО – когни-
тивная терапия на основе осознанности; ССОО – снижение стресса на основе осознанности. 

КЛюч
+ Положительный или 

усугубляющий эффект
– Отрицательный  

или снижающий эффект
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депрессии.11 Эти программы (ССОО и КТОО) аналогичны 
по структуре и формату, однако последняя включает прин-
ципы когнитивной психотерапии, в рамках которой паци-
енты учатся разрушать навязчивые и негативные мысли.12 
Эти 2 программы являются методами ТОО с наиболее 
сильной доказательной базой, представленной публикаци-
ями в рецензируемых журналах.13 Официальные програм-
мы ТОО имеют важные общие характеристики, следуют 
определенным протоколам, что способствует единообра-
зию в подготовке специалистов, реализации программ и 
проведении исследований.11 Все бо́льшую популярность 
приобретают электронные адаптации этих программ, он-
лайн-курсы и приложения, однако они варьируются по 
длительности, в основном предназначены для самостоя-
тельного использования и не имеют единой структуры.12 
«Медитация любящей доброты» (МЛД) (Loving-Kindness 
Meditation, LKM) представляет собой стратегию, направ-
ленную на выработку сострадания к самому себе, окружа-
ющим и миру в целом.13 Как и осознанность, она помогает 
усилить концентрацию и сосредоточенность; эти методики 
часто объединяют как в терапевтической практике, так  
и в исследованиях.13

Эффект терапии на основе осознанности  
в общей популяции 
В опубликованной литературе достаточно данных, 

подтверждающих пользу ТОО в достижении психологиче-
ского благополучия (табл. 1).13–16 В недавнем метаанализе 
D. Querstret и соавт.15 сравнивали ССОО и КТОО с пассив-
ным контролем и установили, что ТОО способствовала 
значительному снижению навязчивых мыслей, стресса, 
депрессии и тревожности, а также существенному повы-
шению качества жизни и психологического благополучия. 
E.E. Burgess и соавт.16 провели рандомизированное иссле-
дование эффективности 5-нед курса КТОО на обычной 
популяционной выборке и также обнаружили значитель-
ное снижение тревожности, депрессии и беспокойства, 
причем наибольший эффект был отмечен для беспокойства 
и депрессии.16 S.J. Eisendrath и соавт.14 оценивали эффект 
8-нед программы КТОО по сравнению с локальной про-
граммой укрепления здоровья в сочетании с фармакотера-
пией у пациентов со стойкой депрессией. В группе КТОО 
отмечалось выраженное снижение тяжести депрессии  
и большее число ответивших на терапию, чем среди участ-
ников локальной программы. Еще в одном рандомизиро-
ванном контролируемом исследовании (РКИ), проведен-
ном Y. Wang и соавт.,13 сравнивались КТОО и МЛД  
с обычной психотерапией. Состояние участников оцени-
валось через 2, 4, 6 и 8 нед после завершения курса тера-
пии. В каждой временно́й точке результаты в группе 
КТОО/МЛД были лучше, чем в контрольной, и продемон-
стрировали значительной снижение степени депрессии  
и руминации по сравнению с исходным уровнем.13 Во всех 
временных точках также отмечалось улучшение показате-
лей самооценки и качества жизни.13

Депрессия и метод осознанности в онкологии
Связь между депрессией и прогнозом онкологическо-

го заболевания хорошо задокументирована. Клиническая 
депрессия увеличивает онкологическую смертность при-
мерно на 39 %;7 при этом даже незначительные депрессив-
ные проявления могут повысить риск на 25 %.7 J. Giese-Davis 
и соавт.17 провели рандомизированное исследование жен-
щин с метастатическим раком молочной железы, прохо-
дивших групповую терапию, и установили, что те, у кого 
симптомы депрессии уменьшились через год после лече-
ния, имели существенно более длительную выживаемость 
(53,6 мес) по сравнению с теми, у кого депрессия усилилась 
(25,1 мес).17 

Депрессия у онкологических больных обусловлена как 
психосоциальными, так и биологическими факторами. 
Психосоциальные факторы включают негативные эмоции 
и стресс, связанные с неопределенным или неблагоприят-
ным прогнозом, а также влияние болезни на работу, семей-
ные отношения, внешность, материальное положение  
и независимость.6 Биологические факторы могут включать 
нарушение регуляции кортизола и активацию воспалитель-
ных цитокинов, что вызывает снижение уровня серотони-
на.3, 7, 17, 18 Именно эти механизмы способствуют росту опу-
холи, ее прогрессированию и метастазированию.3, 7 

Следовательно, вмешательства, направленные на лечение 
депрессии у таких больных, могут замедлить прогрессиро-
вание болезни и повысить выживаемость. 

Научный интерес к ТОО как к методу лечения депрес-
сии у онкологических больных в последние годы значи-
тельно вырос (табл. 2).19–23 Метаанализ, выполненный 
N. Xunlin и соавт.,23 показал, что у пациентов, участвовав-
ших в сеансах ТОО, значительно снижались тревожность, 
депрессия, усталость и ощущение стресса; авторы также 
отмечали повышение качества жизни у всех больных неза-
висимо от типа рака.9 Еще один метаанализ, проведенный 
L. Cillessen и соавт.,21 продемонстрировал выраженный 
эффект ТОО в снижении психологического дистресса, тре-
вожности, депрессии, боли и усталости. Хотя в среднем 
эффект в этом анализе был небольшой, более значитель-
ным он отмечен у молодых пациентов, в опытах с более 
коротким периодом наблюдения, а также в исследованиях 
с пассивным контролем.21 В своем анализе E. Kenne Saren-
malm и соавт.20 рандомизировали женщин в группу ССОО 
под руководством инструктора, группу самостоятельных 
занятий ССОО (активный контроль) и группу, в которой 
вмешательства не проводились. В 2 первых группах отмеча-
лось значительное снижение депрессии по сравнению  
с группой пассивного контроля.20 

Несколько исследований продемонстрировали сме-
шанные результаты эффективности ТОО. E.R. Nissen  
и соавт.22 рандомизировали пациентов с диагнозами «рак 
молочной железы» и «рак предстательной железы» в 2 груп-
пы: группу интернет-программы ССОО и группу ожида-
ния, которая одновременно служила контрольной. Состо-
яние участников оценивались в исходной точке, через  

3–16
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5 нед, 10 нед и 6 мес после начала терапии. Хотя в группе 
ССОО отмечалось значительное снижение депрессии  
и тревожности, этот результат не сохранялся через 6 мес.22 Эти 
данные показывают, что для достижения долговременного 
эффекта необходимо продолжение терапии. РКИ с участи-
ем женщин младше 50 лет с диагнозом «рак молочной же-
лезы», проведенное J.E. Bower и соавт.,19 показало, что 
пациентки, прошедшие 6-нед курс ТОО, отмечали значи-
тельное снижение воспринимаемого стресса, астении  
и нарушений сна, а также более положительное восприятие 
жизни (положительный аффект) и ощущение умиротворения. 
Однако существенного снижения симптомов депрессии не 
наблюдалось. Как и в предыдущем исследовании, эффект те-
рапии не сохранялся спустя 3 мес наблюдения.17 

Депрессия, нейровоспаление и биомаркеры
В исследованиях по оценке тяжести симптомов де-

прессии обычно используются стандартные опросники, такие 
как шкала депрессии Центра эпидемиологических исследо-
ваний (Hamilton Depression Rating Scale, CES-D),17, 22 шкала 
тревоги Бека (Beck Depression Inventory, BDI),15, 22 Больнич-
ная шкала тревоги и депрессии (Hospital Anxiety and De-
pression Scale, HAD),14, 20, 21 шкала Гамильтона для оценки 
депрессии (Hamilton Depression Rating Scale, HAM-D),16, 24 
которые по своей сути являются субъективными. Такая 
вариабельность создает трудности при сравнении резуль-
татов различных исследований. Кроме того, субъектив-
ность оценок и невозможность слепой рандомизации при 
проведении психотерапии создают почву для искажения 
результатов. Участники могут отмечать снижение симпто-
мов депрессии, поскольку они прошли курс лечения с яв-
ной психотерапевтической целью. Однако известно, что 
уровни некоторых биомаркеров, которые повышаются при 
воспалительных или хронических заболеваниях, также воз-
растают и при депрессивных расстройствах. Хотя эти биомар-
керы не являются специфическими, их показатели могут 
сыграть свою роль в качестве дополнения к опросникам при 
оценке эффективности психотерапевтических вмешательств. 
Уровни интерлейкина-6 (ИЛ-6), фактора некроза опухолей 
альфа (ФНО-α) и кортизола повышаются при депрессии4, 18, 

24, 25 и коррелируют с тяжестью симптомов. 
ИЛ-6 является гликопротеином, который модулирует 

иммунную систему в качестве регулятора дифференциров-
ки В-клеток.26 Постоянное воздействие психологического 
стресса повышает экспрессию ИЛ-6 иммунными клетка-
ми.4 Этот и другие провоспалительные цитокины пересе-
кают гематоэнцефалический барьер и вызывают нейровоспа-
ление, что влияет на поведение людей.25, 27 ИЛ-6 связан  
с вегетативными симптомами и может служить биомаркером 
депрессии с чувствительностью 79 % и специфичностью 87 %.4 
Уровень ФНО-α, еще одного воспалительного цитокина, про-
дуцируемого иммунными клетками, также повышается в сы-
воротке пациентов с большим депрессивным расстройством.3 
Согласно цитокиновой гипотезе депрессии, описанной 
S.W. Jeon и Y.K. Kim,28 стресс и активация симпатической 

нервной системы стимулируют высвобождение этих и других 
цитокинов, которые затем активируют пути, ведущие к депле-
ции серотонина и других нейромедиаторов, играющих важную 
роль в стабильности настроения.3, 27, 28

Помимо активации цитокинов дополнительным меха-
низмом, вовлеченным в нейробиологию депрессии, является 
нарушение регуляции гипоталамо-гипофизарно-адреналовой 
(ГГА) оси. Хронический психологический стресс активирует 
ГГА-ось и симпатическую нервную систему, что приводит  
к высвобождению глюкокортикоидов, таких как кортизол.4, 25 

Он также уменьшает содержание серотонина, стимулируя его 
обратный захват.4 Постоянный стресс и длительное повыше-
ние уровня кортизола вызывают неадекватный иммунный 
ответ, снижая чувствительность иммунных клеток к противо-
воспалительным механизмам.4, 25 Таким образом, цитокины и 
кортизол действуют синергически, способствуя развитию 
эмоциональной нестабильности.

В нескольких исследованиях подтверждается связь 
между воспалением и депрессией. В кросс-секционном 
исследовании мужчин с различными уровнями депрессии 
(Y. Jia и соавт.24) оценивали связь между сывороточным 
уровнем кортизола, воспалительными цитокинами и де-
прессией.4 Было установлено, что участники, страдавшие 
депрессией, имели гораздо более высокие уровни корти-
зола и ФНО-α по сравнению с теми, у кого депрессии не 
было.24 Эти же исследователи установили, что сывороточ-
ные уровни кортизола коррелировали с тяжестью депрес-
сии, что позволило им классифицировать депрессию как 
легкую, умеренную и тяжелую.24 S. Heinze и соавт.29, а так-
же L. Capuron и соавт.30 продемонстрировали, что пациен-
ты с почечно-клеточным раком или меланомой, получав-
шие цитокиновую терапию ИЛ-2 или интерфероном-α, 
имели повышенный риск развития тяжелых симптомов 
депрессии во время лечения. В других исследованиях от-
мечено снижение симптомов депрессии у пациентов, про-
шедших противовоспалительное лечение. R.S. McIntyre  
и соавт.31 оценивали эффективность инфликсимаба (ан-
ти-ФНО-α моноклонального антитела) в лечении депрес-
сии. По их данным, пациенты, перенесшие детскую травму, 
сообщили о снижении симптомов депрессии более чем  
на 50 % после 12-нед курса терапии. Результаты метаана-
лиза O. Kohler-Forsberg и соавт.32 показали, что противо-
воспалительные средства, такие как нестероидные проти-
вовоспалительные препараты, кортикостероиды, статины 
и ингибиторы цитокинов, снижают симптомы депрессии 
как в качестве дополнения к стандартным антидепрессан-
там, так и в качестве монотерапии. Дополнительная тера-
пия противовоспалительными препаратами также улучша-
ла показатели ответа на лечение и ремиссии по сравнению 
с плацебо.32

Воспалительные механизмы  
при онкологических заболеваниях
Важность значения описанных нейровоспалительных 

механизмов при депрессии нельзя недооценивать, если 

Анализ взаимосвязи между психотерапией на основе осознанности, депрессией, воспалением и выживаемостью онкологических больных
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учесть роль этих же механизмов в прогрессировании зло-
качественных опухолей и прогнозе онкологических забо-
леваний. Существуют убедительные доказательства того, 
что цитокины и глюкокортикоиды ассоциируются  
с менее благоприятным прогнозом у больных раком.3, 17, 26, 33–37 

ИЛ-6 и ФНО-α вовлечены во все стадии развития опухоли, 
от начала формирования до прогрессирования и метастази-
рования.35 Это обусловлено их ролью в проницаемости со-
судов, клеточной адгезии и ангиогенезе – процессах, необ-
ходимых для роста и распространения опухоли.3, 26, 35, 37, 38 

Нарушение регуляции кортизола может блокировать 
пути, участвующие в репарации ДНК, и стимулировать 
рост опухолевых клеток.3 Кроме того, хроническое повы-
шение уровня глюкокортикоидов и активность симпати-
ческой нервной системы, вызванные стрессом, стимули-
руют сдвиг в сторону выработки миелоидных клеток  
в костном мозге.4 Это может объяснить, почему повышен-
ные уровни ИЛ-6, ФНО-α и других цитокинов увеличива-
ют агрессивность острого миелоидного лейкоза.33 Эти об-
щие для рака и депрессии воспалительные механизмы 
навели исследователей на мысль о том, что симптомы де-
прессии часто предшествуют постановке онкологического 
диагноза.27 Это явление чаще отмечалось при раке подже-
лудочной железы и легкого, а также при типах рака, вызы-
вающих злокачественную гиперкальциемию.6

В нескольких исследованиях продемонстрирована 
связь между этими биомаркерами и прогнозом онкологи-
ческого заболевания. G. Tripsianis и соавт.35 провели лонги-
тудинальное исследование, в котором оценивались прогноз 
и характеристики пациентов с диагнозом «рак молочной 
железы» в связи с уровнями ИЛ-6 и ФНО-α. Высокие уров-
ни ИЛ-6 ассоциировались с лимфоваскулярной инвазией, 
поздними стадиями и более чем 3 положительными лимфо-
узлами.35 Повышенные уровни ФНО-α ассоциировались  
с теми же характеристиками , а также с низкой дифферен-
цировкой опухоли.35 И наконец, у пациенток с высокими 
уровнями ИЛ-6 показатели выживаемости были существен-
но ниже, чем у пациенток с низким уровнем или отсутстви-
ем экспрессии ИЛ-6 (39 мес vs 62 мес); аналогичные дан-
ные получены для ФНО-α (45 мес vs 61 мес).35

В другом исследовании, демонстрирующем роль нару-
шения регуляции ГГА-оси в исходах овариального рака, 
участники предоставляли образцы слюны для определения 
содержания кортизола в течение 3 дней до начала терапии 
и далее находились под наблюдением.36 Образцы асцитиче-
ской жидкости для определения ИЛ-6 брали у пациенток  
с поздними стадиями рака. Повышение уровня ночного кор-
тизола на одно стандартное отклонение ассоциировалось  
с увеличением риска смерти на 46 %, а уровни ИЛ-6 корре-
лировали с изменениями уровня кортизола.36 

Учитывая, что для депрессии и рака характерны одни 
и те же воспалительные механизмы, неудивительно, что 
депрессия у онкологических больных усиливается, по-
скольку психологический стресс в сочетании с воспали-
тельными процессами, обусловленными онкологическим 

заболеванием, могут оказывать синергическое действие на 
когнитивные симптомы.27 К сожалению, некоторые виды 
терапии усиливают продукцию цитокинов неопухолевыми 
клетками, что способствует распространению воспаления. 
Разрушение тканей вследствие хирургического вмешатель-
ства, химиотерапии или облучения приводит к патологиче-
ским молекулярным изменениям в поврежденных тканях, 
стимулируя выработку цитокинов.4, 7 Ранее обсуждавшиеся 
виды терапии почечно-клеточного рака и меланомы вклю-
чают непосредственную инфузию цитокинов для стимуля-
ции разрушения опухоли через воспалительный ответ.29, 30 

Если противоопухолевая терапия связана с усилением вос-
палительного ответа, важно рассмотреть дополнительные 
виды лечения, которые противодействуют этому процессу, 
не нарушая при этом онколитические механизмы.

Два дополнительных фактора заслуживают включения 
в любое обсуждение процессов воспаления, депрессии  
и клинических исходов рака: болевой синдром и социаль-
ная изоляция (см. рисунок).

Боль, опиаты и воспаление
По оценкам, до 50 % онкологических пациентов ис-

пытывают боль в диапазоне от умеренной до сильной.39 

Боль, связанная с онкологическим заболеванием, может 
быть различной формы, в том числе: острой, которая ассо-
циируется непосредственно с лечением (хирургическая 
операция, химиотерапия, облучение); хронической, свя-
занной с прогрессированием опухоли, продолжением те-
рапии или ранее существовавшим болевым синдромом; 
обусловленной наличием наркозависимости в анамнезе; 
сопровождающей терминальную стадию болезни.40

Как сама боль, так и обычные методы ее лечения спо-
собствуют провоспалительному состоянию. Боль запускает 
стрессовый ответ через дисфункцию ГГА-оси и избыточную 
секрецию глюкокортикоидов, стимулируя иммуносупрессию 
и прогрессирование опухоли.41 Опиаты давно стали основным 
видом лечения всех видов боли, связанной с онкологически-
ми заболеваниями.39, 41 Одной из проблем, возникающих 
при длительном применении опиатов, является привыка-
ние, или снижение эффективности, что требует постоян-
ного повышения дозы для поддержания терапевтического 
эффекта.42 

Воспалительные механизмы толерантности к опиатам 
хорошо описаны в литературе.42–44 Опиаты связываются  
с гликопротеинами на толл-подобном рецепторе 4, иммун-
ном рецепторе, находящемся на микроглии.42–44 Этот сиг-
нальный путь активирует воспалительный ответ, который 
приводит к высвобождению цитокинов, включая ФНО, 
ИЛ-1 и ИЛ-6.42–44 Роль этих цитокинов в нейровоспалении 
и применении опиатов очень сложна, но их высвобожде-
ние экспоненциально возрастает при длительном приеме 
опиатов и приводит к повышению активности болевых 
рецепторов, способствуя развитию толерантности.42

Помимо негативных эффектов воспаления, описанных 
выше, существуют и другие опасения, связанные с 

3–16
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постоянным приемом опиатов и развитием толерантности к 
ним у онкологических больных. Доклинические и ретроспек-
тивные исследования указывают на возможную связь меж-
ду использованием опиатов и метастазированием или про-
грессированием опухоли.41, 45 Возможные механизмы 

включают активацию μ-опиатных рецепторов на злокаче-
ственных клетках, стимуляцию клеточной пролиферации 
и ангиогенеза.41 Было показано, что некоторые опиаты 
ингибируют активность и цитотоксичность иммунных кле-
ток.41 Примечательно, что в нескольких ретроспективных 
исследованиях было показано, что прием опиатов связан 
со снижением продолжительности жизни при нескольких 
видах рака,46–49 но эта связь не нашла подтверждения в про-
спективных клинических исследованиях, поэтому опиаты 
остаются основным компонентом лечения болевого син-
дрома при онкологических заболеваниях.41, 45, 50, 51 Тем не 
менее воспалительный характер боли и использование 
опиатов для ее купирования требуют дальнейшего изучения 
их потенциальной роли в развитии депрессии и неблагопри-
ятных клинических исходах. Кроме того, существуют опа-
сения относительно побочных эффектов опиатов у онколо-
гических пациентов, в том числе осложнений со стороны 
желудочно-кишечного тракта, риска развития зависимости, 
незаконной передачи/продажи препаратов другим людям 
или их передозировки.40 Таким образом, медицинские вме-
шательства, направленные на снижение боли и воспаления 
и не связанные с использованием опиатов, могут стать важ-
ным дополнением к программам лечения рака.

Социальная изоляция 
Хорошо известно, что социальная изоляция ассоции-

руется с депрессией и высоким уровнем психологического 
дистресса.52, 53 В данном обзоре мы уже рассмотрели влия-
ние психологического дистресса на механизмы воспаления 
и прогноз онкологического заболевания. Исследования на 
животных и людях дают дополнительную информацию  
о влиянии социальной изоляции на прогрессирование ра-
ка и онкологическую выживаемость через воспалительные 
механизмы. В многочисленных исследованиях у подвер-
гнутых социальной изоляции мышей отмечены клеточные 
изменения, способствующие прогрессии опухоли, включая 
ангиогенез, генную экспрессию, а также нейроэндокрин-
ный и иммунный ответы.54, 55 В крупном кросс-секционном 
исследовании, проведенном S. Hafner и соавт.,56 обнаруже-
но синергическое влияние депрессии и социальной изоля-
ции на уровни ИЛ-6 и С-реактивного белка у мужчин. 
Результаты проспективных групповых исследований де-
монстрируют связь между ограниченными социальными 
связями или слабой социальной поддержкой и онкологи-
ческой выживаемостью. В литературе социальная поддерж-
ка определяется как наличие друзей, детей, близких род-
ственников57 или кого-то, с кем можно поговорить о своем 
заболевании и личных проблемах.58 По данным C. Kroenke 
и соавт.,57 среди женщин с диагнозом «рак молочной желе-
зы» смертность от любых причин была выше на 66 %,  

а от рака выше вдвое, если они имели низкую социальную 
поддержку. В метаанализе M. Pinquart и P. Duberstein59 высокий 
уровень воспринимаемой социальной поддержки, обширные 
социальные связи и наличие семьи у онкологических больных 
ассоциировались с более низкой смертностью. Другие иссле-
дования показали аналогичные результаты.58, 60 Вполне веро-
ятно, что эта взаимосвязь обусловлена недостатком помощи 
в тех случаях, когда она необходима (обеспечение лекарства-
ми, сопровождение на прием к врачу и т.д.). Риск смерти мо-
жет усугубляться реактивностью ГГА-оси и нейровоспалени-
ем, связанными с психосоциальным стрессом. Эти механизмы 
остаются умозрительными, а известные ассоциации между 
социальной изоляцией, стрессом и смертностью от рака за-
служивают более пристального внимания. 

Концепция осознанности, воспаление, боль  
и социальное функционирование
Недавние публикации демонстрируют интерес к тера-

пии на основе осознанности (табл. 3).19, 20, 38, 61–63 C.A. Len-
gacher и соавт.38 изучали влияние 6-нед программы ССОО 
на уровни кортизола и ИЛ-6 в слюне пациенток, перенес-
ших рак молочной железы. Результаты этого РКИ показа-
ли положительный кратковременный эффект с существен-
ным снижением обоих маркеров сразу же после терапии, 
через 1 нед и 6 нед (по сравнению с уровнями непосред-
ственно перед началом лечения).38 Однако они не проде-
монстрировали значительной разницы между уровнями 
исходными и на 6-й нед после терапии.38 Авторы отмечают, 
что более ранние исследования показали противоречивые 
результаты; в некоторых снижение маркеров с течением 
времени было значительным, в других оно отсутствовало.38 

Еще одно РКИ, проведенное E.A. Hoge и его соавт.,62 оце-
нивало уровни адренокортикотропного гормона (АКТГ), 
кортизола, ИЛ-6 и ФНО-α до и после 8-нед курса ССОО у 
взрослых пациентов с генерализованным тревожным рас-
стройством. Уровни АКТГ, ИЛ-6 и ФНО-α снизились  
в группе ССОО после 8 нед терапии, в то время как в конт-
рольной группе все эти показатели возросли.62 Не было 
отмечено изменений уровня кортизола по сравнению  
с контрольной группой; это свидетельствует о том, что АКТГ, 
по-видимому, является более чувствительным показателем 
дисфункции ГГА-оси, чем кортизол.62 Одно раннее РКИ, 
проведенное E. Walsh  и совт.,61 продемонстрировало значи-
тельное снижение ИЛ-6 и ФНО-α у женщин с депрессией, 
прошедших 5-нед курс ТОО, по сравнению с контрольной 
группой. Сниженные уровни ИЛ-6 сохранялись на протя-
жении 3 мес, причем более выраженный эффект был отме-
чен у пациенток с более сильной исходной депрессией.61  

И, наконец, в результате недавнего метаанализа 10 исследо-
ваний применения ТОО у пациентов с психическими рас-
стройствами, выполненного K. Sanada и соавт.,63 установле-
но, что методы ТОО привели к значительному снижению 
уровней кортизола, ИЛ-6 и ФНО-α.

ТОО также продемонстрировала умеренный потенци-
ал в качестве опции для лечения боли и повышения уровня 

Анализ взаимосвязи между психотерапией на основе осознанности, депрессией, воспалением и выживаемостью онкологических больных
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воспринимаемой социальной поддержки 2 факторов, ас-
социирующихся с воспалением и вероятной выживаемо-
стью (табл. 4).39, 64–67 S. Ngamkham и соавт.39 в систематиче-
ском обзоре отметили, что ТОО привела к статистически 
значимому снижению интенсивности боли в 4 из 6 вклю-
ченных в обзор исследований. Авторы предполагают, что 
ТОО помогает отвлекать внимание от неприятных симпто-
мов, повышая тем самым толерантность к боли.39 Другие дан-
ные, представленные в этом обзоре, свидетельствуют о том, 
что некоторую роль также может играть снижение воспале-
ния; следовательно, дополнительным положительным эф-
фектом может быть снижение привыкания к опиатам.

Данные метаанализа 30 РКИ, выполненного L. Hilton 
и соавт.,64 продемонстрировали небольшое преимущество 
ТОО в лечении хронической боли по сравнению с обыч-
ными методами, группами пассивного контроля и образова-
тельными группами / группами поддержки. Только в 4 иссле-
дованиях, включенных в этот метаанализ, сообщалось  
об употреблении пациентами анальгетиков после лечения, 
но результаты были неоднозначными, поскольку в 2 из этих 
исследований было отмечено уменьшение дозы обезболи-
вающих после ТОО.64 

Еще один недавний метаанализ (B. Feng и соавт.66) по-
казал, что ТОО ассоциировалась со значительным сниже-
нием интенсивности боли у онкологических больных как 
в краткосрочной, так и в более длительной перспективе, 
хотя эффект был достаточно невысоким. Улучшение было 
более выраженным у пациентов, посещавших очные сеан-
сы, по сравнению с пациентами, занимавшимися онлайн.66 
Однако нельзя полностью отрицать эффект ТОО посред-
ством интернет-приложений. J. Mascaro и соавт.65 провели 
РКИ для оценки эффективности самостоятельного ис-
пользования пациентами интернет-приложения в течение 
6-нед в плане снижения интенсивности и катастрофизации 
боли. Участники исследования, использовавшие приложе-
ние, сообщили о снижении ощущения беспомощности  
по шкале катастрофизации боли (Pain Catastrophizing Scale, 
PCS).65 В то же время участники группы ТОО не отметили 
существенных изменений интенсивности боли, что могло 
быть результатом недостаточной приверженности реко-
мендациям приложения относительно длительности и ча-
стоты занятий. Интересно, что участники группы ТОО 
сообщили об ухудшении физических функций и одновре-
менно об улучшении социального функционирования.65 

Авторы полагают, что терапия на основе осознанности 
позволяет людям более активно включиться в социальную 
жизнь, несмотря на боль.65 

Хотя социальная изоляция ассоциируется с повышен-
ной онкологической смертностью, ТОО как социальное 
вмешательство анализировалась мало. В обзоре исследо-
ваний, изучавших роль вмешательств в снижении чувства 
одиночества, N. Veronese и соавт.67 охарактеризовали ТОО 
и медитацию как положительные факторы, однако их вы-
воды были основаны только на результатах 2 исследований  
и имели низкое качество доказательств. ТОО может 
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Анализ взаимосвязи между психотерапией на основе осознанности, депрессией, воспалением и выживаемостью онкологических больных
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снижать синдром навязчивых мыслей, вызывающий ощуще-
ния одиночества и изоляции.68 Групповая ТОО может способ-
ствовать формированию чувства общности у людей, страдаю-
щих от социальной изоляции. Исследования этой проблемы 
ограничены и должны быть продолжены для достижения луч-
шего понимания социальных преимуществ ТОО, особенно для 
онкологических пациентов, в значительной степени завися-
щих от их социального окружения. 

Обсуждение
В этом обзоре мы анализируем связь между депресси-

ей, воспалением и прогнозом онкологических заболева-
ний, а также пользу ТОО в лечении депрессии у онкологи-
ческих больных (см. рисунок). Данные свидетельствуют  
о том, что когнитивная терапия на основе осознанности по-
могает в лечении депрессии, поскольку направлена на те же 
воспалительные механизмы, которые коррелируют с ухуд-
шением онкологического прогноза. Также может иметься 
непрямой противовоспалительный эффект, связанный  
с уменьшением боли и улучшением социального функцио-
нирования. Кроме того, если и депрессия, и воспаление об-
ратно коррелируют с выживаемостью, ТОО может способ-
ствовать продлению жизни и повышению ее качества. 

Несмотря на полученные данные, текущие исследова-
ния имеют ряд недостатков. Например, в обзоре, посвя-
щенном достоверности данных по ТОО с использованием 
рекомендаций Консорциума по изменению поведения 
(National Institutes of Health Behavior Change Consortium), 
A. Kechter и соавт.69 установили, что только 12 % исследо-
ваний эффективности ТОО среди взрослых участников 
подтвердили достоверность лечения. Кроме того, суще-
ствуют различия в качестве программ ТОО в зависимости 
от уровня подготовленности и опыта инструкторов и со-
держания сеансов. A. Lutz и соавт.70 описали различия  
в содержании в зависимости от того, обучала ли программа 
фокусировке внимания (концентрация на определенном 
ощущении, звуке или образе) или открытому мониторингу 
(расширение поля внимания без фокусировки, затем плав-
ное отключение внимания, не сопровождающееся оценкой). 
И наконец, поскольку многие программы ТОО относитель-
но краткосрочные и отсутствует длительный последующий 
мониторинг, есть данные о том, что первоначально практи-
ки ТОО могут способствовать дисфорическому аффекту из-
за повышенного внимания к внутренним мыслям и эмо-
циям, что может привести к неоднозначным результатам  
в оценке симптомов депрессии.71

Тем не менее научные знания о преимуществах ТОО 
продолжают накапливаться и распространяться, и все 
больше онкологических центров включают ТОО в интегра-
тивные психосоциальные программы. Растущий интерес  
к ТОО, как мы надеемся, будет стимулировать дальнейшие 
исследования, поскольку пока нет окончательных досто-
верных данных о влиянии ТОО на выживаемость. Кроме 

того, в большинстве исследований не проводилась отдален-
ная оценка клинических симптомов и воспалительных мар-
керов после терапии; самый длительный период прослежи-
вания составил 6 мес, причем в этом случае пациентов 
просили самостоятельно продолжать занятия, что является 
проблематичным. Неясно также, дают ли самостоятельные  
и менее интенсивные занятия тот же самый эффект, что  
и кратковременные курсы интенсивной терапии, результат 
которых оценивался в проведенных исследованиях. 

Помимо этого существуют также некоторые барьеры, 
которые следует принимать во внимание при включении 
ТОО в схемы лечения онкологических заболеваний. Паци-
енты могут испытывать некоторые сомнения по поводу 
участия в таких программах, поскольку не видят прямой 
связи этих занятий и упражнений со своим заболеванием 
или лечением. Режим лечения рака и так является интен-
сивным, и пациенты могут не желать усложнять его еще 
больше. В некоторых случаях регулярным занятиям может 
препятствовать длительная госпитализация, хотя сегодня 
использование телемедицины помогает решить эту про-
блему. Подобные программы требуют участия квалифици-
рованных специалистов, которые не всегда есть в штате 
крупных академических центров; эта задача может быть 
решена на уровне местных медицинских учреждений. Кро-
ме того, хотя некоторые страховые компании рассматри-
вают такие вмешательства как групповую психотерапию  
и включают в страховое покрытие, эти программы могут 
быть слишком дорогостоящими для лиц, не имеющих стра-
ховки. И наконец, следует устранить пробелы в использо-
вании программ с учетом пола, образовательного уровня  
и культурной среды пользователей. Это положение осно-
вано на данных о том, что мужчины вдвое реже прибегают 
к ТОО, чем женщины.72 Лица с более низким уровнем об-
разования также менее склонны использовать такие прак-
тики, и в первую очередь это касается афро- и латиноаме-
риканцев в основном из-за стигматизации и ограниченной 
доступности, а также тенденции американских программ 
ТОО игнорировать культурные особенности пользовате-
лей.72, 73 Несмотря на эти ограничения, душевное опусто-
шение, связанное с онкологическим диагнозом, в сочета-
нии с последствиями сопутствующей депрессии и его 
влияние на продолжительность и качество жизни дают 
основания для того, чтобы уделять этой сфере больше вни-
мания. Имеющиеся публикации демонстрируют потенци-
ал ТОО в качестве медицинского вмешательства, направ-
ленного на продление жизни онкологических больных. 
Исследования в этой области быстро развиваются,  
и в перспективе усилия должны быть сфокусированы  
на лонгитудинальных РКИ, чтобы как можно более объек-
тивно оценить влияние ТОО на выживаемость онкологиче-
ских больных, а также на уровне депрессии, боли, воспале-
ния и социального функционирования как промежуточных 
переменных.
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В 
22 новых исследованиях изучалось 
влияние COVID-19 на людей, пере-
несших рак. Одно из исследований, 

опубликованное в Journal of National 
Cancer Institute (JNCI) (doi: 10.1093/jnci/
djab012), анализировало наличие у быв-
ших онкологических больных медицинских 
факторов, способствующих тяжелому тече-
нию COVID-19. В другом исследовании, 
опубликованном в Journal of National 
Comprehensive Cancer Network (JNCCN) 
(doi:10.6004/jnccn.2021.7113), сравнива-
лась частота нежелательных побочных эф-
фектов вакцинации против SARS-CoV-2  
у пациентов с наличием/отсутствием онко-
логического диагноза в анамнезе. 

Результаты обоих исследований должны 
помочь убедить людей, перенесших он-
кологические заболевания, в безопасно-
сти вакцинации и предупредить их о повы-
шенном риске неблагоприятных исходов 
при инфицировании SARS-CoV-2.

Детали и результаты 
исследований
Для исследования, опубликованного  
в JNCI, ученые из Онкологического цен-
тра Розуэлла Парка (Roswell Park Compre- 
hensive Cancer Center) и Американского 
противоракового общества (American 
Cancer Society, ACS) использовали данные 

Национальных опросов о состоянии здо-
ровья (National Health Interview Survey)  
за период с 2016 по 2018 г. Они выявили 
6411 пациентов, перенесших онкологиче-
ские заболевания, и 77 748 взрослых аме-
риканцев без онкологии в анамнезе.  
В исследование не вошли почти 3 тыс. па- 
циентов с раком кожи (кроме меланомы) 
и те, у кого рак был диагностирован  
в возрасте до 18 лет. Исследование 
включало такие социодемографические 
характеристики участников, как место 
жительства, возраст, пол, расовая/этни-
ческая принадлежность, уровень образо-
вания, наличие медицинской страховки 
и уровень доходов.

Исследователи обнаружили, что 56,4 % 
бывших онкологических больных имели 
1 или более факторов, которые, как 
установили предыдущие исследования, 
ассоциировались с тяжелым течением 
COVID-19, а 22,9 % имели по крайней 
мере 2 таких фактора. В отличие от них 
только 41,6 % людей без онкологиче-
ских заболеваний в анамнезе имели  
1 такой фактор и всего 10,8 % сообщили 
о наличии 2 и более факторов риска. 
Среди онкологических больных наибо-
лее распространенным фактором риска 
было ожирение (30,8 %), затем следова-
ли сердечные заболевания (25,1 %), диа-
бет (17,0 %), хроническая обструктивная 
болезнь легких (9,2 %) и хронические 
заболевания почек (5,6 %).

Среди бывших онкологических больных 
большее число факторов риска было отме-
чено у пожилых людей. Среди лиц в воз-
расте от 18 до 44 лет 47,6 % имели по 
крайней мере 1 заболевание, способству-
ющее тяжелому течению COVID-19, и этот 
процент возрастал в возрастных группах 
45–65 и 66–84 года до 51,6 % и 61,2 % 
соответственно. Среди лиц, имевших как 

минимум 1 фактор риска, было больше 
мужчин, чем женщин (59,9 % vs 54,0 %, 
соответственно). Большее число факто-
ров риска также ассоциировалось  
с уровнем образования: по крайней ме-
ре 1 фактор риска присутствовал  
у 68,0 % пациентов, не имевших средне-
го образования, и только у 52,7 % паци-
ентов со средним и высшим образовани-
ем. Среди пациентов как минимум  
с 1 фактором риска преобладали лати-
но- (61,4 %) и афроамериканцы 
(67,2 %), тогда как доля неиспаноязыч-
ных белых американцев составила 
55,2 %. Преобладание факторов риска 
было обратно пропорционально семей-
ному уровню доходов (71,7 % среди тех, 
кто находится за чертой федерального 
уровня бедности)  и было самым высоким 
среди южан (59,2 %) и жителей Сред- 

КЛЮЧЕВЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ

• В большинство клинических иссле-
дований, изучавших эффектив-
ность и безопасность вакцин про-
тив SARS-CoV-2, не включали 
пациентов с онкологическими за-
болеваниями, несмотря на то что 
они имеют повышенный риск зара-
жения этим вирусом.

• Разница в частоте побочных эффек-
тов вакцинации между онкологиче-
скими больными и другими катего-
риями населения незначительна.

• Заболевания и нарушения, ассоци-
ирующиеся с тяжелым течением 
COVID-19, чаще встречаются у лю-
дей, перенесших онкологические 
заболевания, по сравнению с лица-
ми, не имеющими в анамнезе онко-
логических диагнозов.

Оригинальная версия статьи: CA Cancer J Clin 2022; 72(4):305–307 © 2020 American Cancer Society.

В новых исследованиях изучают риск COVID-19 
среди онкологических больных

Мы полагаем, что вакци-
нация и ношение масок –  
это вклад каждого из нас 
в защиту этой уязвимой 
категории населения  
[онкологических больных. – Ред.]. 

Charles Jiang,  
врач-онколог, MD, MPH 

Майк Филлон
ПеРСПекТИВы
В контексте исследований
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него Запада (58,3 %). Распространен-
ность неблагоприятных заболеваний 
среди лиц моложе 65 лет была выше  
у тех, кто имел только государственное 
страхование, чем у застрахованных  
в частных компаниях (71,2% vs 48,1%). 
Число факторов риска было выше среди 
пациентов, перенесших рак почки, пече-
ни и матки (73,9, 71,8 и 71,5 % соответ-
ственно). Социодемографические харак-
теристики существенно влияли на нали - 
чие факторов риска тяжелого течения 
COVID-19 как для бывших онкологических 
пациентов, так и для лиц, не страдающих 
онкологическими заболеваниями, хотя 
процент распространенности был выше 
среди первых по всем уровням социаль-
но-демографических характеристик. 

В статье, опубликованной в JNCCN, ав-
торы отметили, что большинство клини-
ческих исследований, посвященных без-
опасности и эффективности вакцин 
против SARS-CoV-2, исключали онколо-
гических пациентов из числа участников, 
несмотря на то что они имеют повышен-
ный риск заражения и тяжелого течения 
болезни. С 16 февраля по 15 мая 2021 г. 
в проспективное обсервационное иссле-
дование, проводимое в Онкологическом 
центре Фокс Чейз (Fox Chase Cancer 
Center) в Филадельфии (штат Пенсильва-
ния), были включены 2033 участника. Каж-
дый получил 2 дозы вакцины Pfizer 
BNT162b2 с интервалом 3 нед. Участни-
ки исследования прошли 2 опроса. Пер-
вый опрос был посвящен побочным эф-
фектам после 1-й дозы вакцины и про- 
водился непосредственно во время получе-
ния пациентами 2-й дозы (его прошли 
1752 участника). Второй опрос прово-
дился по телефону или онлайн примерно 
через 2 нед после получения участника-
ми 2-й дозы; в этом опросе участвовали 
1260 человек. Инфекцию COVID-19  
до вакцинации перенесли 3,4 % участни-
ков. Из 1753 пациентов, прошедших по 
крайней мере один опрос, 570 не имели 
в анамнезе онкологических заболева-
ний, а 1183 перенесли рак, из них 211 
находились на активном лечении (вклю-
чая хирургическое вмешательство, хи-
мио-, лучевую, иммунную, таргетную 

терапию или гормональную терапию). 
Из 1183 пациентов с онкологий 92,5 % 
имели солидные злокачественные опухо-
ли и 7,5 % – гематологические злокачест-
венные образования. Участники с онко-
логическими диагнозами в целом были 
старше (средний возраст 68 лет по срав-
нению с 66 годами в контрольной груп-
пе), среди них было больше мужчин 
(42,2 % vs 31,9 %) и преобладали афро-
американцы (20,0 % vs 9,8 %).

Частота развития побочных симптомов по-
сле вакцинации была сходной в обеих 
группах (73,3 % в онкологической группе 
и 72,5 % в контрольной) без каких-либо 
различий после 1-й и 2-й дозы. Наиболее 
частыми симптомами среди онкологичес-
ких пациентов после 2-й дозы вакцины 
были усталость, боль в суставах, повыше-
ние температуры тела, озноб, головные 
боли и тошнота. 

Наиболее частой жалобой в обеих груп-
пах была боль в месте инъекции. Паци-
енты с онкологическими диагнозами со-
общали об этой боли чуть реже, чем 
участники контрольной группы: 39,3 %  
и 43,9 % соответственно после 1-й дозы 
(p = 0,07) и 42,5 % и 40,3 % соответ-
ственно после 2-й дозы (p = 0,45). Паци-
енты, которые на момент вакцинации 
проходили активную противоопухоле-
вую терапию, гораздо реже сообщали  
о боли в месте инъекции по сравнению  
с теми, кто в этот период лечения не про-
ходил (30,0 % и 41,4 % соответственно, 
p = 0,002). Пациенты с онкологическими 
диагнозами несколько чаще сообщали  
о генерализованной мышечной боли, чем 
участники контрольной группы (16,5 %  
и 11,9 % соответственно, p = 0,012), од-
нако у последних эта боль длилась дольше 
(в среднем 2,2 дня vs 3,0 дня, p = 0,04). 
Частота других поствакцинальных симпто-
мов, таких как боль в суставах, лихорад-
ка, озноб, головные боли и тошнота, 
была сходной в обеих группах.

Интерпретация результатов 
исследования

Ведущий автор опубликованного в JNCI 
исследования Changchuan (Charles)  Jiang, 

участник последипломной программы по 
гематологической онкологии в Онколо-
гическом центре Розуэлла Парка в Буф-
фало (штат Нью-Йорк), считает, что,  
по общему мнению его исследователь-
ской группы, результаты их работы важны, 
поскольку позволяют информировать насе-
ление и официальных лиц о возможности 
предотвращения как самого заболевания 
COVID-19, так и его тяжелого течения, пу-
тем внедрения таких мер, как стратифика-
ция риска при проведении вакцинации:  
«В частности, наше исследование подчер-
кивает необходимость защиты пациентов, 
перенесших рак, от заражения COVID-19 
в лечебных учреждениях, а также свиде-
тельствует о важности вакцинации как са-
мих пациентов, так и лиц, находящихся  
с ними в контакте: родственников и работ-
ников здравоохранения».

Особую тревогу вызывает тот факт, что 
среди бывших онкологических больных 
наблюдается устойчивый рост хрониче-
ских заболеваний, говорит доктор  
C. Jiang. «Наши данные лишний раз на-
поминают, что пациенты, перенесшие 
рак, особенно уязвимы для таких инфек-
ций, как COVID-19, по многим причинам, 
которые могут показаться не связанными 
с онкологией», – добавляет он. 

Соавтор опубликованного в JNCCN ис-
следования Eric M. Horwitz, профессор  
и руководитель отделения лучевой тера-
пии в Онкологическом центре Фокс Чейз 
в Филадельфии (штат Пенсильвания), 
говорит, что их исследование важно, по-
скольку в нем участвовали люди, особен-
но уязвимые для COVID-19, которым 
вакцинация может принести наибольшую 
пользу. «К сожалению, существует такое 
количество ложной информации, касаю-
щейся вакцинации и COVID-19, что любое 
исследование, которое может убедить лю-
дей вакцинироваться, чрезвычайно важно. 
Были и остаются огромные опасения отно-
сительно применения вакцины у людей  
с диагнозом «рак», однако мы надеемся, 
что благодаря нашему исследованию 
люди узнают, что вакцина хорошо пере-
носится и что онкологические больные 
могут получать ее так же, как и все 
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остальные», – добавляет профессор  
E.M. Horwitz. По его мнению, это иссле-
дование будет способствовать преодоле-
нию страха онкологических больных 
перед вакцинацией, поскольку они смо-
гут убедиться, что риск побочных эффек-
тов у них не выше, чем у других людей. 
«Я всегда говорю своим пациентам,  
что помимо лечения от рака одна  
из важнейших вещей, которую они могут 

сделать для своего здоровья, – это вакци-
нироваться», – добавляет профессор 
E.M. Horwitz.

С ним соглашается доктор C. Jiang: «Из-
за некорректной информации мы стал-
киваемся со все большими колебаниями 
и нежеланием соблюдать клинические 
руководства. Наше исследование послу-
жит напоминанием о том, что онко- 

логические больные нуждаются в защите 
от COVID-19 с помощью вакцинации  
и создания коллективного иммунитета, 
особенно потому, что они имеют повы-
шенный риск тяжелого течения COVID-19, 
а их иммунный ответ на вакцину может 
быть недостаточно сильным… Мы пола-
гаем, что вакцинация и ношение масок – 
это вклад каждого из нас в защиту этой 
уязвимой категории населения».

doi: 10.3322/caac.21747
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Р
езультаты недавно проведенного 
исследования свидетельствуют  
о существовании большого разры-

ва между скринингом рака легкого и ис-
пользованием эффективных методов отка-
за от курения, которые должны являться 
частью программ в учреждениях по он-
кологическому скринингу легких. Хотя 
большинство лечебных учреждений отве-
чают минимальным скрининговым требо-
ваниям для возмещения расходов Центров, 
оказывающих услуги по программам 
Medicare и Medicaid (Centers for Medicare 
& Medicaid Services, CMS), лишь немно-
гие следуют практике отказа от курения, 
необходимой для получения статуса пе-
редового центра скрининга рака легких 
Фонда GO2 (GO2 Foundation for Lung 
Cancer). В частности, Фонд GO2 требует, 
чтобы пациенты, проходящие скрининг  
в каком-либо медицинском учреждении, 
направлялись для участия в комплексных 
программах по борьбе с курением в том 
же центре или в другой организации. Эта 
услуга включена в клинические руковод-
ства по скринингу рака легкого, разра-
ботанные такими организациями, как 

Американская рабочая группа по про-
филактическим услугам (US Preventive 
Services Task Force, USPSTF) и Американ-
ское противораковое общество (American 
Cancer Society, ACS). Исследование было 
ориентировано на медицинские учрежде-
ния штата Техас и опубликовано в журна-
ле Cancer (doi: 10.1002/cncr.34145). 

Детали исследования
Исследователи использовали базы дан-
ных Американской коллегии радиологов 
(American College of Radiology) и Фонда 
GO2, ранее называвшегося «Альянс про-
тив рака легкого» (Lung Cancer Alliance), что-
бы определить медицинские центры в штате 
Техас, предлагавшие услуги по скринингу 
рака легкого с 2016 по 2018 г.

Выявлено 87 таких центров, с которыми 
авторы исследования связывались по те-
лефону или электронной почте с февраля 
по ноябрь 2019 г. и предлагали коорди-
наторам или ответственным за програм-
му скрининга ответить на ряд вопросов. 

Из 30 вопросов 11 касались условий 
проведения скрининга в данном меди-
цинском учреждении, количества обслу-
живаемых пациентов и связи с образова-
тельными заведениями; 6 вопросов были 
посвящены совместному принятию реше-
ния о скрининге рака легкого; еще 11 во-
просов были связаны с методами борьбы 
с курением. 

Для оценки распространенности курения 
все медицинские учреждения были под-
разделены в зависимости от уровня ча-
стоты курения в данном конкретном 
округе. Исследователи использовали 
выборку с максимальной вариацией, что-
бы убедиться, что они охватили как го-
родские, так и сельские медицинские 
учреждения в разных регионах штата.

Результаты исследования 

Из 87 медицинских центров штата Техас, 
приглашенных принять участие в иссле-
довании, полностью прошли опрос  
63 (включая медицинские центры при 
университетах). Пятьдесят восемь (92 %) 
медицинских учреждений сообщили, что 
используют классификацию Lung-RADS 
для оценки узелков, 57 (90 %) отметили, 
что направляют свои данные в регистр, 
одобренный CMS.

В большинстве (90 %) скрининговых цен-
тров сообщили, что всегда задают во-
прос пациентам об их статусе курения  
на данный момент, и в 88 % – что узнают  
у бывших курильщиков, сколько лет на-
зад они бросили курить. Около 50 % 
учреждений информировали, что всегда 
рассчитывают количество пачка/лет 
(pack-years). Кроме того, большинство 
(86 %) центров старались убедиться, что 

КЛЮЧЕВЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ

• Большинство (81 %) медицинских 
центров, которые проводят скрининг 
рака легкого, не предоставляют сво-
им пациентам консультации по от-
казу от курения и 85 % не дают 
рекомендаций по использованию 
лекарственных средств для борьбы 
с тягой к курению. Большинство ку-
рильщиков не обращались в он-
лайн-службы по прекращению куре-
ния (68 %) или по телефону (68 %).

• Существуют значительные пробелы 
в соблюдении рекомендаций по 
борьбе с курением, включенных  
в клинические руководства по скри-
нингу рака легкого.

Оригинальная версия статьи: CA Cancer J Clin 2022; 72(5):405–406 © 2020 American Cancer Society.

Методы помощи в отказе от курения отстают  
от скрининга рака легкого
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пациент проходил консультации и посе-
щал врача для совместного обсуждения 
решения об отказе от курения. В то же 
время большинство центров признали, что 
никогда не направляли пациентов в местные 
службы помощи отказу от курения (68 %) 
или на горячую линию (77 %), а 85 % 
никогда не предлагали пациентам вос-
пользоваться медикаментозными метода-
ми для устранения тяги к табаку. 

Скрининговые центры передового опыта 
Фонда GO2 гораздо чаще направляли па-
циентов в службы помощи отказу от куре-
ния (р = 0,002), оценивали готовность па-
циентов бросить курить (р = 0,008), 
рассчитывали количественный индекс 
курения (р = 0,01), а также уточняли, 
проходил ли пациент соответствующую 
консультацию по принятию совместного 
с врачом решения об отказе от курения.

Интерпретация 
результатов исследования
По словам ведущего автора исследования 
Лизы М. Левенштейн (Lisa M. Lowenstein), 
профессора-ассистента по изучению услуг 
здравоохранения Онкологического центра 
М.Д. Андерсона Техасского университета 
в Хьюстоне, это первое исследование, в ко-
тором анализировалось соответствие ме-
дицинских учреждений, проводящих скри-
нинг, требованиям CMS для скрининга рака 
легкого и дополнительным рекомендациям, 
включенным в клинические руководства 
USPSTF и ACS. Исследование отличается от 
предыдущих, которые включали только ме-
дицинские учреждения, признанные Фон-
дом GO2 центрами передового опыта. По 
мнению Лизы М. Левенштейн,  «это – круп-
ные, часто связанные с университетами 
центры, у которых есть ресурсы, чтобы де-
лать больше, чем другие медицинские уч-
реждения. Именно поэтому важно было 
изучить репрезентативную выборку скри-
нинговых центров и сравнить их с центрами 
передового опыта Фонда GO2».

Доктор Л.М. Левенштейн говорит, что 
важнейшим выводом исследования явля-
ется то, что медицинские учреждения, 
проводящие скрининг, соответствуют 
большинству требований CMS, которые 
необходимы для страхового возмещения 
этой услуги, однако не выполняют реко-
мендации по направлению пациентов  
в службы поддержки и помощи желающих 
бросить курить одновременно с прохожде-
нием скрининга. «Многие центры, предла-
гающие услуги скрининга, могут не иметь 
достаточной инфраструктуры и возможно-
стей для направления пациентов в службы 
поддержки отказа от курения. Исторически 
эти учреждения были предназначены 
только для проведения скрининга, напри-
мер, маммографии. Программа нацио-
нального страхового покрытия CMS изме-
нила эту ситуацию, включив вмешательства, 
способствующие отказу от курения, в тре-
бования, предъявляемые к медицинским 
учреждениям, проводящим скрининг. Од-
нако маловероятно, что эти учреждения 
имеют клинические структуры для предо-
ставления других профилактических ус-
луг», – считает она.

Научный директор Исследовательской 
группы ACS по популяционным наукам  
в Кеннесо (штат Джорджия) Дж. Ли Вест-
маас (J. Lee Westmaas) говорит, что силь-
ной стороной исследования является его 
уникальный подход к получению инфор-
мации непосредственно от представите-
лей скрининговых центров о видах услуг 
по отказу от курения, которые они пре-
доставляют пациентам, только что про-
шедшим скрининг, а также о том, полу-
чил ли пациент консультацию или 
помощь в принятии решения об отказе от 
курения до прохождения скрининга. 
«Мне не известны другие исследования, 
использовавшие подобный подход», – 
добавляет он.

По словам доктора Дж. Ли Вестмааса, ре-
зультаты исследования подтверждают, что 

клиницисты часто упускают шанс помочь 
людям, которые вынуждены проходить 
скрининг рака легкого из-за своей вред-
ной привычки. «Мы уже знаем, что боль-
шинство курящих людей хотели бы отка-
заться от этой привычки, однако это 
слишком трудно для многих. К счастью, 
нам известно и то, что предоставление 
людям соответствующих ресурсов и даль-
нейшее наблюдение помогают достичь 
цели. Скрининг рака легкого дает отлич-
ную возможность помочь людям найти 
необходимые ресурсы и снизить бремя 
заболеваний, связанных с табакокурени-
ем среди тех, кто находится в группе ри-
ска», – считает он.

Хотя проведенные ранее исследования 
установили, что у курильщиков не меня-
ется отношение к риску развития рака 
легкого и к собственному курению ни до, 
ни после скрининга, для этого есть причи-
ны. По словам доктора Дж. Ли Вестмаа-
са, большинство центров на самом деле 
упускают момент и не предоставляют 
никаких возможностей и помощи людям 
в их попытках бросить курить. 

Доктор Дж. Ли Вестмаас предупреждает, 
что сотрудники медицинских центров не 
должны считать, что человек, прошедший 
скрининг, автоматически изменит свои 
привычки, наоборот: «мы должны осоз-
навать, что они захотят узнать, где и как 
можно получить помощь в отказе от ку-
рения, например, горячие линии, лекар-
ственные средства и т.д».

«Мы полагаем, что для снижения смерт-
ности от рака легкого система здравоох-
ранения должна использовать различные 
формы сотрудничества, которые помогут 
пациентам пройти путь от ранней диа-
гностики до лечения и будут всячески 
поощрять отказ от курения и соблюдение 
рекомендаций по прохождению ежегод-
ного скрининга рака легкого», – заклю-
чает доктор Л.М. Левенштейн.

doi: 10.3322/caac.21750
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Аннотация. С вирусом папилломы человека (ВПЧ) связывают 35 тыс. но-
вых случаев рака, ежегодно диагностируемых в США как у женщин, так 
и у мужчин. Gardasil-9 (Merck & Company), единственная доступная сей-
час в США вакцина против ВПЧ, почти на 100% эффективна в профи-
лактике предраковых заболеваний, вызванных онкогенными типами ВПЧ. 
Тем не менее только половина подростков в США проходит вакцинацию 
против ВПЧ в соответствии с графиком. Хорошо известно, что рекомен-
дации лечащих врачей играют значительную роль в принятии родителями 
решения о вакцинации их детей. Массив публикаций, посвященных от-
дельным коммуникативным стратегиям, способствующим увеличению 
охвата вакцинацией против ВПЧ, растет. Необходим подробный обзор 
данных по каждой из этих стратегий. Авторы провели поиск публикаций, 
посвященных исследованиям связи между определенными коммуникатив-
ными стратегиями и увеличением числа вакцинаций против ВПЧ, по базам 
данных PubMed, EMBASE, Cochrane Central Register of Controlled Trials, 
PsycINFO, Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature, Web  
of Science (регистрационный номер PROSPERO CRD42020107602).  
В окончательный анализ были включены 46 исследований. Авторы выде-
лили 2 основные стратегии с убедительными доказательствами их положи-
тельного влияния на охват подростков вакцинацией против ВПЧ: убеди-
тельные рекомендации и презумптивные рекомендации. Доказательства 
причинно-следственной связи между использованием этих стратегий  
и улучшением показателей вакцинации были ограничены небольшим ко-
личеством рандомизированных контролируемых исследований (РкИ). 
Необходимо дальнейшее изучение роли таких стратегий, как мотиваци-
онные интервью и информирование пациентов о профилактическом эф-
фекте вакцины против рака.
Ключевые слова: клиницисты, коммуникация, вирус папилломы чело-
века, вакцинация

Введение
Вакцина против вируса папилломы человека (ВПЧ), которая была одобре-

на Управлением по контролю качества пищевых продуктов и лекарственных 
средств США (US Food and Drug Administration, FDA) в 2006 г., продемонстри-
ровала способность предотвращать предраковые изменения и развитие злока-
чественных новообразований, ассоциированных с ВПЧ.1–3 Вакцина рекомен-
дована для плановой вакцинации детей в возрасте 11–12 лет и даже 9 лет.4, 5  
В США каждый год регистрируются 34 800 новых случаев рака, ассоциирован-
ных с ВПЧ, большинство из которых – опухоли шейки матки и ротоглотки, 
однако в это число входят также опухоли анального канала, влагалища, вульвы  
и полового члена.6 ВПЧ-ассоциированные опухоли ротоглотки, не выявляемые 
с помощью обычного скрининга, сейчас превосходят по распространенности 

коммуникативные стратегии клиницистов, способствующие повышению охвата населения вакцинацией против ВПЧ
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рак шейки матки, и их число в США постоянно растет.7 

Исследования свидетельствуют о полной эрадикации 2 он-
когенных типов вируса, которые являются мишенями для 
ранних ВПЧ-вакцин (ВПЧ16 и ВПЧ18) в тех странах, где 
существует высокий охват населения вакцинацией.8 Тем  
не менее текущие оценки показывают, что только 54 % аме-
риканских подростков прошли полную вакцинацию (вакци-
на против ВПЧ назначается в 2 дозах для большинства из тех, 
кто получает 1-ю дозу в возрасте 9–14 лет, или в 3 дозах для 
тех, кого начинают вакцинировать в возрасте 15–45 лет,  
или для пациентов с иммунодефицитом).9 Хотя за последние 
десятилетия был достигнут определенный прогресс, охват 
вакцинацией все еще отстает от реальных потребностей 
общества, а также от рекомендаций Консультативного ко-
митета по иммунизационным практикам (Advisory Com-
mittee on Immunization Practices).10

Опасения родителей по поводу безопасности, а также 
слухи, сопровождающие вакцинацию против вируса, пе-
редаваемого половым путем, не способствуют высокому 
доверию к вакцине против ВПЧ и препятствуют увеличе-
нию показателей вакцинации.11–13 Результатом этого недо-
верия является недостаточно активная поддержка вакци-
нации со стороны некоторых врачей, которые могут 
опасаться негативной реакции родителей.14 Это тревожный 
факт, поскольку именно врачи первичного звена являются 
для пациентов наиболее надежным источником информа-
ции, касающейся вакцинации против ВПЧ.15 Кроме того, 
исследования показали, что врачи оказывают непосред-
ственное влияние на решение родителей относительно 
вакцинации.16, 17 Количество публикаций, посвященных 
влиянию коммуникативных стратегий клиницистов  
на принятие решения о вакцинации против ВПЧ, посто-
янно растет. Исследователи изучали различные аспекты 
общения врачей с пациентами на тему вакцинации против 
ВПЧ, включая убедительность рекомендаций, глубину дис-
куссий, методы мотивационных опросов и др. Цель этого 
обзора заключается в том, чтобы установить, какие страте-
гии являются оптимальными для повышения охвата насе-
ления вакцинацией, какие из них должны использоваться 
клиницистами и какие заслуживают дальнейшего иссле-
дования. Идея, лежащая в основе этого обзора, состоит  
в том, что внедрение доказательных методов в клиниче-
скую практику должно способствовать расширению 
успешной коммуникации врачей с пациентами и их пред-
ставителями.

Методы
Системный поиск разработан совместно ведущим ав-

тором и его коллегами, имеющими опыт составления си-
стематических обзоров. Поиск проведен по 6 базам данных 
PubMed/MEDLINE, EMBASE через платформу Ovid (Wolt-
ers Kluwer), Cochrane Central через Ovid, PsychINFO через 
Ovid, Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature 
через EBSCO Information Services и Web of Science Complete 
Collection. Методы поиска включали просмотр всех заго-

ловков и списков ключевых слов, имеющих отношение  
к таким понятиям, как коммуникативные стратегии кли
ницистов/ работников здравоохранения и вакцинация против 
ВПЧ. Все поисковые стратегии по всем базам данных до-
ступны онлайн в разделе Supporting Information. Поиск  
не имел ограничений по дате или языку публикаций и был 
проведен по каждой базе данных с момента ее создания до 
12 декабря 2018 г., после чего он был обновлен по состоя-
нию на 7 февраля 2022 г.

Отбор исследований 
Мы использовали двухступенчатый метод, описанный 

в Кокрановском руководстве (Cochrane handbook), и про-
граммное обеспечение Covidence для отбора интересующих 
нас исследований. На первом этапе 2 независимых экспер-
та просматривали заголовки и аннотации публикаций, 
имеющих отношение к нашей теме. Релевантными счита-
лись исследования, описывающие коммуникативные стра-
тегии, применяемые клиницистами (лицензированными, 
самостоятельно практикующими врачами и медсестрами). 
Хотя в практику вакцинации могут быть вовлечены и другие 
медицинские и административные работники, наша цель 
состояла в оценке стратегий, которые могли бы быть реко-
мендованы для использования клиницистами при непосред-
ственном контакте с пациентами на приеме. Все разногласия 
в отборе публикаций устранялись путем обсуждения.

На уровне просмотра полных текстов статей мы ис-
пользовали тот же метод участия 2 экспертов, которые оце-
нивали публикации на предмет соответствия критериям 
включения в анализ. Мы исключили исследования, в кото-
рых не рассматривались особые стратегии коммуникации, 
которые описывали или оценивали влияние клиницистов, 
но не уточняли содержание или стиль коммуникации, и ко-
торые не включали использование вакцин как отдельный 
результат, оцениваемый по любым источникам (данные кли-
ник или биллинга, самоотчеты пациентов или их родите-
лей, отражающие намерение вакцинироваться, мнение 
врача). Мы ограничили наш обзор Соединенными Штата-
ми, поскольку проблемы, связанные с вакцинацией против 
ВПЧ, существенно различаются в разных странах. Все раз-
ногласия в отборе после прочтения полного текста публика-
ций устранялись путем обсуждения. Третий эксперт оценивал 
окончательно отобранные исследования на предмет соответ-
ствия критериям включения или исключения (табл. 1).

Извлечение данных
Данные отбирались 2 экспертами, которые для точно-

сти перепроверяли друг друга. Были извлечены и обобще-
ны сведения по коммуникативным стратегиям, использо-
ванию вакцины, дизайну исследования, месту проведения, 
выборке населения, количеству участников исследования, 
основным результатам и выводам. Мы разработали опре-
деленную систему обозначений, чтобы подчеркнуть темы, 
возникшие в результате анализа коммуникативных страте-
гий. Выделены следующие категории рекомендаций: 
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убедительные, презумптивные, персонализированные, 
подробное обсуждение, подчеркивание благоприятного 
соотношения «польза/риск», мотивационное интервью. 

Оценка качества
Качество оценивалось с использованием Инструмента 

оценки смешанных методов (Mixed Methods Appraisal Tool, 
MMAT).18 Все включенные исследования соответствовали 
критериям отбора, обобщенным в 2 вопросах: «Четко ли 
сформулированы вопросы исследования?» и «Позволяют 
ли собранные данные ответить на эти вопросы?». Иссле-
дования ранжировали на основе ответов на 5 вопросов для 
каждого типа исследования в соответствии с критериями 
MMAT. Результаты были проиндексированы звездочка-
ми (*): например, 5 звездочек – исследование соответству-
ет критериям качества на 100 % (высокое качество данных); 
3 – соответствие критериям качества не превышает 60 % 
(среднее качество данных); 1 – выполнены 20 % критериев 
качества (низкое качество данных) (см. табл. S1). 

Результаты и их значение 
Поиск по базам данных первоначально позволил по-

лучить 5294 ссылки. После автоматизированного удаления 
дубликатов исследований (1985) оставшиеся 3309 публи-
каций были просмотрены на предмет релевантности заго-
ловков/аннотаций. После исключения 3203 публикаций, 
которые не относились к делу, 106 исследований были ото-
браны для анализа полного текста на соответствие крите-
риям обзора. Детали процесса в соответствии с Предпоч-
тительными пунктами для составления систематических 
обзоров и мета-анализов (Preferred Reporting Items for Sys-
tematic Review and Meta-Analysis, PRISMA) представлены 
на диаграмме (рис. 1). 

В обзор были включены 40 исследований и 46 отчетов 
об исследованиях, описывающих отношения между ком-
муникативными стратегиями клиницистов и использова-
нием вакцины против ВПЧ. Выявлено несколько отчетов 

об одном и том же исследовании. За исключением 1 иссле-
дования, которое было разделено на 2 отчета о пациентах 
мужского и женского пола, оба включены в основную таб-
лицу – 1 первичный отчет по каждому исследованию вклю-
чен в основную часть таблицы S2, а дополнительные отчеты 
того же исследования были сопоставлены ниже (табл. S3). 
Мы представили все исследования, которые соответствова-
ли нашим критериям включения в табл. 2; отчеты  
об этих исследованиях указаны в той же таблице.16, 17, 19–62

В большинстве исследований (24 из 40) изучались вы-
борки родителей пациентов-подростков, сформированные 
на основе баз данных клиник. Возраст пациентов варьиро-
вался от 9 до 26 лет, но большинство были несовершенно-
летними, и родители дали согласие на вакцинацию. Один-
надцать исследований включали группы населения, 
традиционно не получающие достаточного медицинского 
обслуживания, 3 из них проводились среди иммигрантов. 
В 12 исследованиях провели опросы, в которых использо-
вали национально репрезентативные выборки. В большин-
стве исследований участвовали родители подростков обоего 
пола. Следует отметить, что самые ранние исследования, со-
ответствующие критериям включения, датировались 2011 г., 
т.е. годом, когда Консультативный комитет по иммунизаци-
онным практикам обновил свои рекомендации, включив  
в них мужчин. Небольшое число исследований включало 
только женщин (9 исследований), и только 2 исследования 
были посвящены исключительно лицам мужского пола. Боль-
шинство (32 из 40) исследований имело количественный или 
смешанный дизайн. Коммуникативные стратегии, идентифи-
цированные в этом обзоре, представлены в табл. 1. 

Доказательства эффективности убедительных 
рекомендаций клиницистов 
Стратегию с наилучшей доказательной базой для по-

вышения охвата населения вакцинацией авторы обзора 
назвали «убедительными рекомендациями» (N = 20 иссле-
дований; 22 отчета об исследованиях, включенных в обзор). 

Таблица 1. критерии включения и исключения

критерии Включение Исключение
Коммуникативная стратегия 
клинициста

Определение: коммуникация между врачом 
или медсестрой и пациентом во время 
планового приема

Коммуникация, исключающая непосредствен-
ное взаимодействие с пациентом (например, 
печатные или интернет-материалы)

Описывает содержание и/или стиль 
коммуникации

Сообщения о рекомендациях, данных пациен-
там, при отсутствии описания содержания  
и стиля беседы

Коммуникация клиницистов с родителями 
или непосредственно с подростками/ 
взрослыми пациентами

Охват вакцинацией Определение: клиническая документация  
и/или сообщения клиницистов/ родителей 
пациентов о начале или завершении вак- 
цинационной серии; сообщения о намере-
нии вакцинироваться; оценка клиницистами 
влияния коммуникации на показатели вак- 
цинации; общие показатели вакцинации  
в клинике

коммуникативные стратегии клиницистов, способствующие повышению охвата населения вакцинацией против ВПЧ
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Рис. 1. Диаграмма, представляющая этапы отбора статей для включения в анализ (источник: Page MJ, McKenzie JE, 
Bossuyt PM, et al. The PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting systematic reviews. BMJ, 2021; 372:n71. 
Doi:10.1136/bmj.n71 (открытый доступ). Copyright © 2021, BMJ Publishing Group Ltd.)
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Идентифицированные 
публикации (всего) – 5294:
•	PubMed/MEDLINE,	n = 1113,
•	Embase,	n = 1982,
•	CENTRAL,	n = 111,
•	CINAHL,	n = 645,
•	PsycINFO, n = 287,
•	Web	of	Science,	n = 1156

Повторяющиеся публикации, 
исключенные до просмотра 
(всего) – 1985:
•	исключены	через	

Covidence, n = 425,
•	исключены		через	EndNote,	

n = 1560

Просмотренные рубликации,  
n = 3309

Отобранные публикации,  
n = 106

Публикации, прошедшие 
оценку на соответствие 
критериям включения, n = 106

•	Исследования,	включенные	 
в обзор, n = 40,

•	Публикации	о	включенных	
исследованиях, n = 46

Исключенные публикации,  
n = 3203

Неотобранные публикации, 
n = 0

Исключенные публикации (всего) – 60:
•	не	исследовалась	стратегия,	n = 19,
•	не	является	исследованием,	n = 15,
•	не	изучалась	коммуникация	клиницистов,	n = 7,
•	обзорные	статьи,	n = 5,
•	тезисы	конференции,	n = 5,
•	не	определен	вид	коммуникативного	

вмешательства, n = 3,
•	не	оценивался	интересующий	нас	результат,	n = 3,
•	другие	условия	коммуникации	между	врачом	

и пациентом, n = 2,
•	дублирующийся	отчет,	n = 1

Все исследования за исключением 1 были высокого каче-
ства (80–100 % соответствия критериям качества). Един-
ственное исследование в этой категории с отрицательным 
результатом было ограничено малым числом клиницистов, 
которые давали «убедительные рекомендации» (5 из 75), 
однако даже это исследование показало статистически незна-
чимую тенденцию к повышению охвата вакцинацией при 
использовании убедительных рекомендаций (26, 31 и 40 % 
для слабых, умеренных и убедительных рекомендаций со-
ответственно).34 Примечательно, что большинство иссле-
дований в этой категории оценивали силу рекомендаций 
клиницистов в опросах либо как дихотомическую перемен-
ную, либо по шкале Ликерта, с ограниченной интерпрета-
цией понятия «убедительность» и пониманием того, отно-
силось ли это к стилю или содержанию рекомендаций. 

Понятие «убедительные рекомендации» можно истолко-
вать как рекомендации, данные уверенным тоном, и в то 
же время включающие рациональные доводы. Например, 
в одном из исследований были приведены следующие ар-
гументы врача:

«Один из факторов, который заставляет людей согласить
ся на вакцинацию, это убедительная рекомендация врача. По
этому, если вместо того, чтобы сказать «может быть, вы 
хотите сделать сегодня прививку», врач скажет: «Я вижу, у вас 
сегодня прививка по графику, и мы рекомендуем всем нашим 
пациентам делать прививки своевременно потомуто и пото
муто», пациент согласится на прививку с большей вероятно
стью, поскольку его врач уверен в ее пользе».19

В другом исследовании, проведенном с использованием 
смешанных методов, сообщалось, что практикующая мед- 

22–31
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Таблица 2. категории коммуникативных стратегий с сильной и слабой доказательной базой

Стратегия Определение Исследования
Сильная доказательная база

Убедительная рекомендация Уверенная аргументированная речь 
и/или настойчивость

O. Ariyo;19 B. Brown, M.I. Gabra и H. Pellman;20 S.J. Clark, 
A.E. Cowan, S.L. Filipp и соавт.;21 A.F. Dempsey, J. Pyrzanowski, 
S. Lockhart и соавт.;62 A.F. Dempsey, J. Pyrzanowski, 
E.J. Campagna и соавт.;22a K.L. Donahue, K.S. Hendrix, 
L.A. Sturm и G.D. Zimet;23 L.Y. Fu, G.D. Zimet, C.A. Latkin  
и J.G. Joseph;24 J.M. Garbutt, S. Dodd, E. Walling и соавт.;25 
M.B. Gilkey и A.L. McRee;16 L.S. Greenfield, L.C. Page, M. Kay  
и соавт.;26 R. Gunn, L.K. Ferrara, C. Dickinson и соавт.;27 
A. Kempe, S.T. O’Leary, L.E. Markowitz и соавт.;28 
M.L. Kornides, A.L. McRee и M.B. Gilkey;29 S.L. Rosenthal, 
T.W. Weiss, G.D. Zimet и соавт.;30 L.A. Shay, A.S. Baldwin,  
A.C. Betts и соавт.;31 L.A. Shay, R.L. Street Jr, A.S. Baldwin  
и соавт.;32 L.A. Shay, A.S. Baldwin, A.C. Betts и соавт.;31a 
S.A. Staras, S.T. Vadaparampil, R.P. Patel и E.A. Shenkman;33 

L. Sturm, K. Donahue, M. Kasting и соавт.;34 N.A. Vielot, 
J.Y. Islam, B. Sanusi и соавт.;35 M. Vu, R.A. Bednarczyk, 
C. Escoffery и соавт.;36 A.R. Wilson, M. Hashibe, J. Bodson  
и соавт.37

Презумптивная рекомендация Презумптивный/патерналистиче-
ский тон; объединение в один ряд  
с другими подростковыми вакцина-
ми и обсуждение в той же манере

T.A. Bernstein, M. Broome, J. Millman и соавт.;38 N.T. Brewer, 
M.E. Hall, T.L. Malo и соавт.;39 N.T. Brewer, C.G. Mitchell, 
S. Alton Dailey и соавт.;40 E. Chuang, C. Cabrera, S. Mak  
и соавт.;41 A.F. Dempsey и S.T. O’Leary;17 A.F. Dempsey, 
J. Pyrzanowski, E.J. Campagna и соавт.;22a A.T. Fenton, 
T.J. Eun, J.A. Clark и R.B. Perkins;42 A.T. Fenton, C. Orefice, 
T.J. Eun и соавт.;43 J.M. Garbutt, S. Dodd, E. Walling и соавт.;25 
R. Gunn, L.K. Ferrara, C. Dickinson и соавт.;27 C.C. Hughes, 
A.L. Jones, K.A. Feemster и A.G. Fiks;44 A. Kempe, S.T. O’Leary, 
L.E. Markowitz и соавт.;28 J.L. Moss, P.L. Reiter, B.K. Rimer  
и N.T. Brewer;45 C.M. Rand, S.J. Schaffer, N. Dhepyasuwan  
и соавт.;46 L. Sturm, K. Donahue, M. Kasting и соавт.;34 
P.G. Szilagyi, S.G. Humiston, A.J. Stephens-Shields и соавт.;47 

Wallace-Brodeur R., Li R., Davis W. и соавт.48

Слабая доказательная база
Мотивационное интервью Обсуждение с родителями подрост-

ков их беспокойства относительно 
вакцинации в партнерской манере

N.T. Brewer, M.E. Hall, T.L. Malo и соавт.;39 A.F. Dempsey  
и S.T. O’Leary;17 R.B. Perkins, L. Zisblatt, A. Legler и соавт.;49 
J.E. Reno, J. Thomas, J. Pyrzanowski и соавт.;50a J.E. Reno, 
S.T. O’Leary, J. Pyrzanowski и соавт.;51 J.E. Reno, S. O’Leary, 
K. Garrett и соавт.;52a R. Wermers, T. Ostroski, D. Hagler53

Подробное обсуждение Длительное обсуждение, бóльшая 
сложность дискуссии

S.J. Clark, A.E. Cowan, S.L. Filipp и соавт.;54 S.L. Goff, 
K.M. Mazor, S.J. Gagne и соавт.;55 M.L. Kornides, H.B. Fontenot, 
A.L. McRee и соавт.;56 C.M. Rand, S.J. Schaffer, S.G. Humiston 
и соавт.;57 P.J. Smith, S. Stokley, R.A. Bednarczyk и соавт.58

Подчеркивание благоприятно-
го соотношения пользы 
и риска

Приведение аргументов в пользу 
профилактики рака и/или ИППП; 
акцент на безопасности

A.B. Alexander, N. Stupiansky, M.A. Ott и соавт.;59 O. Ariyo;19 

E. Chuang, C. Cabrera, S. Mak и соавт.;41 P.M. Dailey  
и J.L. Krieger;60 A.T. Fenton, T.J. Eun, J.A. Clark и R.B. Perkins;42 

A.T. Fenton, T.J. Eun, J.A. Clark и R.B. Perkins;16 N.T. Brewer, 
M.E. Hall, T.L. Malo и соавт.;39 D. Pierre-Victor, D.P. Stephens, 
R. Clarke и соавт.;61 L.A. Shay, A.S. Baldwin, A.C. Betts  
и соавт.;31 M. Vu, R.A. Bednarczyk, C. Escoffery и соавт.36

Персонализированная 
рекомендация

Приведение примеров из собствен-
ного опыта, например, вакцинация 
собственных детей

O. Ariyo;19 J.M. Garbutt, S. Dodd, E. Walling и соавт.;25 
L. Sturm, K. Donahue, M. Kasting и соавт.34

аОтчеты об исследованиях, включенных в обзор.
Сокращение: ИППП – инфекция, передаваемая половым путем.

сестра описала стратегию, в которой «уверенные профессиональ
ные рассуждения врача являются наиболее важным аспектом, 
который может повлиять на результат», особенно, если ак-
цент делается на профилактике рака.27 Приведенные в иссле-
дованиях транскрипты бесед врача и пациента также подчер-
кивают, что высказывания от 1-го лица являются важным 
аргументом в пользу убедительности рекомендаций («я насто
ятельно рекомендую сделать прививку до 18 лет»), в то время как 

безличная форма рекомендаций («обычно такие прививки ре
комендуются мальчикам») малоубедительна.34 Авторы исследо-
вания не сообщают, использовались ли при безличных реко-
мендациях ссылки на какие-либо клинические руководства. 
L.A. Shay и соавт. также считают убедительными рекомендации 
от 1-го лица (я или мы), а также с использованием наречий  
и глаголов, выражающих личное отношении врача к тому, что 
он говорит (например, я настоятельно рекомендую).32

коммуникативные стратегии клиницистов, способствующие повышению охвата населения вакцинацией против ВПЧ
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Презумптивный стиль 
Исследования также подтвердили увеличение охвата 

вакцинацией при использовании презумптивной комму-
никационной стратегии (N = 16 исследований, 17 публи-
каций). Из 16 исследований 13 были высокого качества. 
Два из этих исследований представляли собой РКИ, опи-
сывающие эффект коммуникативной подготовки врачей.39, 63 

В 1 исследовании клиники были случайным образом рас-
пределены на 3 группы: в которых коммуникативная под-
готовка не проводилась, в которых проводилась подготов-
ка врачей с установкой (презумпцией) на то, что пациенты 
готовы вакцинироваться, и в которых врачей готовили  
к открытой дискуссии. Только во 2-й группе подготовка помог-
ла увеличить число пациентов, готовых начать (но не завер-
шить!) вакцинацию.39 В другом РКИ оценивалось вмеша-
тельство, состоящее из 5 этапов, которое включало 
подготовку в области презумптивной коммуникации  
и мотивационного интервью в дополнение к другим ин-
струментам, влияющим на принятие решения; исследова-
ние показало, что в группе, где врачи прошли такую под-
готовку, число пациентов, завершивших вакцинационную 
серию, возросло. Авторы исследования утверждают, что 
включение мотивационного интервью в коммуникативную 
подготовку врачей помогло объяснить более стабильное 
увеличение числа вакцинированных по сравнению с под-
готовкой, предоставленной N.T. Brewer и соавт.39 В одном 
качественном исследовании описано использование таких 
слов, как «обязательный» и «необходимый», в определении 
презумптивной стратегии. В том же исследовании установ-
лено, что ценностные утверждения, например, дискуссия 
о профилактике рака, не привели к увеличению охвата 
вакцинацией.42 Презумптивные стратегии, чаще всего ис-
пользуемые клиницистами в исследованиях, включенных в 
обзор, привели не только к представлению рекомендаций в 
виде утверждений, не требующих ответа, но также к рассмо-
трению вакцины против ВПЧ в одном ряду с другими под-
ростковыми вакцинами, что помогало устранить сомнения 
в использовании этой конкретной вакцины.25, 27, 34, 41, 44, 50, 57 
Например, в одном исследовании врач ввел пациенту вак-
цину против ВПЧ, сказав: «Сегодня получили тройку уко-
лов. Вакцины, которые вы получаете, – это адасил, менак-
тра и вакцина против ВПЧ».34

Мотивационное интервью
В 4 исследованиях изучался эффект обучения клини-

цистов проведению мотивационного интервью и принятию 
совместного с пациентом решения, однако результаты бы-
ли неоднозначными.39, 49, 50, 63 Три их четырех исследований 
имели низкое качество доказательств (соответствие крите-
риям качества 40–60 %). В исследовании высокого качества 
(РКИ, проведенном A.F. Dempsey и соавт.) изучали моти-
вационное интервьюирование как один из элементов 
5-этапного вмешательства, связанного с увеличением чис-
ла инициаций и завершений серий вакцинации.63 Мотива-
ционные интервью воспринимались клиницистами, 

участвовавшими в исследовании, как успешная стратегия. 
R.B. Perkins и соавт. также отметили положительный эф-
фект мотивационного интервью в плане согласия на вак-
цинацию, однако вмешательство включало и другие ком-
поненты, в том числе образовательные мероприятия, 
индивидуальную обратную связь и повышенные стимулы 
для увеличения показателей вакцинации.49 Еще в 1 РКИ,  
в котором клиницисты были рандомизированы в 2 группы – 
использование презумптивной стратегии и обучение веде-
нию дискуссий с использованием принципов совместного 
принятия решения, не было отмечено никакого эффекта 
во 2-й группе, в то же время в 1-й группе был достигнут 
положительный эффект в плане повышения охвата под-
ростков вакцинацией.23 

Подробное обсуждение
В 5 исследованиях анализировали эффект более дли-

тельного и подробного обсуждения вопроса вакцинации  
с пациентами. В 2 исследованиях отмечена связь большей 
продолжительности дискуссии или возможности задавать 
вопросы с увеличением числа пациентов, согласившихся 
на вакцинацию.54, 58 Еще в 1 исследовании не обнаружена 
связь между качеством коммуникации по отзывам паци-
ентов (заинтересованное выслушивание, подробное объ-
яснение, оценка рисков, достаточное время) и ростом чис-
ла вакцинаций.57 В одном из исследований использование 
специальных терминов и большего количества слов не 
привело к увеличению вакцинаций.55

Подчеркивание благоприятного соотношения 
пользы и риска 
Данные об упоминании в беседе с пациентом профи-

лактического эффекта вакцинации в отношении рака  
и инфекций, передаваемых половым путем (ИППП), были 
противоречивыми. Два исследования, оценивавшие мето-
дом опроса эффект коммуникативной стратегии, одобрен-
ной Центрами по контролю и профилактике заболеваний 
(Centers for Disease Control and Prevention), включали про-
филактическую роль вакцины в качестве 1 из 3 компонентов, 
но дизайн исследований не позволял отнести увеличение 
вакцинации к конкретным компонентам высококачественной 
рекомендации, которая также включала использование  
во время беседы убедительного и настойчивого тона.56, 64  

В одном исследовании молодые девушки вспоминали, что их 
родители позитивно реагировали на слова о профилактике 
рака, однако их смущало упоминание о ИППП.61 И наоборот, 
родители мальчиков выразили положительное отношение  
к вакцинации как к профилактике появления генитальных 
бородавок.59 Одно исследование отмечало, что убедительные  
и личностно-ориентированные рекомендации воспринима-
лись лучше, если сопровождались упоминанием профилак-
тики рака.19 Исследование A.T. Fenton и соавт., продемонстри-
ровавшее положительный результат презумптивной 
стратегии, не обнаружило какого-либо дополнительного 
эффекта от обсуждения профилактики рака.42
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Персонализированные рекомендации
Данные об использовании персонализированных ре-

комендаций (на примере собственных детей врача) также 
были ограниченными; они содержались только в 3 иссле-
дованиях. В 1 из этих исследований клиницисты отметили 
улучшение восприятия пациентами их рекомендаций – 
слабый показатель увеличения охвата вакцинацией – при 
использовании персонализированных стратегий.19 Еще  
1 исследование обнаружило связь между увеличением чис-
ла вакцинаций в клиниках и убедительными, презумптив-
ными и персонализированными рекомендациями, однако 
эффект каждого подхода в отдельности не изучался.25  Тре-
тье исследование не установило связи между персонализи-
рованными рекомендациями и увеличением числа вакци-
наций против ВПЧ.34

Обсуждение 
Рекомендации врачей оказывают значимый эффект как 

на начало, так и на завершение процесса вакцинации против 
ВПЧ.65 Данные этого систематического обзора свидетельству-
ют о том, что этот эффект определяется двумя основными 
стратегиями: убедительностью и презумптивным стилем ре-
комендаций. Следует отметить, что эти 2 стратегии, вероят-
но, более эффективны для клиницистов, чем некоторые из 
стратегий с меньшей доказательной базой (например, мо-
тивационное интервью, подробное обсуждение). Недавнее 
исследование влияния стиля рекомендаций врача на про-
должительность обсуждения установило, что использование 
констатирующего стиля (утверждение, что вакцинация пла-
новая, что аналогично презумптивному стилю) сократило 
время обсуждения на 41 с, одновременно повышая охват вак-
цинацией по сравнению с использованием элективного стиля, 
оставляющего окончательное решение за пациентом. Важно 
отметить, что авторы обнаружили в отношении этого комму-
никативного стиля: он реже использовался для вакцинации 
против ВПЧ, чем для других подростковых прививок.43

Убедительные и презумптивные стратегии не всегда 
могут развеять сомнения родителей в безопасности вакци-
ны против ВПЧ, а недоверие родителей (по их собствен-
ным отзывам), несомненно, является основным фактором, 
ограничивающим распространение вакцинации.13, 66 Инте-
ресно отметить, что хотя S.A. Staras и соавт. установили, что 
родители, получившие убедительные рекомендации, были 
всего лишь более склонны верить в безопасность вакцины, 
их вера также являлась фактором, коррелировавшим с ох-
ватом вакцинацией.33 Вероятно, клиницисты, дающие убе-
дительные рекомендации, внушают родителям веру в безо-
пасность настолько, как если бы они непосредственно 
представляли доказательства безопасности вакцины. С труд-
ностями преодоления сомнений относительно вакцинации 
просто путем заверений в ее безопасности нам уже прихо-
дилось сталкиваться в контексте вакцины MMR (вакцины 
против кори, эпидемического паротита и краснухи). 

Некоторые работники здравоохранения могут возражать 
против презумптивного стиля из-за его патерналистского 

характера. В свете этого мы можем дать 2 практические 
рекомендации. Во-первых, клиницистам следует пройти 
соответствующее обучение и практическую подготовку для 
использования этого коммуникативного стиля. Во-вторых, 
им следует подумать над тем, что они уже используют па-
терналистскую манеру общения со своими пациентами, 
например, когда они переспрашивают пациента, чтобы 
убедиться, что он все правильно понял; просят пациента 
подтвердить запись на прием или подталкивают его к опре-
деленным шагам. Эти размышления должны включать 
пересмотр критериев способности пациента/ его предста-
вителя принимать решения: эта способность не может счи-
таться адекватной, если риск развития рака недопонима-
ется или недооценивается, если беспокойство по поводу 
безопасности вакцины преувеличено или основано  
на неверной информации или если отказ воспринимать 
своего ребенка как возможного партнера в сексуальных 
отношениях не позволяет родителю принять решение  
в интересах ребенка. Эти размышления должны подтол-
кнуть к пересмотру своего отношения к элементам патер-
нализма в тех случаях, когда: есть веские причины считать 
его оправданным; публичные дискуссии показывают при-
емлемость и законность медицинского вмешательства; тот, 
кто может получить пользу от этого вмешательства не спо-
собен осознанно принимать решения; интенсивность, тя-
жесть и длительность вмешательства несопоставимы  
с потенциальным вредом, который может быть предотвра-
щен с помощью этого вмешательства.68  Не следует также 
забывать, что, поскольку ВПЧ передается от человека к чело-
веку, вакцинация принесет пользу не только вакцинируемому, 
но и его окружению. Следовательно, это вопрос не только 
медицины, но и общественного здоровья. Все это не только 
оправдывает патернализм в современной американской ме-
дицине, но также свидетельствует о том, что использование 
презумптивного стиля этически оправдано, несмотря на его 
патерналистский характер.

Несмотря на достаточное количество данных о пре-
имуществах убедительных и презумптивных рекомендаций 
перед другими тактиками, можно возразить, что существу-
ют этические аспекты информирования пациентов обо 
всех известных рисках и пользе рекомендованных меди-
цинских вмешательств и устранения ложных сведений  
о них. Мы не советуем отказываться от месседжей, подчер-
кивающих благоприятное соотношение пользы и риска 
вакцинации, учитывая достаточное количество данных  
в поддержку данной тактики, особенно если сочетать ее  
с настоятельным и презумптивным стилем коммуникации. 
Центры по контролю и профилактике заболеваний реко-
мендуют упоминать профилактическую роль вакцины  
в отношении рака как часть эффективной коммуникации.69 

В то же время мы советуем клиницистам обсуждать вакци-
нацию против ВПЧ в той же манере, что и при обсуждении 
других прививок, назначенных на тот же день, и предлага-
ем использовать убедительный тон. Все врачи, которые 
проводят вакцинацию подростков, должны получить 

коммуникативные стратегии клиницистов, способствующие повышению охвата населения вакцинацией против ВПЧ
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хорошую подготовку в области коммуникационных стра-
тегий, и эта подготовка должна начинаться еще на этапе 
получения медицинского образования. 

К ограничениям этого обзора можно отнести методы 
проведения многих включенных в него исследований, 
большинство из которых были обсервационными. Приме-
нялись различные методы оценки охвата вакцинацией, 
которые могли иметь разную степень достоверности, на-
пример, многие исследования, основанные на анкетиро-
вании, использовали мнение врачей об эффективности 
коммуникационных стратегий в плане увеличения числа 
вакцинаций. Некоторые исследования сообщали о такти-
ках клиник с высокими показателями вакцинации, что 
косвенно свидетельствовало об их эффективности, но не 
давало представления об эффективности отдельных стра-
тегий. Исследования, проведенные вне Соединенных Шта-
тов, не включались в данный обзор, что привело к исклю-
чению большого массива данных. Это ограничивает 
возможность глобальных выводов, однако может рассма-
триваться и как преимущество с учетом проблем и особен-
ностей политики здравоохранения в отношении вакцина-
ции против ВПЧ в разных странах.

Выводы
Недостаток уверенности и сомнения в безопасности 

вакцины против ВПЧ со стороны родителей остается не-
решенной проблемой, несмотря на благоприятное 

соотношение пользы и риска вакцинации и ее доказанный 
профилактический потенциал. Эффективная просвети-
тельская деятельность на этот счет чрезвычайно важна для 
повышения показателей вакцинации. Есть достаточно дан-
ных о том, что убедительные рекомендации и презумптив-
ный стиль положительно влияют на рост числа вакцини-
рованных. Таким образом, эти коммуникативные стратегии 
могут считаться доказательными практиками и должны 
использоваться клиницистами при рекомендации пройти 
вакцинацию против ВПЧ. Распространение информации 
о преимуществах этих коммуникативных стратегий явля-
ется приоритетом, если учесть тот факт, что врачи обычно 
используют менее убедительные рекомендации, когда речь 
идет о вакцине против ВПЧ по сравнению с другими вак-
цинами для подростков. Кроме того, что эти стратегии 
эффективны, они еще позволяют сэкономить время,  
не требуют затрат, легко доступны и поэтому должны приме-
няться в первую очередь. Необходимы дальнейшие исследо-
вания для непосредственного сравнения комбинированных 
стратегий (например, сообщений о профилактическом  
эффекте против рака и презумптивного стиля) с их отдель-
ными компонентами, чтобы определить, усиливается ли 
положительный эффект этих стратегий при их сочетании. 
Широкое применение стратегий с доказанной эффектив-
ностью позволит снизить частоту ВПЧ-ассоциированных 
предраковых изменений и онкологических заболеваний  
в США.
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Аннотация. Половая функция является одним из ключевых аспектов здо-
ровья человека, и ее сохранение признано важнейшим компонентом ле-
чения рака. Понимание и оценка влияния лучевой терапии на женскую 
половую функцию требуют точного знания того, какие органы за нее от-
вечают и как лучевая терапия воздействует именно на эти органы и ткани. 
Хотя существует достаточно данных о влиянии лучевой терапии на мужские 
эректильные ткани и соответственно на мужскую половую функцию, этот 
аспект женского здоровья изучен мало. Недостаток биомедицинских дан-
ных в этой области затрудняет планирование исследований, направленных 
на оптимизацию сексуальной функции у пациенток с опухолями органов 
малого таза, прошедших лучевую терапию.
В данном обзоре установлены и классифицированы все имеющиеся  
на данный момент публикации результатов исследований, касающихся 
влияния лучевой терапии на здоровые женские эректильные ткани, включая 
их повреждение и нарушение нормального функционирования при облу-
чении, а также методы защиты эректильных тканей при проведении луче-
вой терапии и лечения возможных осложнений. Осуществлена оценка 
доказательной базы и результаты обобщены в соответствии с Предпочти-
тельными пунктами для составления систематических обзоров и метаана-
лизов (PRISMA), расширенными для обзоров предметного поля (scoping 
reviews). В обзор вошли статьи, содержащие информацию о нормальных 
женских эректильных тканях и побочных эффектах лучевой терапии. Ре-
зультаты обзора свидетельствуют о недостаточном внимании к данной 
проблеме. Необходимы совместные исследования с привлечением онко-
логов, лучевых терапевтов и психологов для получения радиобиологиче-
ских и клинических данных для проспективной оценки и выработки профи-
лактических и терапевтических стратегий, которые помогут улучшить 
сексуальную функцию у пациенток, перенесших лучевую терапию.
Ключевые слова: рак, выживаемость, лучевая терапия, токсические 
эффекты для женских половых органов, сексуальная дисфункция

Введение
Половая функция является одним из ключевых аспектов здоровья человека, 

и ее сохранение признано важнейшим компонентом лечения рака.1 Сексуальная 
дисфункция, включая отсутствие сексуального интереса, ощущения комфорта, 
возбуждения или оргазма, часто встречается у женщин, перенесших лучевую 
терапию органов малого таза, и может быть причиной выраженного дистресса.2–14 

Сохранение способности к нормальной сексуальной активности после проведе-
ния противоопухолевой терапии играет важную роль в поддержании качества 
жизни,1 однако эффективных методов, позволяющих предотвратить или смягчить 
последствия лучевой терапии для женщин, пока недостаточно (имеется в виду 
биологический женский пол, а не гендерная идентичность).1, 8, 15, 16 
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Женские эректильные ткани (далее описываемые как 
бульбоклитор (bulboclitoris)17 – орган, объединяющий кли-
тор и луковицы преддверия влагалища18, 19) являются ана-
томической основой женского сексуального возбуждения 
и оргазма.20, 21 Последствия лучевой терапии для таких ор-
ганов, как влагалище и яичники, играющих ключевую роль 
в женской сексуальной и репродуктивной функции, опи-
саны достаточно подробно, однако влияние облучения на 
эректильные ткани изучено мало, несмотря на то что они 
часто включаются в поля облучения при радиотерапии опу-
холей малого таза и испытывают на себе воздействие ради-
ации.2, 3, 7–11, 22 В противоположность этому воздействие 
облучения на мужские эректильные ткани и соответству-
ющую нейроваскулярную сеть,23 методы и биомаркеры, 
характеризующие степень радиационного повреждения 
этих тканей,24 и влияние лучевой терапии на мужскую по-
ловую функцию хорошо известны.23–26

Оценка влияния лучевой терапии на функцию жен-
ских эректильных тканей требует синтеза имеющихся дан-
ных для того, чтобы надлежащим образом спланировать 
исследования в этой новой области. Детальный обзор дан-
ной темы еще предстоит провести. 

Чтобы восполнить существующий дефицит информа-
ции, мы предлагаем обзор предметного поля, в котором 
приводим имеющиеся данные о влиянии лучевой терапии на 
женские эректильные ткани и сексуальную функцию. Целью 
этого обзора является рассмотрение основных вопросов, за-
тронутых в исследованиях, а именно: как лучевая терапия 
воздействует на женские эректильные ткани; каковы ее ток-
сические эффекты и последствия для сексуальной функции; 
какие методы или биомаркеры используются для оценки 
влияния облучения и, наконец, какие методы сейчас исполь-
зуются для лечения их радиационного повреждения. 

Материалы и методы
Мы выполнили обзор предметного поля в соответ-

ствии с Предпочтительными пунктами для составления 
систематических обзоров и метаанализов (Preferred Report-
ing Items for Systematic Review and Meta-Analysis, PRISMA) 
с расширением для обзоров предметного поля27 и рекомен-
дациями Института Джоанны Бриггс28 с целью изучить 
диапазон, глубину и характер исследований в данной об-
ласти и выявить имеющиеся пробелы.29 

Обзор предметного поля обеспечивает тщательный, 
всесторонний, систематический подход, позволяющий как 
объединить разнородные публикации по теме для выявле-
ния пробелов в знаниях, так и представить сводный анализ, 
который будет полезен и для практикующих врачей, и для 
исследователей. В этом обзоре мы фокусируем внимание 
на женщинах, получавших лучевую терапию для лечения 
опухолей малого таза (включая внешнее облучение, про-
тонную терапию, а также интерстициальную и внутрипо-
лостную брахитерапию). Мы идентифицировали основные 
исследования, изучавшие любой эффект лучевой терапии 
на функцию женских эректильных тканей.

С помощью библиотекаря-исследователя были отобра-
ны ключевые термины и проведен предварительный поиск 
с целью совершенствования поисковой стратегии. В табл. 1 
представлены критерии PICOS (Population, Intervention, Com-
parison, Outcome, Study Design – популяция, вмешательство, 
сравнение, результат, дизайн исследования), которые исполь-
зуются для первоначального включения/исключения найден-
ных публикаций. Наш систематический протокол был зареги-
стрирован в базе данных Open Science Framework (osfi.io). Затем 
мы провели тщательный поиск в электронных библиографи-
ческих базах данных, включая PubMed/ MEDLINE, по меди-
цинским предметным рубрикам (MeSH) и терминам в назва-
ниях статей и аннотациях. Мы также провели поиск по 
ссылкам в публикациях, вошедших в наш обзор.

Предварительный поиск включал термины и сочета-
ния терминов, используемые для описания женских эрек-
тильных тканей (клитор, луковицы преддверия влагалища, 
а также сочетания прилагательного «женский» со словами 
«пещеристое тело/тела», «половой», «эректильный», «ор-
газм»), и термины, используемые для описания лучевой 
терапии: облучение, иррадиация, радиотерапия, протонная 
терапия, брахитерапия. В наш обзор были включены все 
исследования, относящиеся к теме обзора, полный текст 
которых был опубликован на английском языке в рецен-
зируемых журналах с 1971 г. по сентябрь 2020 г.

Два автора обзора (Дебора К. Маршалл и Дженна М. Кан) 
независимо друг от друга просмотрели все заголовки и ан-
нотации, отобранные в результате поиска по ключевым 
терминам, чтобы выбрать статьи, соответствующие крите-
риями включения/исключения. В случае разногласий при-
влекался 3-й эксперт (Джулия Блум). Тай-брейк (дополни-
тельное время) потребовался в 4 случаях с межоценочной 
надежностью 0,9 (95 % доверительный интервал 0,82–0,94). 
Обзор полного текста публикации не проводился, если  
в ней обсуждались вопросы, не связанные с раком, или 
были включены первичные опухоли интересующих нас 
тканей. Из обзора исключались исследования, в которых 
описывались клинические исходы, не ассоциированные  

Таблица 1. критерии включения PICOS (Population, 
Intervention, Control, Outcome, Study Design – Популяция, 
вмешательство, контроль, клинический результат, дизайн 
исследования).

Популяция Женщины со злокачественными  
опухолями органов малого таза

Вмешательство Лучевая терапия органов таза в пред-  
и постоперационном периоде  
или в качестве основной терапии 

Контроль Наличие контрольных групп не было 
обязательным

Клинический 
результат

Сексуальная функция, связанная с эрек-
тильными тканями, после лучевой терапии

Дизайн 
исследования

Все клинические руководства, обзоры, 
ретроспективные, проспективные и 
фундаментальные научные исследования
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с лучевой терапией (например, только результаты хирур-
гических операций) или рассматривались побочные эф-
фекты лучевой терапии, не связанные с функцией эрек-
тильных тканей (например, диарея).

После первоначального скрининга оценивался пол-
ный текст публикаций. Использовалась стандартная фор-
ма извлечения данных, включая авторов, год публикации, 
заголовок, тип статьи, популяционная группа, цели, мето-
ды, клинические исходы и значимые результаты исследо-
ваний. Качество количественных публикаций оценивалось 
с использованием Инструмента оценки качества для об-
сервационных групповых и кросс-секционных исследо- 
ваний;30 также проводился числовой анализ в отношении 
размера, характера и распространения отчетов об исследо-
ваниях и нарративный синтез характеристик отчетов, 
включенных в обзор. Формальная оценка риска искажений 
результатов была неприменима к данному обзору пред-
метного поля в соответствии с методологическими прин - 

ципами H. Arksey и L. O’Malley29 и руководством Института 
Джоанны Бриггс для проведения подобных об зоров.28

Результаты
Из 55 публикаций27, отобранных в результате первич-

ного поиска (рис. 1), 41 статья была исключена из-за несо-
ответствия критериям включения. Причинами несоответ-
ствия выступили: наличие у пациенток злокачественных 
опухолей органов (вульвы или эректильных тканей), n = 25; 
лечение без применения лучевой терапии, n = 7; неонко-
логические заболевания, n = 5; другие осложнения, n = 4. 
Из оставшихся статей 10 были исключены после изучения 
полного текста по причине отсутствия лучевой терапии  
(n = 6) и другим осложнениям (n = 4). 

В итоговый обзор и нарративный синтез вошли 3 ста-
тьи (табл. 2):31–33 1 исследование клинического руководства 
и 2 нерандомизированных исследования результатов ме-
дицинских вмешательств, опубликованные в период  

Рис. 1. Диаграмма, иллюстрирующая Предпочтительные пункты для составления систематических обзоров и мета-
анализов (Preferred Reporting Items for Systematic Review and Meta-Analysis [PRISMA])27
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с 2005 по 2015 г. Оба количественных исследования были 
хорошего качества, но имели слишком малый размер вы-
борки для предварительного сбора данных, что не позво-
лило сделать какие-либо обобщающие выводы. Исследо-
вание, проведенное A. Pietrangeli и соавт.32, включало 
непосредственную оценку нервной функции эректильных 
тканей у пациентов после хирургической резекции опухо-
ли и лучевой терапии; однако этим исследованием было 
охвачено и небольшое число (n = 10) пациентов, проходив-
ших химиорадиотерапию, и результаты были представлены 
без разделения на мужчин и женщин. Качество этого иссле-
дования было невысоким, принимая во внимание ограни-
ченное участие до и после лечения, малую выборку и недо-
статочное объяснение ее малого размера, однократную 
оценку после лечения, которая не была завершена для всех 
участников, и отсутствие учета потенциально искажающих 
факторов. В исследовании, проведенном M. Schroder и соавт.,33 
оценивалось медицинское вмешательство для улучшения жен-
ской сексуальной функции после лечения с использованием 
верифицированных инструментов измерения сексуальной 
функции и данных объективного осмотра, однако оно было 
ограничено пилотной выборкой, включавшей 13 женщин. 

Обсуждение
Данный обзор предметного поля публикаций, посвя-

щенных лучевой терапии в онкологии, позволил устано-
вить, что роль эректильных тканей в женской сексуальной 
функции после лучевой терапии рассматривалась всего  
в 3 статьях.31–33 Только авторитетное клиническое руковод-
ство C. Brooks и соавт.,31 в котором определены границы 
мужских и женских половых органов, включает области 
бульбоклитора (только головку и тело клитора) в контур 
наружных гениталий. Однако даже там эректильные ткани 
объединяются с кожной/подкожной и жировой тканями, 
выполняющеми совершенно другие функции. С учетом 
того, что толерантность тканей к облучению является ор-
ган-специфической, радиационная толерантность эрек-
тильных тканей, которая зависит от уникальной структуры 
и функций органа, вероятно, отличается от толерантности 
соседних тканей. Проверка этой гипотезы требует доказа-
тельной базы высокого уровня. Кроме того, женские наруж-
ные половые органы при облучении стараются защитить 
скорее от вредных последствий для кожи, чем для сохране-
ния сексуальной функции бульбоклитора. 

В статье M. Schroder и соавт.33 в отличие от других пу-
бликаций, посвященных радиационной токсичности, об-
суждается использование аппарата для немедикаментозной 
терапии клитора для повышения сексуального удовольствия 
у женщин, прошедших лечение от рака шейки матки, хотя 
авторы используют анатомический подход и фокусируются 
в первую очередь на головке и теле клитора. И наконец, 
A. Pietrangeli и соавт. 32 обсуждают нервную стимуляцию 
половых органов, включая бульбоклитор, в группе из 24 па- 
циенток, которым была выполнена операция по поводу 

рака прямой кишки, однако подгруппа пациенток (n = 10), 
прошедших химиолучевую терапию, отдельно не выделена. 
Помимо этого обзора в публикациях, рассматривающих 
влияние лучевой терапии органов малого таза на сексуаль-
ную функцию, редко уделяется внимание половому воз-
буждению и оргазму, за исключением возникающих воз-
можных проблем при вагинальном сексе.34–38

Помимо наших ограниченных данных, наличие мини-
мальной доказательной базы для понимания влияния лу-
чевой терапии на женские эректильные ткани подтвержда-
ется недостатком систематических обзоров, посвященных 
данной теме. В предыдущих публикациях рассматривалась 
сексуальная дисфункция, вызванная противоопухолевой 
терапией вообще, а не конкретно лучевой терапией. Это 
представляет собой резкий контраст с обширной базой 
данных, касающихся воздействия облучения на мужские 
эректильные ткани. В этой популяционной группе ослож-
нения лучевой терапии, такие как нарушения эректильной 
функции и эякуляции, были достаточно подробно описа-
ны,23, 24, 39 включались в качестве конечных точек в клини-
ческие исследования23–25 и использовались для выявления 
пациентов, которым современные технологии могут при-
нести наибольшую пользу.40 Следует отметить, что эти ана-
томические осложнения являются важными темами для 
обсуждения при принятии совместного решения врачом  
и пациентом о выборе терапии, поскольку для некоторых 
пациентов сохранение сексуальной функции является 
бо́льшим приоритетом, чем продолжительность жизни.41 

Наши данные показывают, что функционирование и по-
вреждение эректильных тканей у пациенток с опухолями 
органов таза, получающих лучевую терапию, остаются мало-
изученными. Восполнение существующих пробелов будет 
иметь большое значение, поскольку достижение удовольствия 
является важным компонентом человеческой сексуальности 
на протяжении всей жизни, в том числе и для лиц, перенесших 
рак, и поэтому ему должно быть уделено равное внимание как 
у мужчин, так и у женщин.1, 26 Необходимы совместные иссле-
дования с привлечением онкологов, лучевых терапевтов  
и психологов, чтобы получить радиобиологические и клини-
ческие данные для проспективной оценки и выработки про-
филактических и терапевтических стратегий, которые помогут 
улучшить сексуальную функцию у пациенток, перенесших 
лучевую терапию. Мы суммировали наши рекомендации  
по проведению дальнейших исследований с оценкой их потен-
циального значения в табл. 3. 

Ограничением этого обзора является то, что в него во-
шли только статьи на английском языке. Кроме того, наши 
критерии поиска включали только опубликованные статьи 
в отличие от исследований, которые могли быть представ-
лены на конференциях и пока не были напечатаны в авто-
ритетных журналах. Также, поскольку наш обзор был по-
священ только женским эректильным тканям, мы не 
рассматривали сексуальную дисфункцию у онкологиче-
ских пациенток в целом.

Женские эректильные ткани и половая дисфункция после лучевой терапии органов малого таза (обзор предметного поля)
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Таблица 3. Рекомендации для будущих исследований

Приоритеты исследования Роль и значение исследования

Фундаментальные, радиобиологические и трансляционные исследования

Выяснение влияния радиации на женские эректильные ткани  
и нейрососудистую сеть:

•	 молекулярные и клеточные механизмы радиационного 
повреждения и репарации тканей;

•	 механистические взаимодействия с гормонотерапией  
и другими видами противоопухолевой терапии; 

•	 геномная и иммунологическая база ответа на облучение  
в этих тканях

Возможность разработать методики для предотвращения или 
ослабления радиационного повреждения женских эректиль-
ных тканей с учетом индивидуальной чувствительности,  
а также уменьшить последствия токсических эффектов

Выявление специфичных для эректильной ткани дозиметриче-
ских предикторов органного повреждения и последующей 
дисфункции

Возможность установить для планирования терапии точное 
соотношение «доза–объем», ниже которого риск клинически 
значимого радиационного повреждения эректильных тканей  
и его последствий в виде отсутствия сексуального возбужде-
ния или оргазма остается низким; накопление доказательной 
базы для использования новейших технологий, таких как 
протонная или лучевая терапия под контролем магнитно-резо-
нансной томографии

Установление объективных количественных значений 
биомаркеров радиационного повреждения 

Объективные биомаркеры необходимы для прогнозирования 
влияния лечения на различные аспекты сексуальной жизни, так 
как могут помочь усовершенствовать моделирование вероят-
ных токсических эффектов и оптимизировать лечение и выбор 
методов на начальном этапе

Повышение знаний об анатомической структуре и функциях 
бульбоклитора

Ускорение разработки анатомически прицельных вмеша-
тельств (вакуумных устройств, фокальной терапии) в результа-
те более точного понимания локализации и функционирования 
анатомических структур

Клинические исследования

Пересмотр классификации параметров качества половой 
жизни с учетом более совершенного понимания механизмов 
органной дисфункции, в т.ч. эректильных тканей

Установление связи между радиационным повреждением  
и органной дисфункцией позволит признать влияние повреж-
дения женских эректильных тканей на качество половой жизни

Пересмотр критериев токсичности и диагностических кодов 
для включения эректильной дисфункции тканей и органов  
в качестве генитальной или анатомической основы токсичности

Возможность систематически измерять такие параметры, как 
возбуждение/оргазм, после радиационного повреждения 
эректильных тканей в клинических и других исследованиях

Разработка универсальных стандартизированных анатомиче-
ских контуров женских эректильных тканей

Согласование данные различных исследований для достиже-
ния их целей; включение бульбоклитора в план лучевой 
терапии даст возможность выяснить, как влияет повреждение 
этой зоны в результате лечения на изменение таких функций, 
как возбуждение и оргазм

Определение вариабельности радиационных доз, получаемых 
бульбоклитором, и возможности избежать облучения этой 
зоны без снижения эффективности опухолевого контроля и 
увеличения других побочных эффектов 

Моделирование осложнений для нормальной ткани бульбо-
клитора позволит начать разработку индексов планирования 
облучения, которые можно будет использовать в клинических 
условиях для поддержания осложнений на низком уровне без 
снижения при этом эффекта противоопухолевой терапии. 
Такое моделирование необходимо для оценки пользы 
применения новых технологий и помощи в принятии совмест-
ного с пациентом решения о выборе терапии, особенно если 
пациент не готов жертвовать сексуальной функцией ради прод-
ления жизни. Оно будет способствовать выполнению проспек-
тивных исследований, например, проведению кооперативны-
ми группами анатомически щадящих исследований 2-й фазы  
и/или интеграции в другие терапевтические исследования

Выяснение действительной взаимосвязи дозы облучения  
со степенью токсического воздействия на эректильные ткани  
и последствиями для сексуальной жизни, такими как возбужде-
ние, оргазм и диспареуния

Обеспечение доказательной базы для клинических дискуссий  
о поздних эффектах лучевой терапии, которые могут быть 
расширены за счет включения получения женщинами удоволь-
ствия от секса

Определение взаимосвязи между функцией эректильной ткани 
и мультимодальной противоопухолевой терапией (хирургиче-
ское удаление, эндокринная терапия, овариальная недостаточ-
ность), биопсихологическими аспектами сексуальности и 
социальными детерминантами здоровья

Усовершенствование моделирования токсических эффектов  
с учетом разнообразных предикторов влияния лучевой 
терапии на сексуальную функцию; определение потребности  
в мультидисциплинарных подходах к лечению осложнений 
лучевой терапии на половые структуры у пациентов, перенес-
ших рак 

Оценка равномерности распределения ресурсов лучевой 
терапии, влияющей на сексуальную жизнь пациентов

Улучшение распределения ресурсов и финансирования и сбор 
доказательств в поддержку равномерного внедрения передо-
вых технологий

32–39
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Приоритеты исследования Роль и значение исследования

Образование
Разработка образовательных мероприятий для лучевых 
терапевтов для их информирования о структуре, функциях  
и важности зоны бульбоклитора для сексуальной жизни 
женщины

Предоставление клиницистам возможности включать  
в обсуждение решения о выборе терапии такие пункты, как 
анатомия половых органов и женское сексуальное удовлетво-
рение

Разработка образовательных мероприятий для обучения 
врачей обсуждению с пациентами вопросов токсического 
воздействия лучевой терапии на эректильные ткани с целью 
принятия совместного решения о лечении

Рассмотрение сексуального удовлетворения как важного 
аспекта половой жизни пациенток, перенесших рак, и переори-
ентирование дискуссий о сексуальных результатах на приори-
тетное поддержание сексуального удовольствия в дополнение 
к поддержанию здоровья наружных гениталий 

Окончание таблицы 3

Наши следующие шаги будут зависеть от уже установлен-
ного факта о недостаточном включении женских эректильных 
тканей в исследования, посвященные побочным эффектам 
лучевой терапии, что не дает возможности разрабатывать но-
вые виды медицинских вмешательств, направленных на про-
филактику, снижение и устранение этих эффектов. Данные, 
приведенные в обзоре, и выявленные пробелы в знаниях по-
могут определить направление будущих исследований, необ-
ходимых для понимания влияния лучевой терапии на нормаль-
ные женские эректильные ткани и результаты лечения в целом.

Выводы
Недостаток исследований, посвященных влиянию лу-

чевой терапии на женские эректильные ткани, является 
проблемой, которую необходимо решить для обеспечения 
полноценного сексуального здоровья женщин, перенесших 
рак. Дальнейшие исследования важны для разработки эф-
фективных методов для профилактики и снижения токси-
ческих эффектов лучевой терапии и повреждения женских 
эректильных тканей.
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ПерсПективы
в контексте исследований Майк Филлон

В 
новом исследовании установлено, 
что женщины, перенесшие рак мо-
лочной железы (РМЖ), больше 

подвержены риску развития диабета, арте-
риальной гипертензии и дислипидемии, чем 
те, кто никогда не проходил лечения  
от РМЖ. Публикация в Journal of Clinical 
Oncology (doi: 10.1200/JCO.21.01738) 
основана на данных исследования Pathways 
Heart Study, проведенного компанией «Кай-
зер Перманенте» (Kaiser Permanente North 
California, KPNC). По словам ведущего ав-
тора Мерилин Л. Кван, старшего научного 
сотрудника компании KPNC (Окленд, Ка-
лифорния), это – крупнейшее на сегодня 
исследование, посвященное кардиометабо-
лическим нарушениям, с которыми сталки-
ваются пациентки, перенесшие РМЖ  
и прошедшие противоопухолевую тера-
пию, которая может повысить риск этих 
заболеваний. «До начала исследования 
мы не имели четкого представления о ве-
личине рисков кардиометаболических 
нарушений у женщин с таким диагно-
зом», – говорит она. 

Детали исследования

Исследователи получили доступ к элек-
тронным историям болезни более чем 
4,5 млн пациентов KPNC из 21 клиники 
и 260 поликлиник Северной Калифор-
нии, чтобы отобрать женщин не моложе 
21 года, которым в период с 2005 по 
2013 г. поставлен диагноз инвазивного 
РМЖ. Были найдены 14 942 женщины  
с таким диагнозом. Контрольную группу 
составили 74 702 женщины той же расо-
вой/этнической принадлежности и при-
мерно того же возраста, но без РМЖ  
в анамнезе. 

Исследователи получили данные о социо-
экономических характеристиках всех 
участниц, включая год рождения, расо-
вую/этническую принадлежность, семей-
ный доход и образовательный уровень. 
Они также включили данные об индексе 
массы тела, менопаузе, курении  и о на-
личии кардиометаболических заболева-
ний в анамнезе. Клинические данные для 
исследуемой группы содержали данные 
о латеральности и других характеристи-
ках опухоли, а также подробную инфор-
мацию об их диагнозе и полученном 
лечении, в том числе данные лаборатор-
ных исследований, назначенные препа-
раты и продолжительность жизни.

Исследователи сравнили кумулятивную 
заболеваемость диабетом, артериаль-
ной гипертензией, дислипидемией в ос-
новной и контрольной группах. Они также 
рассчитали отношение рисков, используя 
мультивариантные модели, учитывающие 
социодемографические характеристики, 
образ жизни, факторы риска развития 
сердечно-сосудистых заболеваний, а для 
женщин, перенесших РМЖ, клинические 
данные, касающиеся течения заболева-
ния и лечения.

Результаты исследования
Через 2 года после постановки онколо-
гического диагноза кумулятивная часто-
та гипертензии у женщин, перенесших 
РМЖ, составила 10,9 % vs 8,9 % в конт-
рольной группе, хотя спустя 10 лет после 
постановки диагноза эта разница отсут-
ствовала. Более высокая кумулятивная 
частота развития диабета у пациенток  
с РМЖ была очевидной через 2 года на-
блюдения (2,1 % vs 1,7 %) и спустя  
10 лет сохранялась на том же уровне 
(9,3 % vs 8,8 %).

Относительный риск (ОР) развития диа-
бета у пациенток с РМЖ по сравнению  
с женщинами контрольной группы со- 

КЛЮЧЕВЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ

• Спустя 2 года после постановки он-
кологического диагноза у женщин, 
перенесших рак молочной железы 
(РМЖ), кумулятивная заболевае-
мость гипертензией составила 
10,9 % по сравнению с 8,9 % у жен-
щин контрольной группы (без тако-
го диагноза).

• Спустя 2 года после постановки 
диа гноза РМЖ выжившие пациент-
ки имели более высокую кумулятив-
ную заболеваемость диабетом, чем 
участницы контрольной группы 
(2,1 % vs 1,7 %). Это различие со-
хранялось на протяжении 10 лет 
наблюдения (9,3 % vs 8,8 %).

• Онкологи, кардиологи и врачи пер-
вичного звена должны использовать 
командный подход к лечению паци-
енток, перенесших РМЖ, из-за на-
личия у них факторов повышенного 
кардиометаболического риска.

Оригинальная версия статьи: CA Cancer J Clin 2022; 72(4):303–304 © 2020 American Cancer Society.

У перенесших рак молочной железы повышен риск 
кардиометаболических нарушений
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ПЕРСПЕКТИВЫ: в контексте исследований

ставил 1,6 (95 % доверительный интер-
вал (ДИ) 1,07–1,26). Показатель по ди-
абету был еще выше у пациенток, полу-
чавших химиотерапию (1,23; 95 % ДИ 
1,11–1,38), левостороннюю лучевую 
(1,29; 95 % ДИ 1,13–1,48) или эндо-
кринную (1,23; 95 % ДИ 1,12–1,34) 
терапию. ОР для гипертензии не был су-
щественно выше у пациенток с РМЖ  
в целом (по сравнению с контрольной 
группой), однако был значимо выше  
в подгруппе тех, кто получал левосторон-
нюю лучевую (1,11; 95 % ДИ 1,02–
1,21) и эндокринную 1,10; 95 % ДИ 
1,03–1,16) терапию.

Хотя лишний вес ассоциируется с диабе-
том, гипертензией и постменопаузаль-
ным РМЖ, но даже те женщины, у кото-
рых на момент выявления РМЖ не было 
избыточного веса, имели значительно 
более высокий риск развития диабета и 
гипертензии по сравнению с участница-
ми контрольной группы.

Интерпретация 
результатов исследования
«Мы полагаем, что наше исследование 
внесет свой вклад в постоянно расширя-
ющуюся область кардиоонкологии», – 
считает доктор М.Л. Кван. Она отмечает, 
что за последнее десятилетие онкологи и 
кардиологи начали работать в тесном 
сотрудничестве, чтобы лучше осознавать 
и удовлетворять потребности онкологиче-
ских пациентов, получающих лечение, 
которое может нанести вред сердечно-со-
судистой системе. Это исследование под-
черкивает важность информирования пере-
несших РМЖ пациенток о долговременном 
риске развития диабета и артериальной 
гипертензии. «Признание этого риска явля-
ется первым шагом к улучшению клиниче-
ских исходов для пациенток с РМЖ, – го-
ворит доктор М.Л. Кван. – Клиницисты 
могут предупредить своих пациенток  

о необходимости вести здоровый образ 
жизни, чтобы снизить этот риск».

Кевин К. Оффингер, профессор факуль-
тета местной и семейной медицины 
Дюкского университета в Дареме (Се-
верная Каролина), считает, что это ис-
следование открывает новые горизонты 
не только потому, что оно включает боль-
шое число участниц, но и благодаря до-
статочно длительному периоду наблюде-
ния и ключевой информации, доступной 
в базе данных системы здравоохранения: 
«Мы уже знали, что у женщин, перенес-
ших РМЖ, повышен риск заболеваемости 
и смертности от сердечно-сосудистый па-
тологии, отчасти из-за того, что постмено-
паузальный РМЖ и сердечно-сосудистые 
заболевания имеют общие механизмы 
развития, а также из-за существующей 
связи с возрастными изменениями, ожи-
рением и инсулинорезистентностью. Это 
исследование добавляет к нашим знани-
ям наблюдения, показывающие, что жен-
щины, перенесшие противоопухолевую 
терапию, более склонны к развитию ги-
пертензии и/или диабета, особенно те, 
кто получил левостороннюю лучевую  
и/или эндокринную терапию».

Доктор К.К. Оффингер утверждает, что 
клиницистам важно знать о сердечно-со-
судистых рисках пациенток, перенесших 
РМЖ. «Часто женщин направляет к он-
кологу врач первичного звена, затем 
женщина в течение нескольких лет на-
блюдается у онкологов, лишь изредка 
посещая врача общей практики для пла-
новых осмотров. Нередко риск кардио-
метаболических нарушений при этом 
игнорируется, поскольку онкологи зани-
маются оказанием высококачественного 
специализированного лечения, которое 
может быть сложным и длительным. Вслед-
ствие этого, как отмечают врачи общей 
практики, пациенты часто возвращаются 
к ним с тем, что они описывают как 

«черную дыру» – записи в истории бо-
лезни на «онкологическом жаргоне», 
который трудно расшифровать». 

По мнению доктора К.К. Оффингера, 
ключевым посылом этого исследования 
является то, что лечение женщин с РМЖ 
требует командного подхода, и эта ко-
манда должна обязательно включать вра-
чей первичного звена. «В этом случае 
онкологи смогут сосредоточиться на своей 
задаче – достижении излечения от рака, 
а врач первичного звена в союзе с ними 
будет заниматься сопутствующими про-
блемами пациентки. Исследователям сто-
ит изучить стратегии, которые позволят 
сделать это взаимодействие более эффек-
тивным для оптимизации результатов ле-
чения, увеличения продолжительности 
жизни и улучшения ее качества».

Доктор К.К. Оффингер считает, что вра-
чи первичного звена «должны принимать 
активное участие в лечение неонкологиче-
ских коморбидных состояний. Некоторые 
могут задаться вопросом, действительно  
ли необходимы эти дополнительные посе-
щения врача. Результаты этого исследо-
вания позволяют утвердительно ответить  
на этот вопрос».

Коллега доктора К.К. Оффингера про-
фессор отделения наук о здоровье Ме-
дицинского центра Дюкского универси-
тета Лия Л. Зуллиг добавляет, что для 
достижения максимального эффекта  
от этих вмешательств они должны быть 
спланированы таким образом, чтобы су-
ществовала возможность их внедрения  
в обычную клиническую практику. «Дру-
гими словами, необходимо использовать 
для этого доступные ресурсы обычных 
клиник», – добавляет профессор Л.Л. Зул- 
лиг, – что позволит распространить эти 
вмешательства за пределы научного ис-
следования, на реальных пациентов  
и врачей».

doi: 10.3322/caac.21746
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Аннотация. За последние годы разнообразные достижения в лечении 
рака привели к существенному улучшению показателей выживаемости 
больных. На протяжении курса лечения многие пациенты сталкиваются  
с необходимостью установки одного или нескольких имплантируемых 
устройств для введения жидкостей и лекарственных препаратов, а также 
для лечения различных сопутствующих заболеваний и осложнений проти-
воопухолевой терапии. Инфекции, связанные с этими устройствами, явля-
ются частыми и смешанными и нередко требуют удаления устройства, 
повышая стоимость лечения, что негативно влияет на качество жизни па-
циентов, усложняя оказание онкологической помощи и приводя к отсроч-
ке жизненно важного лечения. В статье авторы дают подробный обзор 
доказательных клинических рекомендаций, достижений клинической прак-
тики, экспертных мнений и новых подходов к профилактике таких инфек-
ций. Представлены многочисленные общие принципы профилактики ин-
фекций, а также специальные рекомендации по отдельным видам 
имплантируемых устройств. Постоянное участие и эффективное сотрудни-
чество регулирующих органов, промышленных предприятий, специализи-
рованных медицинских сообществ наряду с врачами первичного и вторич-
ного звена необходимы для устойчивого снижения частоты заболеваемости 
этими предотвратимыми видами инфекций.
Ключевые слова: антибиотики, рак, устройство, инфекция, онкология, 
профилактика

Введение
Рак – одна из ведущих причин смертности в индустриально развитых стра-

нах. По оценкам Международного агентства по изучению рака (International 
Agency for Research on Cancer, IARC), в 2020 г. во всем мире было зарегистриро-
вано около 20 млн новых случаев рака и около 10 млн смертей от онкологичес-
ких заболеваний.1 За последние несколько десятилетий в лечении рака достиг-
нуты определенные успехи.2 Увеличившееся финансирование со стороны 
государственных и частных организаций, участие многих ведущих ученых  
и академических институтов, их сотрудничество с фармацевтическими компа-
ниями привели к растущему производству спасительных лекарственных средств. 
В последнее время в арсенале врачей онкологического профиля находятся хи-
миотерапевтические и таргетные препараты, ингибиторы иммунных контроль-
ных точек,3, 4 лучевая и протонная терапия,5 усовершенствованные методы 
трансплантации стволовых клеток, терапия с использованием иммунных эф-
фекторных клеток.6 Кроме того, достижения различных консультативных служб  
и многочисленные меры поддерживающей терапии, а также увеличение числа 
клинических руководств, составленных специализированными организациями, 
и стандартизация институциональных процедур также способствовали повы-
шению общей выживаемости больных раком.
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Рис. 1. Медицинские устройства, часто устанавливаемые онкологическим больным 
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Наряду с описанными достижениями в онкологичес-
кую практику внедрены многочисленные медицинские 
устройства для внутривенных и интратекальных введений 
лекарственных препаратов и лечения разнообразных сопут-
ствующих патологий и осложнений противоопухолевой 
терапии. К ним относятся различные устройства для цент-
рального венозного доступа, кардиоимплантируемые элек-
тронные, наружные вентрикулярные дренирующие, и пе-
ритонеальные дренирующие устройства, резервуары 
Оммайя, грудные импланты, тканевые расширители, чрес-
кожные нефростомические, чрескожные эндоскопичес кие 
гастростомические (ЧЭГ) и чрескожные холецистостоми-
ческие трубки, мочеточниковые, пищеводные и билиарные 
стенты, плевральный дренаж (рис. 1).

К сожалению, инфекции, ассоциированные с этими 
устройствами, встречаются довольно часто, увеличивая 
расходы на здравоохранение и осложняя онкологическое 

лечение как в краткосрочной, так и в долгосрочной пер-
спективах, что обычно приводит к приостановке противо-
опухолевой терапии до разрешения инфекции. Часто при-
ходится прибегать к лечению этих инфекций системными 
антибиотиками и удалению или замене устройств из-за обра-
зования на них объемной биопленки, содержащей сложное 
сообщество сессильных бактерий в дополнение к продуктам 
микрофлоры хозяина.7 Однако удаление импланта может 
быть затруднено, а иногда и невозможно из-за сопутству-
ющих заболеваний пациента, тромбоцитопении, иммуно-
супрессии, отсутствия доступа к сосудам и предшествующих 
хирургических вмешательств. Кроме того, государственное 
регулирование стало строже, а страховое возмещение сокра-
тилось для тех инфекций, которые можно предотвратить, 
соблюдая установленные клинические рекомендации.  
В 2011 г. Центры, оказывающие услуги по программам 
Medicare и Medicaid (Centers for Medicare & Medicaid 
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Services, CMS), стали требовать от клиник неотложной помо-
щи предоставлять данные об особых видах инфекций, связан-
ных с лечением, через Национальную сеть безопасности здра-
воохранения Центров по контролю и профилактике 
заболеваний (Centers for Disease Control and Prevention’s Nation-
al Healthcare Safety Network) для того, чтобы больницы могли 
получать все полагающееся им страховое возмещение.8 Вскоре 
после этого CMS опубликовали документ о системе оплаты 
услуг стационаров за 2013 финансовый год (Inpatient Prospective 
Payment System and Fiscal Year 2013 Rates, Final Rule), в котором 
перечислялись заболевания, за лечение которых не предусма-
тривалось возмещение из страховых фондов, в их числе были 
катетер-ассоциированные инфекции мочевыводящих путей, 
инфекции, связанные с внутрисосудистыми катетерами, а так-
же инфекции хирургических ран после некоторых ортопеди-
ческих или кардиоимплантационных процедур.9 В последу-
ющие годы к этому списку, вероятно, добавятся другие 
инфекции, которые будут считаться предотвратимыми. По-
этому абсолютно необходимо снижение бремени, которое эти 
инфекции создают для пациентов, их семей, врачей, лечебных 
учреждений и органов здравоохранения. 

В статье рассмотрены основные показания к исполь-
зованию перечисленных устройств, частота появления 
связанных с ними инфекций, а также эпидемиологические 
данные и факторы риска развития инфекций. Мы также 
даем несколько общих и специфических для отдельных 
устройств доказательных рекомендаций для клиницистов, 
имеющих дело с онкологическими больными, приводим 
мнения экспертов и описание успешных практик и новей-
ших методов профилактики и снижения инфекций, ассо-
циированных с имплантируемыми устройствами.

Общие рекомендации 
За последние несколько десятилетий в клиническую 

практику введены несколько базовых принципов предот-
вращения инфекций. Это – основные профилактические 
меры, касающиеся пациентов, медицинских работников  
и окружающей обстановки, которые обычно используются 
при всех хирургических процедурах, включая установку 
имплантируемых устройств. Мы приводим описание этих 
простых и инновационных вмешательств, которые должны 
применяться во всех лечебных учреждениях, поскольку 
доказали свою эффективность в снижении исторически 
высокого уровня предотвратимых инфекций (рис. 2).

Гигиена рук
В Вене (Австрия) в 1847 г. доктор Игнац Зем-

мельвейс (Ignaz Semmelweis) первым описал базовую гиги-
еническую практику мытья рук как способ предотвраще-
ния инфекций и связанных с ними смертей.10 С тех пор 
гигиена рук стала основой всех хирургических процедур  
и мер по борьбе с инфекцией. Хотя и продукты на спирто-
вой основе, и мыло с водой являются эффективными,  
в стационарах и поликлиниках первые более предпочти-
тельны: их уровень соответствия требованиям примерно 
на 25 % выше.11, 12 В 2006 г. Всемирная организация здраво-
охранения (ВОЗ) инициировала кампанию «Пять момен-
тов для гигиены рук» (My five moments for hand hygiene), 
которая акцентирует внимание на важных аспектах гигие-
ны рук, исходя из известных механизмов микробной 
трансмиссии между пациентами, медицинскими работни-
ками и окружающей средой. Вот эти 5 моментов, когда 
следует обрабатывать руки: 1) перед прикосновением  
к пациенту; 2) перед асептическими процедурами; 3) после 
контакта с жидкостями организма / риском такого контак-
та; 4) после прикосновения к пациенту; 5) после контакта 
с предметами, окружающими пациента.13 Это самый про-
стой и экономный метод профилактики инфекций. Кроме 
того, несколько клинических исследований показали, что 
более строгое соблюдение гигиены рук значительно снижа-
ло частоту инфекций, связанных с лечением.14, 15 Тем не менее 
показатели соблюдения гигиенических мер в развитых стра-
нах редко превышают 70 %, а в странах с низким уровнем 
экономического развития этот показатель гораздо ниже.16 

Долгосрочная задача, которую в перспективе предстоит ре-
шить в лечебных учреждениях, заключается в достижении  
и поддержании высокого уровня соблюдения правил гигиены 
рук всеми медицинскими работниками, которые взаимодей-
ствуют с онкологическими больными и их окружением, что-
бы снизить частоту инфицирования хирургических ран  
и инфекций, связанных с имплантируемыми устройства-
ми,15 особенно в ранний послеоперационный период и при 
последующих контрольных посещениях.

Периоперационные антисептические протоколы
Сегодня для профилактики периоперационных инфек-

ций применяются методы с различной степенью дока- 

Рис. 2. Общие рекомендации по предотвращению  
инфекций, связанных с медицинскими устройствами
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зательности.17 Рекомендованными вмешательствами с наи-
высшей степенью доказательности являются: 1) назначе-
ние антибиотикопрофилактики в соответствии со стандартами 
доказательной медицины и клиническими руководствами18, 19 

(см. далее раздел «Периоперационная антибиотикопрофилак-
тика»); 2) предпочтительное использование спиртосодержа-
щих средств, а не повидон-йода, для предоперационной 
обработки кожи при отсутствии противопоказаний;20 
3) поддержание нормальной температуры тела во время 
периоперационного периода;21 4) оптимизация оксигена-
ции тканей путем назначения кислородной поддержки  
во время и сразу же после хирургических процедур, требу-
ющих искусственной вентиляции легких;22 5) использование 
контрольного списка рекомендаций ВОЗ, чтобы убедиться  
в том, что они строго соблюдаются и, таким образом, обеспе-
чить безопасность хирургических пациентов.23 

Рекомендованные вмешательства со средней степенью 
доказательности включают: 1) отказ от удаления волос или 
использования бритвы на операционном поле, если нали-
чие волос не мешает проведению операции;19, 24 2) контроль 
уровня глюкозы в крови в течение ближайшего послеопе-
рационного периода;25 3) стерилизация всего хирургиче-
ского оборудования в соответствии с опубликованными 
клиническими руководствами;26 4) послеоперационный 
контроль хирургических ран с использованием автоматизи-
рованной обработки данных с постоянной обратной связью 
с врачами и руководителями;19 5) внедрение практик, на-
правленных на снижение риска инфекций хирургических 
ран в соответствии с доказательными стандартами, напри-
мер, со стандартами Центров по контролю и профилактике 
заболеваний, Американского общества эпидемиологии 
здравоохранения (Society for Healthcare Epidemiology of 
America) и Американского общества инфекционных болез-
ней (Infectious Diseases Society of America).17, 19 

Рекомендованными вмешательствами с низкой степенью 
доказательности, которые также считаются эффективными, 
признаны: 1) обучение хирургов и другого операционного 
персонала, а также пациентов и членов их семей мерам про-
филактики инфекций хирургических ран;27 2) наблюдение  
и контроль за персоналом, дезинфекцией, состоянием опе-
рационной, постанестезионной палат, отделения интенсив-
ной терапии, палат хирургического отделения;17 3) контроль 
и обеспечение обратной связи с врачами в отношении соблю-
дения необходимых мер профилактики;19, 28 4) использование 
больничных дезинфицирующих средств, одобренных Агент-
ством по охране окружающей среды (United States Environ-
mental Protection Agency), для обработки загрязненных по-
верхностей;19 соблюдение рекомендаций Американского 
архитектурного института (American Institute of Architects)  
по состоянию воздуха в помещениях29 и минимизации пере-
движения в операционных.19, 30

Периоперационная антибиотикопрофилактика
В соответствии с доказательными стандартами и клини-

ческими руководствами пациенты, которым выполняется 

хирургическая операция, должны получать периопераци-
онные системные антибиотики.17, 18 Согласно рекоменда-
циям Проекта по совершенствованию хирургической по-
мощи (Surgical Care Improvement Project),31 использование 
профилактических антибиотиков зависит от хирургиче-
ской процедуры и наиболее распространенных патогенов, 
встречающихся в области хирургических ран и вызыва-
ющих инфекции в области хирургического вмешательства 
(ИОХВ). Частью обычной периоперационной практики 
должно стать подтверждение предполагаемой аллергии 
пациента на пенициллин, поскольку при использовании 
антибиотиков 2-й линии шанс развития ИОХВ возрастает 
на 50 %.32 Кроме того, если известно, что организм паци-
ента колонизирован метициллин-резистентным золоти-
стым стафилококком (methicillin-resistant Staphylococcus 
aureus, MRSA), назначение единичной дозы ванкомицина 
является обоснованным.33 Однако ванкомицин менее эф-
фективен, чем цефазолин в предотвращении инфекций, 
вызываемых MRSA или стрептококком. По этой причине 
в некоторых лечебных учреждениях при высоком риске 
подобных инфекций ванкомицин назначают в комбинации 
с цефазолином.34 К тому же онкологические больные, как 
правило, уже получают профилактические антибиотики 
из-за иммуносупрессии и инфицированы или были ранее 
инфицированы MRSA, ванкомицин-резистентным энте-
рококком и мультирезистентными грамотрицательными 
палочками; в таких случаях решение об использовании 
периоперационных антибиотиков должно быть индивиду-
альным для каждого пациента.18, 35–37 Следует отметить, что, 
хотя пациенты с одним из описанных выше имплантируе-
мых устройств имеют теоретический риск вторичного ин-
фицирования во время чистой или условно-чистой инвазив-
ной процедуры (особенно если устройство установлено 
недавно), данные о том, что антибиотикопрофилактика 
предотвращает инфекции неклапанных внутрисосудистых 
устройств, отсутствуют.8, 38, 39 

Профилактические антибиотики следует вводить в те-
чение 60 мин после хирургического разреза, а ванкомицин, 
аминогликозиды и хинолоны – в течение 120 мин.40 Дози-
ровка профилактических антибиотиков зависит от веса 
пациента и корректируется каждые 2 периода полувыведе-
ния или в случае большой кровопотери во время процеду-
ры. Для хирургических вмешательств, классифицируемых 
как чистые или условно-чистые, назначение всех периопе-
рационных антибиотиков должно быть прекращено не 
позднее чем через 24 ч после процедуры.17, 18

Помимо описанных доказательных рекомендаций при 
хирургических вмешательствах, связанных с имплантаци-
ей устройств, само устройство и/или хирургический кар-
ман для него перед процедурой обрабатываются антими-
кробным и/или антисептическим раствором, чтобы 
снизить вероятность его инфицирования.41 Кроме того, 
через 24 ч после операции хирурги обычно назначают пе-
роральные антибиотики пациентам с хирургическими дре-
нажами, установленными близко к имплантированному 

42–58



46

устройству в надежде дальнейшего снижения риска разви-
тия инфекции.42 Продолжение антибиотикопрофилактики 
в этих случаях обусловлено тем, что дренажи способствуют 
попаданию микробов с кожи в глубину раны, к месту нахож-
дения импланта. Результаты этих вмешательств неоднозначны, 
с низкой степенью доказательности. Кроме того, периопе-
рационное использование антибиотиков долее 24 ч может 
привести к некоторым нежелательным побочным эффек-
там, включая реакции гиперчувствительности, почечную 
недостаточность, антибиотикорезистентность43 и диарею, 
вызванную Clostridium difficile.44

Выявление и деколонизация метициллин-
резистентного золотистого стафилококка 
Вероятность колонизации MRSA возрастает в следую-

щих случаях: 1) при наличии инфекции MRSA в анамнезе; 
2) госпитализации или обращении в учреждения здравоох-
ранения в предшествующем году; 3) приеме антибиотиков 
в течение 3 мес до операции; 4) наличии определенных 
коморбидных заболеваний и состояний, таких как имму-
носупрессия, диабет, хроническая обструктивная болезнь 
легких, застойная сердечная недостаточность, использова-
ние гемодиализа, которые часто встречаются у онкологи-
ческих больных.45, 46 Колонизация хирургических пациен-
тов MRSA диагностируется с помощью назального теста на 
основе ПЦР (полимеразная цепная реакция); при положи-
тельном результате риск последующего инфицирования 
хирургических ран этим возбудителем в 2–14 раз выше по 
сравнению с теми, у кого скрининговый ПЦР-тест дал от-
рицательный результат.18, 47 Результаты нескольких иссле-
дований показали, что комплексный подход, включающий 
протоколы деколонизации и профилактическое внутривен-
ное введение ванкомицина, может снизить частоту после-
операционных грамположительных инфекций, особенно 
при ортопедических и кардиологических хирургических 
операциях,48 однако в других исследованиях не было проде-
монстрировано подобного эффекта.49, 50 Протоколы деколо-
низации, включавшие местное применение мупироцина  
и хлоргексидин-глюконата (ХГГ), показали эффективность 
препаратов по сравнению с плацебо в снижении частоты 
послеоперационных инфекций с относительным риском 
0,42 (95 % доверительный интервал (ДИ) 0,23–0,75).51 Раз-
витие резистентности к мупироцину в периоперационных 
условиях маловероятно, особенно если он в виде мази ис-
пользуется непродолжительное время.52 Резистентность  
к ХГГ также нетипична в основном потому, что его концен-
трация в топических препаратах, используемых для деколо-
низации, в 200 раз выше, чем его самая высокая зафиксиро-
ванная минимальная бактерицидная концентрация, 
используемая против стафилококков.53, 54 Следовательно, 
большинство исследователей считают, что предоперацион-
ное использование интраназального мупироцина и/или то-
пического ХГГ у пациентов, колонизированных MRSA, 
безопасно и является потенциально полезным дополнением 
к внутривенной антибиотикопрофилактике для снижения 

частоты ИОХВ.18 Скрининг и целенаправленная деколони-
зация должны рассматриваться специально для всех паци-
ентов с высоким риском неблагоприятных исходов, включая 
больных с ослабленным иммунитетом, при имплантации 
устройства.

Контроль инфекций и профилактические 
программы
Для дальнейшего снижения риска перекрестного за-

ражения, нозокомиальной трансмиссии и ИОХВ, чаще 
всего вызываемых MRSA, в отделениях неотложной помо-
щи необходимо создать эффективный отдел контроля ин-
фекций, который должен обеспечить следующее:55 1) вне-
дрение программ мониторинга MRSA с лабораторной 
системой контроля, которая своевременно предупреждала 
бы медицинских работников о новых пациентах с колони-
зацией или инфекцией MRSA;56, 57 2) использование мер 
предосторожности при контактах с пациентами, колони-
зированными или инфицированными MRSA;58, 59 3) тща-
тельное очищение и дезинфекцию оборудования и поме-
щений;60 4) предоставление данных о наличии инфекции 
MRSA и ее исходах руководителям, врачам и среднему 
медицинскому персоналу; 5) информирование медицин-
ских работников, а также пациентов и членов их семей  
об инфекции MRSA.55

Рекомендации, касающиеся отдельных 
имплантируемых устройств
Многим пациентам, вероятно, придется имплантиро-

вать одно или несколько устройств на том или ином этапе 
лечения. Медицинские устройства вводятся внутрь тела  
во время активной фазы лечения или после него для облегче-
ния нежелательных побочных эффектов терапии или самого 
заболевания. Эти устройства могут инфицироваться, что при-
водит к росту заболеваемости и смертности и еще больше 
усложняет онкологическую помощь. Поэтому ключевые за-
интересованные стороны и поставщики медицинских услуг 
должны быть осведомлены об этом и выступать в качестве 
защитников пациентов при проведении конкретных меро-
приятий по профилактике инфекций, связанных с использо-
ванием устройств, подобных описанным ниже.

Центральные венозные катетеры
К этим устройствам относят центральные катетеры без 

туннелей и с туннелями, с центральным и периферическим 
введениями, а также полностью имплантируемые устрой-
ства венозного доступа.61, 62 Центральные венозные катете-
ры (ЦВК), которые в США устанавливают по крайней 
мере 4 млн пациентов (иногда на несколько месяцев), яв-
ляются жизненно важными для онкологических больных.63 

В то же время ЦВК ассоциируются с целым рядом инфек-
ционных осложнений, включая локальные инфекции  
в месте введения катетера, инфекции туннеля или порт-си-
стемы, а также угрожающие жизни катетер-ассоциирован-
ные инфекции кровотока (КАИК). Частота последних 
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значительно варьируется в разных лечебных учреждениях, 
но, по оценкам, у онкологических пациентов она состав-
ляет 2,5 случая на 1 тыс. катетеро-дней.64 Центральные ка-
тетеры, введенные в бедренную вену, имеют наивысший 
риск инфицирования, далее следуют центрально введен-
ные центральные катетеры, периферически введенные 
центральные венозные катетеры и полностью импланти-
руемые венозные порты. Кроме того, пациенты, получаю-
щие химиотерапию, полное парентеральное питание или 
испытывающие длительную нейтропению, имеют повы-
шенный риск заражения.65 Патогенами, наиболее часто 
вызывающими КАИК, являются грамположительные бак-
терии, в частности, коагулаза-отрицательные стафилокок-
ки, S. aureus и Enterococci, в то время как грамотрицатель-
ные микроорганизмы составляют около 20 %.66, 67 Лечение 
одного эпизода такой инфекции обходится в среднем  
в 45 814 (30 919–65 245) долл., что делает КАИК наиболее 
дорогостоящими из всех инфекций в плане лечения.68

Инфицирование ЦВК, которое можно блокировать 
профилактическими мерами, происходит 4 основными 
путями: 1) миграцией организмов с кожи в месте введения 
катетера, что приводит к адгезии бактерий к его внешней 
или внутренней поверхности; 2) непосредственным зара-
жением вследствие контакта с руками или загрязненными 
жидкостями и устройствами; 3) (реже) инфицированием 
катетера гематогенным путем вследствие попадания ин-
фекции из другого очага; 4) в редких случаях источником 
КАИК может быть контаминированный инфузат.69 Эти 
знания легли в основу доказательных рекомендаций, на-
правленных на снижение риска катетер-ассоциированных 
инфекций. Комплексный подход включает в себя выполне-
ние специальных мер во время введения катетера и после-
дующего ухода за ним:69 1) проведение процедуры только 
подготовленными и квалифицированными сотрудниками; 
2) соблюдение гигиены рук и использование стерильных 
перчаток перед введением катетера; 3) применение спир-
тосодержащего ХГГ для обработки кожи перед процедурой 
и во время последующих перевязок; 4) создание стериль-
ного барьера в виде использования масок, шапочек, хала-
тов и комбинезонов; 5) неиспользование системной анти-
бактериальной профилактики; 6) предпочтительное 
применение подключичного, а не надключичного или 
пахового доступа при установке катетера; 7) выбор ЦВК  
с минимальным количеством просветов и использование 
катетера в течение минимально необходимого количества 
дней для ведения пациента; 8) применение ультразвуково-
го контроля для минимизации количества попыток введе-
ния устройства; 9) бесшовная фиксация катетера с безы-
гольным коннектором; 10) накладывание стерильного 
прозрачного пластыря поверх места введения катетера  
и его замена не чаще раза в неделю (за исключением слу-
чаев его загрязнения или смещения); 11) избегание погру-
жения катетера в воду или использования местных антими-
кробных мазей в области введения катетера, обязательная 
замена инфузионной системы и безыгольных коннекторов 

каждые 7 дней, если пациенту не проводились переливание 
крови и ее продуктов или инфузия жировой эмульсии:  
в этом случае систему следует заменить не позднее 24 ч по-
сле инфузии; 12) поощрение инициатив, направленных на 
совершенствование процедуры. Эти меры требуют назна-
чения ответственного врача и медсестры, которые будут 
следить за их исполнением, оценивать их качество и иметь 
полномочия для приостановки проведения процедур, если 
установленный протокол не соблюдается. Если соблюдение 
всех правил находится на высоком уровне, то такой ком-
плексный подход позволяет добиться статистически значи-
мого (на 66 %) снижения частоты КАИК (p ≤ 0,002).70

Американское общество клинической онкологии 
(American Society of Clinical Oncology) подчеркивает важ-
ность КАИК и необходимость более пристального их изу-
чения у онкологических больных71 в основном потому, что 
большинство исследований посвящено пациентам с посто-
янными ЦВК, устанавливаемыми на короткое время, на-
пример в отделениях интенсивной терапии. Однако с учетом 
имеющихся данных можно предпринять дополнительные 
меры профилактики КАИК у онкологических пациентов. 
Простые и недорогие (<10 долл. за каждое) вмешательства 
при сохранении повышенного уровня КАИК, несмотря  
на соблюдение всех вышеупомянутых мер, – это использо-
вание 70 % изопропилового спирта для крышек безыголь-
ных коннекторов72 и наложение пропитанной хлоргексиди-
ном повязки73, 74 вокруг места введения катетера с ее заменой 
каждые 7 дней. Эти 2 способа эффективно снижают частоту 
инфицирования внутренних (внутрипросветных) и внешних 
поверхностей катетера соответственно.

Кроме того, внедрение в клиническую практику кате-
теров с антимикробным покрытием, одобренных Амери-
канским управлением по контролю качества пищевых 
продуктов и лекарственных средств (The United States Food  
and Drug Administration, USFDA или FDA), дополнительно 
способствует профилактике КАИК. Применение таких 
катетеров значительно снизило частоту колонизации  
и инфекций кровотока по сравнению с обычными катете-
рами.75, 76 Экономичность этих сравнительно недорогих 
устройств обосновывает их широкое применение в клини-
ческой практике.77 Из всех катетеров с антимикробным 
покрытием катетеры с миноциклином/рифампином про-
демонстрировали наибольшую эффективность в снижении 
КАИК по сравнению с катетерами с хлоргексидином/ 
сульфадиазином серебра (0,0 % vs 3,4 %; p < 0,002),78, 79  
не приводя при этом к увеличению антибиотикорезистент-
ности стрептококковых бактерий.80 Катетеры с антими-
кробным покрытием обеспечивают защиту на ограничен-
ное время, которое для катетеров с миноциклином/
рифампином составляет от 28 до 50 дней, тогда как для 
катетеров с хлоргексидином/ сульфадиазином серебра оно 
в среднем равно 7 дням.81–83 Таким образом, использование 
антимикробных замков для катетеров было предложено  
в качестве метода профилактики внутрипросветных ин-
фекций ЦВК, которые планируется устанавливать  
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на длительный срок, особенно у пациентов с множествен-
ными КАИК в анамнезе.69 Метаанализ рандомизированных 
контролируемых исследований, изучавших эффективность 
антимикробных растворов-замков́ по сравнению с гепари-
ном, продемонстрировал снижение частоты КАИК  
на 69 %.84

Антимикробные растворы-замки могут быть созданы 
с использованием различных препаратов и их сочетаний. 
Простейшие из них создаются на основе этанола, который, 
как показал другой метаанализ рандомизированных конт-
ролируемых исследований, значительно снизил частоту 
КАИК по сравнению с гепарином (отношение рисков (ОР) 
0,53, р = 0,004).85 Однако ни концентрация этанола, ни вре-
мя, в течение которого этот раствор эффективен, пока не 
стандартизированы. Кроме того, следует избегать концен-
траций этанола более 28 %, поскольку это может привести 
к осаждению белков плазмы и структурным изменениям 
ЦВК, изготовленных в основном из полиуретана.86 Заслу-
живают внимания и другие антимикробные растворы-зам-
ки, такие как хелаторы цитрата и ЭДТА (этилендиаминте-
трауксусная кислота), поскольку имеют отличные 
антикоагуляционные свойства, антимикробное действие, 
предотвращают образование биопленок и ингибируют про-
лиферацию бактерий, в то время как гепарин парадоксаль-
ным образом усиливает рост бактериальных пленок.87 Ис-
пользование комбинированных растворов с хелаторами, 
такими как раствор миноциклина-ЭДТА и тауролидин-ци-
трата, привело к значительному прогрессу в борьбе с КАИК 
у онкологических пациентов.87, 88 Еще одним перспектив-
ным антибактериальным раствором-замком является ни-
троглицерин-цитрат-этанол – хелаторная комбинация, не 
являющаяся антибитиком.89 Этот раствор безопасен  
и имеет уникальные свойства активного антикоагулянта, 
он не способствует формированию бактериальной рези-
стентности и может разрушать бактериальные пленки. Эти 
данные проверены в клиническом исследовании с участи-
ем пациентов с гематологическими видами рака, которое 
показало значительное снижение частоты КАИК.90 Несмотря 
на то что растворы-замки хорошо изучены, на данный мо-
мент отсутствуют коммерчески доступные и одобренные 
FDA составы, поэтому пока эти растворы готовятся в боль-
ничных аптеках. Компоненты этих антимикробных рас-
творов обычно являются дженериками; они экономичны 
и эффективны в профилактике тромбозов и КАИК. Тем не 
менее их преимущества должны быть сопоставлены с ри-
ском нарушения целостности катетерной системы, разви-
тия бактериальной резистентности, системной токсично-
стью, частыми заменами антимикробных растворов-замков  
(в зависимости от стабильности каждого компонента рас-
твора) и невозможностью использования ЦКВ, пока в нем 
находится такой раствор.

Кардиоимплантируемые электронные устройства
Показания для установки постоянных кардиостиму-

ляторов, имплантируемых дефибрилляторов и устройств 

для сердечной ресинхронизации, известных под общим 
названием «кардиоимплантируемые электронные устрой-
ства» (КИЭУ), достаточно обширны. Кардиотоксичность 
некоторых видов противоопухолевой терапии и растущий 
возраст популяции онкологических пациентов повышают 
потребность в таких устройствах. В США ежегодно уста-
навливают более 100 тыс. имплантируемых дефибриллято-
ров и около 300 тыс. постоянных кардиостимуляторов.91  

К сожалению, по имеющимся данным, уровень инфекций 
этих устройств составляет около 4 %,7 что является непро-
порционально высоким показателем для увеличившегося 
числа устанавливаемых КИЭУ.92 Наиболее распространенные 
микроорганизмы, вызывающие инфекции КИЭУ, это кожная 
микрофлора, в том числе коагулаза-отрицательные стафило-
кокки (38 %), S. aureus (31 %) и другие патогены, включая 
грамотрицательные бактерии (9 %).39, 93 Инфекции этих 
устройств требуют извлечения всех компонентов (генератора 
и электродов), что увеличивает среднюю стоимость пребыва-
ния в стационаре до 173 211 долл.;94 при этом общая внутри-
больничная смертность варьируется от 3,7 до 11,3 %.95 

Установлено несколько модифицируемых факторов 
риска инфицирования КИЭУ, связанных с самими паци-
ентами, процедурой и имплантируемым устройством.95 Эти 
факторы риска, часто встречающимися среди онкологиче-
ских пациентов, сгруппированы в несколько стратифика-
ционных категорий.96 В соответствии с этой системой па-
циенты, имеющие онкологические заболевания, обычно 
относятся к категории промежуточного или высокого ри-
ска развития инфекций КИЭУ. Шкала, предложенная  
в исследовании Prevention of Arrhythmia Device Infection Trial 
(«Предотвращение инфекций антиаритмических устройств»; 
номер идентификатора в ClinicalTrials.gov (NCT): 
NCT01628666),97, 98 применяется наиболее часто, поскольку 
является простой, получила независимое подтверждение  
и позволяет установить пациентов из группы высокого ри-
ска, которым принесут наибольшую пользу стратегии по 
снижению вероятности развития инфекций КИЭУ.99  

В случае наличия немодифицируемых факторов риска ис-
пользуют альтернативные подходы для снижения общего 
риска инфекции, включая проверку показаний к установке 
КИЭУ и рассмотрение безэлектродных устройств.39, 100

В дополнение к описанным общим хирургическим ре-
комендациям важно установить модифицируемые факторы 
риска, поскольку это позволит применить дополнительные 
меры по снижению инфекций КИЭУ.39 Они включают 
предпроцедурные мероприятия, подтвержденные научным 
консенсусом: 1) назначение периоперационных системных 
антибиотиков;95 2) использование предоперационного 
конт рольного списка действий;101, 102 3) отсрочку имплан-
тации КИЭУ у пациентов с инфекцией или лихорадкой как 
минимум на 24 ч; 4) неиспользование ЦВК при установке 
КИЭУ, если это возможно;39 5) меры по снижению риска 
образования гематомы в области кармана для импланта 
(повышение количества тромбоцитов до >50 тыс. мкм/л, 
отмена антитромботических препаратов за 5–10 дней  

Профилактика связанных с медицинскими устройствами инфекций среди онкологических пациентов: текущая практика и перспективы
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до процедуры, избегание назначения низкомолекулярного 
гепарина и применения мост-терапии гепарином, прио-
становка использования антикоагулянтов до тех пор, пока 
не снизится риск кровотечений у пациентов с перенесен-
ным тромбозом глубоких вен или показателем CHA

2
DS

2
  

по шкале VASc <4).39 Последние 3 меры обычно применя-
ются к онкологическим больным и должны тщательно со-
блюдаться.

Периоперационные рекомендации для предотвраще-
ния инфекций КИЭУ включают: 1) возможность добавле-
ния ацеллюлярного дермального матрикса в хирургиче-
ский карман для укрепления места разреза;103 2) избегание 
применения антимикробного орошения внутри кармана;97 

3) использование антимикробного конверта (TYRX; 
Medtronic), который локально высвобождает миноциклин 
и рифампин внутрь кармана в течение не менее 7 дней  
у пациентов с высоким риском инфекций КИЭУ.39 Всемир-
ное рандомизированное исследование по профилактике 
инфекций с применением антибиотиков в оболочке (World-
wide Randomized Antibiotic Envelop Infection Prevention Trial, 
NCT02277990) показало, что использование таких конвертов 
привело к снижению показателей первичной конечной точки 
(инфекции, приводящие к необходимости удаления  
или ревизии КИЭУ, длительная антибиотикотерапия или 
смерть пациента в течение 12 мес после имплантации)  
с 1,2 % (контрольная группа) до 0,7 % (исследуемая группа; 
ОР 0,6; р = 0,04).104 Для пациентов высокого риска, кото-
рым проводилась замена или ревизия имплантированного 
дефибриллятора/кардиовертера-дефибриллятора,  число 
инфекций, потребовавших лечения, составило 100.105  

Однако из этого исследования исключались пациенты  
с повышенным риском инфицирования, например, те, кто 
уже перенес инфекции КИЭУ, получает иммуносупрессию, 
которым требовался длительный сосудистый доступ или 
находящиеся на гемодиализе. Следовательно, отбор пациен-
тов с высоким риском, таких как онкологические больные  
с несколькими факторами риска, вероятно, снизил бы число 
инфекций, требующих лечения и повысил экономическую 
эффективность антимикробных конвертов, которые сейчас 
стоят чуть меньше 1 тыс. долл.106, 107 В нашем лечебном учреж-
дении все онкологические пациенты получают конверт 
TYRX как часть пакета профилактических мер; он зареко-
мендовал себя безопасным и эффективным средством под-
держания инфекций КИЭУ на низком (1,3 %) уровне, что 
соответствует среднему показателю инфекций в более ши-
рокой группе реципиентов КИЭУ.108 

Следует отметить, что лишь немногие исследования 
оценивали новые методы снижения микробной адгезии  
к КИЭУ. Полиуретан, как было показано в экспериментах 
in vitro, имеет бо́льшую аффинность к патогенам, образу-
ющим биопленки, чем титан.109 Следовательно, увеличение 
соотношения «титан : полиуретан» в поверхностном слое 
этих имплантируемых устройств может снизить уровень 
КИЭУ. Кроме того, использование антимикробного по-
крытия с ионами серебра для снижения бактериального 

роста на имплантируемых устройствах является безопас-
ным, как показали эксперименты с овцами.110 И все же ма-
ловероятно, что технологии, связанные с модификацией 
поверхности КИЭУ, будут развиваться дальше из-за слож-
ности процесса их одобрения регулирующими органами, 
разнообразия как моделей КИЭУ, так и компаний-произ-
водителей по всему миру, а также доступности более эконо-
мичных профилактических мер, уже получивших одобрение 
FDA(например, антибактериальные конверты).

Профилактические меры, применяемые после им-
плантации КИЭУ, включают: 1) использование давящих 
повязок для снижения частоты гематом и гемостатических 
гелевых губок у пациентов, получающих антикоагулянты 
или двойную антитромботическую терапию;111 2) отказ  
от ранних повторных вмешательств, которые существенно 
увеличивают риск инфицирования КИЭУ;39 3) избегание на-
значения послеоперационных антибиотиков. Последняя 
мера была подтверждена в исследовании Prevention of Arrhy-
thmia Device Infection Trial,97 которое включало 19 603 паци-
ентов и не установило преимущества инкрементного подхода 
(предоперационный внутривенный ванкомицин или цефазо-
лин плюс интраоперационный раствор бацитрацина и после-
операционный пероральный цефалоспорин) над конвенцио
нальным (единичная доза предоперационного цефазолина 
или ванкомицина; ОР 0,77; р = 0,0,1).

Резервуары Оммайя и наружный  
вентрикулярный дренаж
Резервуар Оммайя, небольшое куполообразное под-

апоневротическое пространство, соединенное с внутриже-
лудочковым катетером, является предпочтительным 
устройством для интратекальной инфузии химиотерапев-
тических препаратов у пациентов с лептоменингеальным 
раком,112 в то время как наружный вентрикулярный дренаж 
(НВД) используется для временного отведения спинномоз-
говой жидкости (СМЖ) из желудочковой системы в случае 
ее обструкции при острой гидроцефалии, мониторинга 
внутричерепного давления и как часть лечения инфекций 
шунтов СМЖ.113 Инфекция этих устройств может прояв-
ляться как локальный инфекционный воспалительный 
процесс на коже и в подкожных мягких тканях или менин-
гит и вентрикулит с частотой 6 % для резервуара Оммайя  
и 8 % для НВД.114, 115 Сопутствующие инфекции кровотока 
выявляются в 7,5–12 % инфекций резервуара Оммайя.114, 116 

Общая частота инфекций в предшествующих исследовани-
ях составила 0,74 на 10 тыс. дней для резервуара Оммайя114 
и 11,4 на 10 тыс. дней для НВД.117 Эти инфекции обычно 
развиваются вскоре после имплантации или позднее в ре-
зультате ретроградного распространения возбудителей  
с места введения катетера или непосредственного зараже-
ния при проведении манипуляций с устройством.114, 116  

Основным фактором риска инфицирования резервуара 
Оммайя является частота забора СМЖ, в то время как для 
НВД – это длительная катетеризация, субарахноидальное 
кровотечение, блокада дренажа и подтекание СМЖ в месте 
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введения катетера.114, 118–120 Наиболее распространенными 
организмами, вызывающими инфекцию резервуара Ом-
майя, являются нормальная кожная флора, в том числе 
Staphylococcus spp. и Cutibacterium acnes; причиной инфек-
ции НВД чаще бывают грамотрицательные палочки, на-
пример Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter, 
Acinetobacter и Klebsiella spp.116, 117, 119 

Предпроцедурное назначение антибиотиков, таких как 
цефазолин, необходимо для снижения частоты КАИК  
и инфекций центральной нервной системы у пациентов  
с резервуарами Оммайя и НВД. Также применяют шампунь 
с хлоргексидином и осторожно удаляют волосы машинкой, 
чтобы не повредить кожу. Кроме того, резервуар Оммайя 
помещают под кожный лоскут на безопасном расстоянии 
от места разреза.121 Несмотря на немногочисленные иссле-
дования с неоднозначными результатами, в лечебных уч-
реждениях с высокими показателями инфекций, можно рас-
смотреть использование подкожного НВД с удлиненным 
туннелем до грудной стенки.122 Кроме того, катетеры с сере-
бряным покрытием,123 а в последнее время и катетеры с ан-
тибактериальным покрытием (миноциклин и рафимпин) 
показали себя как недорогой и эффективный способ сниже-
ния инфекций НВД (ОР 0,31; 95 % ДИ 0,15–0,64; р = 0,0002).124 
Еще 1 исследование не продемонстрировало дополнительной 
пользы от применения таких катетеров, вероятно, из-за ма-
лого размера выборки.125

Как и в случае с другими устройствами, исследования 
показали преимущества длительного послеоперационного 
использования антибиотиков (на весь период ношения 
НВД) по сравнению с отсутствием антибиотикотерапии 
(3 % vs 11 %; p = 0,01).126 Другие превентивные вмешатель-
ства, в том числе выполнение ежедневного профилактиче-
ского комплекса и введение внутривенно амикацина, также 
дали обнадеживающие результаты.127 Однако, поскольку это 
были относительно небольшие исследования с возможностью 
развития токсических эффектов лекарственных препаратов 
и мультилекарственной резистентности патогенов, их ре-
зультаты нуждаются в подтверждении в более крупных 
многоцентровых рандомизированных контролируемых 
исследованиях. Другие меры, такие как регулярная замена 
НВД, не рекомендуются, поскольку они не продемонстри-
ровали достаточного снижения частоты инфекций.115, 128 

Кроме того, частые анализы СМЖ с посевом при каждом 
использовании могут выявить бессимптомное инфицирова-
ние Cutibacterium аcnes или стафилококком.121 Но результаты 
должны интерпретироваться с осторожностью, поскольку 
эти патогены также могут быть контаминантами. 

После имплантации резервуара Оммайя или НВД риск 
инфекции может быть минимизирован при соблюдении уста-
новленных протоколов безопасности, стерильного доступа  
к устройству и его обслуживанием только высококвалифици-
рованным персоналом. Минимальные манипуляции с устрой-
ством, сокращение времени его ношения и соблюдение про-
токола контроля инфекции снижают частоту инфици- 
рования.129–131 Внедрение комплекса мер по обслуживанию 

НВД, который включает стандартную технику мытья рук для 
асептического забора СМЖ, использование скрабов и препа-
ратов для обработки рук по хирургическому стандарту, ноше-
ние маски и перчаток во время очистки портов НВД, значи-
тельно уменьшает риск инфицирования – с 21 до 9 случаев  
на 1 тыс. дней с НВД (р = 0,003).130, 131 По данным 1 метаана-
лиза, наложение обработанных хлоргексидином повязок 
на место введения катетера значительно снизило частоту 
развития инфекций НВД: 7,9 % vs 1,7 % (разница рисков 
0,07; 95 % ДИ 0,0–0,13; р = 0,04).130, 132 Аналогичный подход  
к профилактике инфекций резервуаров Оммайя также был 
успешным.129 Из-за трудности оценки каждого отдельного 
компонента, а также благодаря экономичности мы реко-
мендуем использование всего комплекса профилактичес-
ких мер для снижения частоты этих инфекций.

Постоянные грудные импланты  
и тканевые расширители
Рак молочной железы является самым распространен-

ным видом рака во всем мире с показателем 5-летней вы-
живаемости >90 %.133 В 2021 г. Американское общество 
пластической хирургии сообщило о 103 485 реконструк-
тивных процедурах с использованием грудных имплантов 
после мастэктомии.134 Некоторым пациенткам импланта-
ция выполнялась сразу же после мастэктомии, за 1 проце-
дуру (1-ступенчатый подход), тогда как большинству (80 %) 
сначала были установлены временные тканевые расшири-
тели (ТР), которые после образования достаточно большо-
го конверта из мягких тканей заменялись постоянным 
имплантом (2-ступенчатый подход). К сожалению, сред-
ний показатель инфицирования ТР высок и составляет 
13 %. Эти инфекции чаще развиваются в ранний после-
операционный период, при этом 1/3 – в течение 30 дней 
после операции (медиана 48 дней). Самыми распространен-
ными возбудителями являются MRSA (44 %) и грамотрица-
тельные патогены (26 %), в том числе рода Pseudomonas 
(13 %) и Klebsiella (5 %).135

Помимо традиционных факторов риска развития ин-
фекции у пациентов с ТР имеются несколько особых фак-
торов, которые включают индекс массы тела >25 кг/м2, 
размер чашки >С, ранее перенесенные инфекции имплан-
та, двусторонняя мастэктомия или одновременная рекон-
структивная операция, резекция подмышечных лимфатиче-
ских узлов, использование ацеллюлярного дермального 
матрикса, увеличенная длительность хирургического дрена-
жа, некроз кожного лоскута, нарушения стерильности при 
заполнении ТР и использование адъювантной химио- или 
лучевой терапии.135, 136  Для пациентов с высоким риском ин-
фицирования следует рассмотреть возможность выполнения 
аутологичной реконструкции лоскута вместо реконструкции 
на основе имплантата из-за более низкого (примерно 7 %) 
уровня инфицирования при 1-й процедуре.137

Как и другие методы профилактики, использование 
предпроцедурных системных антибиотиков значительно 
снижает уровень инфицирования. Кроме того, соблюдение 
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стандартного протокола, разработанного на основе пере-
дового опыта, помогает уменьшить частоту этих осложне-
ний.138, 139 Предпроцедурные меры, включающие антимикроб-
ное орошение кармана и обработку импланта, как было 
показано в одном из метаанализов, также снижают риск ин-
фицирования (ОР 0,52; 95 % ДИ 0,38–0,81; р = 0,004), хотя 
качество доказательств было относительно низким.140 Эти 
антимикробные растворы быстро абсорбируются, что сни-
жает их эффективность. Для решения данной проблемы 
мы разработали полностью биоабсорбируемую пленку, ко-
торая позволяет временному импланту молочной железы 
расширяться и локально выделяет высокие концентрации 
антибиотиков в течение достаточно продолжительного вре-
мени (подобно антимикробным шарикам, используемые  
в ортопедии).141 Эта инновация, как было показано в экспе-
риментах in vitro, предотвращает образование биопленки из 
разнообразных микроорганизмов на силиконовых поверх-
ностях и вызывает минимальную цитотоксичность.142 

Следует отметить, что ацеллюлярный дермальный ма-
трикс все больше используется для хирургической рекон-
струкции, поскольку он позволяет поддерживать нижний 
полюс грудного импланта, создавая хороший косметиче-
ский эффект и уменьшая время операции.143 Эти биологи-
ческие сетки доступны в асептическом и стерильном ис-
полнении, причем количество инфекционных осложнений 
в обоих случаях примерно одинаково.144 Однако они ассо-
циируются с повышенной частотой образования серомы  
и гематомы и более продолжительным хирургическим дре-
нированием. Дренажи могут служить воротами для пато-
генов, мигрирующих с кожи на имплант, при этом относи-
тельный риск развития инфекции составляет 2,47 (95 % ДИ 
1,71–3,57; р = 0,01).143 Кроме того, серома, локализованная 
между ацеллюлярным дермальным матриксом и имплан-
том, находится в относительной изоляции от иммунной 
системы хозяина, что дополнительно увеличивает вероят-
ность заражения. Поэтому целью является установка дре-
нажей через подкожный туннель, а затем удаление их как 
можно скорее при ежедневном объеме дренируемой жид-
кости менее 30 мл в день или даже раньше, не превышая 
7–14 дней их использования.145, 146 

Дальнейшие меры профилактики в раннем послеопе-
рационном периоде включают: 1) недопущение продления 
послеоперационного применения антибиотиков более чем 
на 24 ч (хотя это обычная практика), поскольку это не сни-
жает скорости инфицирования и ведет к появлению муль-
тирезистентных патогенов;147–149 2) начало адъювантной 
терапии бевацизумабом или лучевой терапии только после 
полного заживления хирургической раны;150 3) раннее на-
чало заполнения ТР для снижения размера кармана, в ко-
тором может образоваться серома, но без значительного 
увеличения поверхностного натяжения и риска развития 
некроза кожного лоскута;145 4) постоянное поддержание дре-
нажного резервуара ниже уровня импланта, чтобы не допу-
стить обратного перетекания дренированной жидкости  

в хирургический карман; 5) возможность использования 
дополнительных методов, таких как наложение пропитан-
ной хлоргексидином повязки на место введения дренажа 
и ее еженедельная замена, наряду с ежедневной обработкой 
дренажного резервуара асептическим раствором для до-
полнительного снижения риска бактериальной колониза-
ции (р = 0,03) и вероятности вторичной инфекции в тече-
ние месяца (р = 0,13) и года (р = 0,45).151

Чрескожные нефростомические катетеры  
и мочеточниковые стенты
Эти устройства главным образом применяются для 

временной или постоянной декомпрессии мочевыводящих 
путей из-за их внутренней или внешней обструкции зло-
качественной опухолью, в основном при цервикальном 
или колоректальном раке. Мочеточниковые стенты также 
устанавливаются временно после операций по отведению 
мочи или реимплантации мочеточников для предотвраще-
ния образования стриктур в месте анастомоза. Определе-
ние этих инфекций не стандартизировано, но их частота 
оценивается в 1–19 % для чрескожных нефростомических 
катетеров (ЧНК)152 и 11 % для мочеточниковых стентов.153 

Используя строгое клиническое и микробиологическое 
определение, мы установили, что уровень инфицирования 
у пациентов с вновь установленными в нашем центре ЧНК 
составил 14 %, а частота заражения – 2,65 на 1 тыс.  паци-
енто-дней. Эти инфекции развиваются достаточно рано; 
среднее время их появления составляет 44 дня с момента 
установки ЧНК (межквартильный диапазон 25–61 день).154 

Устройства могут легко колонизироваться или инфициро-
ваться патогенами из нижних мочевыводящих путей, ко-
торые попадают туда во время или после их установки,  
в том числе Pseudomonas, Escherichia, Stenotrophomonas, Kleb
siella и Enterococcus spp.; причем около 50 % инфекций яв-
ляются полимикробными или вызванными нормальной 
кожной флорой в месте введения ЧНК.154 Как и при инфек-
циях катетера Фолея, основным фактором риска является 
длительность использования катетера. Поэтому периоди-
ческая переоценка потребности в этом устройстве для 
определения срока его удаления является наилучшим под-
ходом к предотвращению этих инфекций.155

Использование антибиотиков перед условно-чистой 
процедурой показано при установке и замене отдельных 
ЧНК и мочеточниковых стентов.156 Профилактика цефазо-
лином, направленная в основном против кожной флоры, 
неэффективна у пациентов, которым устанавливают 
ЧНК.157 Однако при использовании цефтриаксона или ам-
пициллина/сульбактама против потенциальных уропато-
генов частота серьезных послеоперационных септических 
осложнений у пациентов с высоким риском инфицирования 
снизилась с 50 до 9 %.158 При установке мочеточниковых стен-
тов пациентам с высоким риском (нарушенный иммунитет, 
рецидивирующие инфекции мочевыводящих путей, плохо 
контролируемый диабет или струвитные камни) мы обычно 
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назначаем профилактику ципрофлоксацином или тримето-
прим-сульфаметоксазолом; при сложных операциях под 
общим наркозом, требующих высокого уровня инструмен-
тального обеспечения, назначаются внутривенные анти-
биотики. Таргетный профилактический подход, основан-
ный на результатах бактериального посева мочи, взятой за 
несколько дней до замены устройства, по-видимому, име-
ет более выраженный протективный эффект, чем стандарт-
ная антибиотикопрофилактика, однако для подтверждения 
этих данных нужны более крупные исследования.152, 157

Сейчас разрабатывается несколько вариантов антибак-
териальных покрытий для этих устройств, ингибирующих 
бактериальную адгезию и рост. Например, пробовались 
различные антибиотики, а также хитозан, гендин, гиалу-
роновая кислота, гидрогель, серебро, триклозан и многие 
другие вещества.159, 160 Одной из главных проблем, связан-
ных с этими покрытиями, как уже упоминалось, являются 
их недолговременный эффект и развитие бактериальной 
резистентности. Исходя из этого были разработаны ком-
бинированные режимы лечения, снижающие вероятность 
бактериальной резистентности, с применением катетеров, 
обработанных миноциклин-рифампином и хлоргексиди-
ном.161 К сожалению, из-за высокой стоимости их произ-
водства, потенциальной токсичности и недостатка адек-
ватных клинических исследований такие катетеры пока не 
стали частью обычной клинической практики.159 

Помочь снизить уровень инфекций могут постпроце-
дуральные меры, в том числе обработка области введения 
катетера антисептиком, регулярная смена повязки, разме-
щение контейнера для сбора мочи ниже уровня введения 
катетера для предотвращения обратного ее тока. Кроме 
того, следует по возможности избегать одновременного 
использования катетера Фолея с ЧНК и мочеточниковых 
стентов. Пациентам с частыми инфекциями в месте введе-
ния катетера следует также применять повязки, пропитан-
ные хлоргексидином, и менять их еженедельно. Кроме 
того, во избежание инфицирования мультирезистентными 
организмами и неоправданного использования антибио-
тиков не следует поощрять постоянные бактериальные 
посевы мочи и назначение антибиотиков бессимптомным 
пациентам. И наконец следует отметить, что бактериальная 
колонизация происходит вскоре после установки этих 
устройств для мочеиспускания с последующим образова-
нием налета из осадка и растворенных веществ и форми-
рованием со временем сложной биопленки в просвете ка-
тетера.162 В итоге это приводит в закупориванию просвета 
и прогрессирующему гидронефрозу, почечной недостаточ-
ности и повышенной вероятности пиелонефрита, реналь-
ного абсцесса и даже бактеремии.154 Следовательно, паци-
ентам с высоким риском внутрипросветной обструкции 
показана замена устройства каждые 3 мес и даже чаще,  
а если это возможно, то и полное его удаление.163 Средняя 
стоимость процедуры составляет 3 тыс. долл., что значи-
тельно ниже, чем лечение тяжелых инфекций, каждый 
эпизод которых обходится примерно в 40 тыс. долл.164

Другие устройства
Для поддержания и улучшения качества жизни паци-

ентов с поздними стадиями рака, используются и многие 
другие имплантируемые устройства, включая плевральные 
и перитонеальные дренажи, пищеводные и билиарные 
стенты, ЧЭГ-трубки и чрескожные холецистостомические 
катетеры. К сожалению, данные о профилактике инфек-
ций, связанных с этими устройствами, ограничены в ос-
новном из-за их относительно низкой частоты инфициро-
вания и короткой продолжительности жизни пациентов  
с этими устройствами, обычно используемыми для палли-
ативных целей. Однако мы приводим несколько общих 
рекомендаций для профилактики инфицирования при 
использовании этих устройств.

Допроцедурное назначение профилактических анти-
биотиков не требуется при стандартных процедурах, клас-
сифицируемых как чистые (таких как установка пищевод-
ных стентов и плевральных или перитонеальных дренажей 
или введение билиарного стента для устранения обструк-
ции).165

 
Однако установка ЧЭГ-трубки, которая считается 

условно-чистой процедурой, ассоциируется с существен-
ным снижением частоты перистомальных инфекций при про-
филактическом применении цефазолина (отношение шансов 
(ОШ) 0,36; 95 % ДИ 0,26–0,50).166 Кроме того, чрескожные 
холецистостомические катетеры обычно назначаются пациен-
там с холециститом, поэтому их установка считается «грязной» 
процедурой, при которой показано назначение антибиотиков 
(активных в том числе против кишечных микроорганизмов), 
таких как ампициллин/сульбактам, если пациент уже не при-
нимает другой антибиотик.156

Согласно установленному консенсусу, как и при всех дру-
гих инвазивных процедурах, врач должен проводить установку 
этих устройств исключительно в операционной или процедур-
ной комнате, применять антисептик местного действия, быть 
в стерильном хирургическом костюме и перчатках и постоян-
но инструктировать персонал и соблюдать стандартный про-
токол асептики.167–169 Кроме того, авторы описывают 3 дей-
ственные профилактические меры для профилактики 
инфекций, связанных с билиарными стентами:

1. Использование для установки одноразового дуодено
скопа, поскольку из-за сложного устройства многоразовых 
дуоденоскопов их стандартная стерилизация затруднена, 
что уже привело к нескольким вспышкам инфекций муль-
тирезистентными бактериями.170 До тех пор, пока не будут 
разработаны более эффективные процедуры очистки дуо-
деноскопов, врач должен полагаться только на собствен-
ную оценку и отчеты о контроле инфекций, чтобы выявить 
вспышку. Следовательно, при проведении процедуры  
у пациентов с высоким риском инфекционных осложне-
ний или при наличии вспышки инфекции должны исполь-
зоваться только одноразовые дуоденоскопы.171 

2. Пластиковые стенты или саморасширяющиеся били
арные металлические стенты (СМС) без покрытия, при этом 
использование этих стентов должно быть индивидуализи-
рованным. Пластиковые стенты дешевле СМС, но имеют 
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меньший (около 1/3 диаметра СМС) диаметр. Это может 
способствовать более быстрому накоплению билиарного 
сладжа и пролиферации бактерий, что приводит к окклю-
зии и повышает частоту рецидивирующих инфекций. Пла-
стиковые стенты обычно требуют замены каждые 3 мес, 
следовательно, они показаны пациентам с ожидаемой про-
должительностью жизни менее 3 мес.165 СМС, наоборот, 
врастают в желчевыводящие пути, и их трудно удалять. Для 
преодоления этих осложнений разработаны СМС с полным 
или частичным силиконовым и политетрафторэтиленовым 
покрытием, которые позволяют поддерживать ширину про-
света, меньше врастают в ткани и могут легко удаляться 
(особенно в тех случаях, когда у пациента развивается ин-
фекция), поскольку, как было показано, это существенно 
снижает частоту рецидивов холангита.172

Тем не менее недостатком СМС с таким покрытием 
остается их возможная миграция, которая наблюдается  
в 10 % случаев. Принимая во внимание все вышесказанное, 
можно сделать вывод, что нет существенной разницы в ча-
стоте инфицирования при использовании СМС с покры-
тием и без,173 тогда как серия метаанализов продемонстриро-
вала значительно более низкую частоту сепсиса и холангита 
при использовании СМС по сравнению с пластиковыми 
стентами (ОШ 0,53; 95 % ДИ 0,37–0,77).174

3. Модификация поверхности билиарных стентов с по
мощью ионов серебра. Эта многообещающая технология, как 
было показано в экспериментах in vitro и на животных, по-
зволяет значительно снизить образование биопленки  
и повысить проходимость стента.175 Остается надеяться, что 
применение этих антимикробных технологий, которые 
успешно используются в венозных катетерах, будет расши-
ряться, распространится на другие устройства и будет вне-
дрено в клиническую практику в ближайшем будущем.

Постпроцедурные профилактические рекомендации  
в основном заключаются в поддержании чистоты кожи 

вокруг наружного дренажа с помощью воды и мыла  
или перекиси водорода и закрытии дренажа стерильной 
повязкой. Кроме того, использование ЧЭГ-трубки требует 
ее ежедневного поворота на 360º как по часовой стрелке, 
так и против нее, чтобы предотвратить образование язв  
от сдавливания между брюшной и желудочной стенками  
во избежание некроза тканей и заражения.176 Кроме того, 
пациентам с билиарными стентами не следует длительно 
назначать ципрофлоксацин для предотвращения блокады 
стента, поскольку не доказано, что таким образом улуч-
шится проходимость стента или снизится частота инфици-
рования.177 Важно, чтобы у всех пациентов был в наличии 
буклет с инструкциями, доступ к горячей линии медицин-
ского учреждения и, кроме того, в соответствии с клини-
ческими рекомендациями им необходимо регулярное на-
блюдение специалиста по длительному использованию 
устройств и лечению инфекционных осложнений.

Заключение
Непрерывный научный прогресс привел к нескольким 

важным достижениям в профилактике инфекций, связан-
ных с медицинскими устройствами. Однако существующая 
брешь между рекомендациями и клинической практикой 
пока не устранена. Участие всех заинтересованных лиц, 
включая руководителей здравоохранения, представителей 
исследовательской индустрии и специализированных ме-
дицинских сообществ, больничный персонал и специали-
стов по контролю инфекций, онкологов и врачей других 
специальностей, играет решающую роль в последователь-
ном снижении частоты предотвратимых инфекционных 
осложнений, связанных с медицинскими устройствами. 
Прогресс в этой области позволит улучшить результаты 
онкологического лечения, повысить эффективность рабо-
ты врачей и существенно снизить экономическую нагруз-
ку на здравоохранение.
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В 
ответ на рост заболеваемости ко-
лоректальным раком среди моло-
дых людей в 2018 г. Американское 

противораковое общество (American 
Cancer Society, ACS), а следом и другие 
организации рекомендовали снизить на-
чальный возраст для скрининга на коло-
ректальный рак до 45 лет для лиц, имею-
щих средний (среднестатистический) 
уровень риска. Исследователи из Меди-
цинской школы Стэнфордского универси-
тета (Калифорния) полагают, что прошло 
достаточно времени, чтобы оценить эф-
фект этих изменений. В частности, они ре-
шили изучить, изменилась ли доля людей 
более молодого возраста, прошедших 
скрининг в эндоскопических клиниках 
Стэнфорда, а также установить, насколько 
включение в программу скрининга людей 
более молодого возраста снизило показа-
тель выявления аденом (ПВА). Исследова-
ние опубликовано в журнале Clinical 
Gastroenterology and Hepatology 
(doi:10.1016/jcgh.2022.04.037). 

Детали исследования

Исследователи использовали данные 
Стэнфордской программы обеспечения 
качества колоноскопии (Stanford's Colono- 
scopy Quality Assurance Program), кото-
рая собирает информацию из 4 универ-
ситетских эндоскопических клиник  
в Северной Каролине. Они сравнили ре-
зультаты колоноскопического скрининга 
в течение 2 периодов: 1-й период –  
с октября по декабрь 2018 г. (до внесе-
ния изменений в клиническое руковод-
ство ACS) и 2-й – с января 2019 г. по ав-
густ 2021 г. (после введения нового 
руководства). Испытуемые за каждый пери-
од времени были разделены на несколько 
групп: пациенты в возрасте от 45 до 49 лет 
и старше 50 лет (в пятилетних возрастных 
группах) при первоначальной колоноско-
пии, а также пациенты в тех же возрастных 
группах, которые проходили повторную 
колоноскопию. Для каждой группы  
и по периоду времени исследователи срав-
нили показатели выявления аденом, про-
грессирующих аденом, сидячих зубчатых 
поражений, в том числе прогрессирующих;  
а также среднее количество аденом на ко-
лоноскопию и среднее количество пораже-
ний на колоноскопию.

По словам Ури Лабадаума, профессора 
медицины, главы клинической службы 
отделения гастроэнтерологии и гепато-
логии и директора Программы профи-
лактики рака желудочно-кишечного 
тракта в Стэнфорде, это первое исследо-
вание, которое посвящено изучению по-
казателя выявления патологических из-
менений на колоноскопии в группе 
людей среднего риска развития колорек-
тального рака в возрасте от 45 до 49 лет 
после публикации обновленного клини-
ческого руководства, рекомендовавшего 
начинать скрининг в возрасте 45 лет  
и старше. По его словам, «предыдущие 

исследования проводились до обновления 
клинического руководства (когда было не-
ясно, почему скрининг должен проводиться 
в возрастной группе от 45 до 49 лет, если 
пациенты на самом деле имели средний 
риск колоректального рака) или включали 
иные показания, чем средний риск».

Ведущий автор исследования доктор  
У. Лабадаум и его коллеги сравнили ПВА 
в 2 периодах у пациентов в возрасте 
45–50 лет, чтобы установить, обращались 
ли пациенты с низким риском колоректаль-
ной неоплазии на скрининг во 2-й период 
по собственной инициативе. По их мне-
нию, «когда клиническое руководство 
ACS было впервые опубликовано, воз-
никли опасения, что обращающиеся лю-
ди 45–49 лет – это люди, заботящиеся  
о своем здоровье и имеющие доступ к вы-
сококачественной медицинской помощи, 
т.е. фактически пациенты из группы низ-
кого риска». 

Исследователи также сравнили ПВА  
во 2-й период среди пациентов молодого 
возраста с пациентами из более старших 
возрастных групп (прошедших первона-
чальную или повторную процедуру), ко-
торым колоректальный скрининг был 

КЛЮЧЕВЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ

• Показатели выявления аденом 
сходны для лиц возрастных групп 
45–49 лет и 50–54 года.

• Вероятно, снижение рекомендован-
ного возраста первичной колоноско-
пии принесет значительную пользу 
пациентам в возрасте 45–49 лет; это 
подтверждает правомерность изме-
нений, внесенных в клиническое ру-
ководство Американского противо-
ракового общества в 2018 г.

Оригинальная версия статьи: CA Cancer J Clin 2022; 72(6):507–509 © 2020 American Cancer Society.

колоноскопия у пациентов в возрасте  
от 45 до 49 лет дает положительные результаты

Результаты нашего иссле-
дования показывают,  
что скрининг в возрасте  
45–49 лет, вероятно, 
принесет существенную 
пользу в долгосрочной 
перспективе, что подтвер- 
ждает актуальность недав-
но внесенных изменений  
в клинические руководства. 
Мы также полагаем, что 
при расчете показателей 
выявления аденом следует 
учитывать лиц в возрасте  
от 45 до 49 лет.  

Ури Лабадаум  
(Uri Labadaum), MD

Майк Филлон
ПеРСПекТИВы
В контексте исследований
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показан как в новой, так и в предыдущей 
версии клинического руководства.

По данным 29 166 проведенных колоно-
скопий в исследование были отобраны 
пациенты, у которых имелось докумен-
тальное подтверждение степени клини-
ческого обследования слепой кишки  
и показатель по Бостонской шкале каче-
ства подготовки кишечника составлял по 
крайней мере 2 балла в каждом сегменте 
(что указывает на подготовку кишечника, 
адекватную для визуализации слизистой 
оболочки). Окончательно в исследование 
включили 7990 пациентов, прошедших 
колоноскопию с октября 2017 по август 
2021 г., из них 4266 пациентов прошли 
процедуру впервые и 3724 повторно. 
Средний возраст пациентов составил 
56–58 лет, и женщин среди них было  
53 %. 

Результаты исследования
Исследователи обнаружили, что число 
скрининговых колоноскопий, впервые 
выполненных у пациентов в возрасте 
45–49 лет, увеличилось с 41 (из 1183)  
в 1-й период до 350 (из 3005) во 2-й пе-
риод (3,5% и 11,6% соответственно;  
т.е. увеличилось в 3 раза). Они также уста-
новили, что 55,2 % впервые выполненных  
в 1-й период колоноскопий пришлись на 
возраст 50–54 года и 53,9 % были выпол-
нены в той же возрастной группе за 2-й пе- 
риод. Эти цифры говорят о том, что боль-
шинство первичных процедур выполняется 
в первые 5 лет после достижения пациента-
ми возраста 50 лет, с которого проведение 
скрининга было рекомендовано в прежней 
редакции клинического руководства.

Они также установили, что повторные 
колоноскопии были сдвинуты на более 
поздний возраст, с колоколообразным 
распределением вокруг возрастной 
группы от 60 до 64 лет, что, вероятно, 
отражает вторичный скрининг среди тех, 
кто прошел 1-ю процедуру сразу же по-
сле достижения 50-летнего возраста. Это 
составило самую большую долю повтор-
ных колоноскопий в оба периода 
(24,8 % в 1-й период и 26,1 % во 2-й).

Сравнение показателей выявления при 
первичном скрининге во 2-м периоде для 
всех возрастных групп показало некото-
рое их увеличение с возрастом, но с не-
большой разницей между пациентами 
45–49 лет и 50–54 лет, а именно:
• аденомы: 34,3 % для возрастной груп-

пы 45–49 лет, 38,2 % для 50–54 лет  
и 44,7 % для 55–59 лет;

• прогрессирующие аденомы: 6,3, 5,8  
и 10,9 % соответственно;

• сидячие зубчатые образования: 8,6, 
9,4 и 9,5 % соответственно;

• прогрессирующие сидячие зубчатые 
образования: 2,9, 3,0 и 3,4 % соответ-
ственно;

• среднее число выявленных аденом на 
1 колоноскопию: 0,58, 0,63 и 0,80 
соответственно.

• среднее число выявленных образова-
ний на 1 колоноскопию: 0,69, 0,76 и 
0,94 соответственно. 

Показатель выявления новообразований 
в категории 45–49 лет, по сравнению с 
категорией 50–54 лет, почти одинаково 
увеличился между обеими периодами. 
Авторы исследования считают это ре-
зультатом внедрения программ повыше-
ния качества в их клиниках. 

Интерпретация 
результатов исследования
Доктор У. Лабандаум сообщил: «Резуль-
таты нашего исследования показывают, 
что скрининг в возрасте 45–49 лет, по 
всей видимости, может принести суще-
ственную пользу в долгосрочной пер-
спективе, что подтверждает актуальность 
недавних изменений, внесенных в клини-
ческие руководства. Мы также полагаем, 
что при расчете показателей выявления 
аденом следует учитывать лиц в возрасте 
от 45 до 49 лет». 

Доктор У. Лабандаум также считает, что 
это исследование отвечает на основные 
вопросы, касающиеся обновленной по-
литики проведения скрининга: Не будут 
ли перегружены эндоскопические отде-
ления? Не будут ли показатели выявле-
ния низкими, особенно если учесть, что 

за скринингом чаще всего обращаются 
люди, не относящиеся к группе высокого 
риска? Следует ли учитывать этих паци-
ентов при расчете ПВА – основного по-
казателя качества колоноскопии? 

«Пока объем скрининга в возрастной ка-
тегории 45–49 лет в нашем отделении 
вырос незначительно, и он все еще го-
раздо ниже, чем в возрастной группе 
50–54 лет, – добавляет он. – Важно, что 
показатель выявления любых аденом,  
в том числе прогрессирующих с высоким 
потенциалом малигнизации, у пациентов 
в возрасте 45–49 лет был лишь немного 
ниже, чем в возрасте 50–54 лет, и почти 
одинаков на повторном скрининге у лю-
дей в возрасте 60–64 лет. Мы считаем, 
что при расчете ПВА обязательно следу-
ет учитывать возраст от 45 до 49 лет».

Доктор У. Лабандаум считает, что еще 
предстоит выяснить, достаточно ли у нас 
эндоскопических ресурсов: «Мы должны 
быть уверены, что при этом не будут за-
быты люди более старшего возраста,  
не охваченные сейчас скринингом, и что 
быстрый доступ к колоноскопии будет 
обеспечен всем пациентам с аномальны-
ми результатами неинвазивных скринин-
говых тестов на колоректальный рак, 
таких как фекальный иммунохимический 
тест».

Ребекка Сигел (Rebecca Siegel), старший 
научный директор скрининговых про-
грамм ACS (Кеннесо, Джорджия), не при-
нимавшая участия в исследовании, счи-
тает его результаты важными, поскольку 
до сих пор данных о скрининге на коло-
ректальный рак среди популяционной 
группы 45–49 лет со средним уровнем 
риска было недостаточно и многие кли-
ницисты и исследователи скептически 
относились к скринингу населения моло-
же 50 лет. 

«Раньше, – говорит она, – считалось, что 
риск среди людей в возрасте 45–49 лет 
слишком низкий, и не было данных о том, 
что скрининг в этой популяции будет эф-
фективным. Это исследование является 
оправданием политики ACS, которое 
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подверглось существенной критике, когда 
первым решило снизить возраст скрининга, 
и подтверждением решения Американской 
рабочей группы по профилактическим ус-
лугам (US Preventive Services Taskforce), 
которая опубликовала аналогичное руко-
водство в прошлом году».

«Скрининг привел к значительному сниже-
нию заболеваемости колоректальным ра-
ком и смертности от него среди людей  
от 50 лет и старше, и сейчас мы знаем, что 
охват населения скринингом должен быть 
расширен и включать более молодых лю-
дей, риск заболевания среди которых по-

стоянно растет, – продолжает доктор  
Р. Сигель. – Это исследование проводилось 
на базе лечебных учреждений Стэнфорд-
ского университета и было географически 
ограниченным, поэтому для подтверждения 
результатов необходимы дополнительные 
исследования на национальном уровне». 
Исследователи из Стэнфорда согласны  
с тем, что есть определенные ограничения; 
они также говорят, что не могли учитывать 
демографические характеристики пациен-
тов, за исключением пола и возраста. Док-
тор Р. Сигель сообщает, что клиническое 
руководство по скринингу колоректального 
рака вместе с обоснованием снижения 

рекомендуемого возраста первичной про-
цедуры можно найти на сайте ACS по адре-
су: https://www.cancer.org/cancer/colon-
rectal-cancer/detection-diagnosis-staging/
acs-recommendations.html, в клинических 
руководствах ACS на сайте по адресу: 
https://acsjournals.onlinelibrary.wiley.com/
doi/full/10.3322/caac.21457), а также  
на сайте Американской рабочей группы  
по профилактическим услугам (https://
www.uspreventiveservicestaskforce.org/
uspstf/recommendation/colorectal-cancer-
screening), где можно получить доступ  
к информации о дизайне исследования  
и его результатам.

doi: 10.3322/caac.21762
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Хотя существует общепринятое мне-
ние, что ожирение является факто-
ром риска развития рака, исследо-

ваний, подтверждающих, что снижение 
массы тела и последующее сохранение 
этого результата уменьшают риск как са-
мого заболевания, так, вероятно, и смер-
ти от него, недостаточно. Новое исследова-
ние, которое провели сотрудники Системы 
здоровья Кливлендской клиники (Cleveland 
Clinic Health System, CCHS), восполняет этот 
пробел, так как посвящено пациентам, про-
шедшим бариатрическую операцию.  
Его результаты опубликованы в Journal  
of the American Medical Association 
(doi:10.1001/jama.2022.9009). 

Хотя биологические механизмы до сих пор 
недостаточно ясны, многие полагают, что 
ожирение может влиять на развитие и рост 
опухоли путем усиления воспаления, изме-
нения микробиоты, стимулирования инсу-
линорезистентности и повышения уровня 
циркулирующего инсулиноподобного фак-
тора роста, эстрогенов и адипокинов.

«Пациенты обычно пытаются снизить массу 
тела, чтобы уменьшить риск диабета и сер-
дечных заболеваний», – говорит один  
из авторов исследования Стивен Э. Ниссен 
(Steven E. Nissen), старший научный со-
трудник Института сердца и сосудов име-
ни Сиделла и Арнольда Миллера (Sydell 
and Arnold Miller Family Heart and Vascular 
Institute) и профессор медицины Меди- 

цинского колледжа Лернера Кливлендской 
клиники (Cleveland Clinic Lerner College  
of Medicine). – Однако остается вопрос, 
действительно ли снижение массы тела пре-
дотвращает рак? Мы знаем, что ожирение 
повышает риск 13 типов рака, которые со-
ставляют 40 % всех онкологических за-
болеваний, ежегодно диагностируемых  
в США. Наше исследование показывает, 
что потеря массы тела, действительно,  мо-
жет снизить риск некоторых видов рака».

Ведущий автор исследования Али 
Аминян (Ali Aminian), профессор хирур-
гии Медицинского колледжа Лернера  
и директор Бариатрического и метаболи-
ческого института Кливлендской клиники 
(Cleveland Clinic’s Bariatric & Metabolic 
Institute), говорит, что исследователи сфо-
кусировали внимание на бариатрической 
хирургии, поскольку это эффективная воз-
можность для пациентов снизить массу те-
ла и поддерживать достигнутый результат. 

Чтобы глубже понять, каким образом 
снижение массы тела уменьшает риск 
развития рака и смерти от него, в иссле-
довании «Хирургические процедуры  
и долгосрочная эффективность при забо-
леваемости и смертности от опухолевых 
заболеваний» (Surgical Procedures and 
Long-Term Effectiveness in Neoplastic 
Disease Incidence and Death, SPLENDID)  
на протяжении 17 лет сравнивали взрос-
лых пациентов с ожирением, которым 

была проведена бариатрическая опера-
ция в CCHS, с контрольной группой взрос-
лых людей, также страдавших ожирени-
ем, но не проходивших бариатрическую 
процедуру. 

Детали исследования 

Первичной комбинированной конечной 
точкой этого ретроспективного, обсерва-
ционного когортного исследования  
с конт рольной группой был период вре-
мени до 1-го диагностированного случая 
1 из 13 типов рака, ассоциированных  
с ожирением: аденокарциномы пищевода, 
почечно-клеточного рака, постменопаузаль-
ного рака молочной железы, рака кардии 
желудка, толстой кишки, прямой кишки, пе-
чени, желчного пузыря, поджелудочной же-
лезы, яичников, тела матки, щитовидной 
железы и множественной миеломы. Вторич-
ной конечной точкой была смерть от рака.

В исследование SPLENDID вошли 5053 
взрослых пациента с ожирением, которым 
выполнялось шунтирование желудка  
по методу Ру (Roux-en-Y gastric bypass) 
или рукавная гастрэктомия в Кливленд-
ской клинике с 2004 по 2017 г. Каждый 
пациент сравнивался с 5 другими людьми 
со сходными параметрами, которым  

КЛЮЧЕВЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ

• Риск развития 13 различных типов 
рака, которые составляют 40 % 
всех ежегодно диагностируемых 
случаев рака в США, увеличивается 
при ожирении.

• У пациентов, прошедших бариатри-
ческую операцию, риск развития 
этих типов рака ниже на 32 %,  
а риск смерти от рака – на 48 %  
по сравнению с теми, кому опера-
ция не выполнялась.

Оригинальная версия статьи: CA Cancer J Clin 2022; 72(6): 505–506 © 2020 American Cancer Society.

Снижение массы тела и поддержание ее постоянной 
могут снизить риск развития рака
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ПеРСПекТИВы: в контексте исследований

не проводили бариатрическую операцию. 
Эти 25 265 пациентов, составившие конт-
рольную группу, были отобраны с помо-
щью регрессионной логистической модели 
с учетом 10 потенциально искажающих 
факторов, включая расу (афроамерикан-
цы, белые американцы или др.), индекс 
массы тела (35,0–39,9, 40,0–44,9, 
45,0–49,9, 50,0–54,9, 55,0–59,9 или 
60–80 кг/м2), историю курения (никогда, 
ранее, сейчас), наличие диабета 2-го типа, 
индекс коморбидности по Эликсхаузеру, 
индекс коморбидности Чарльстона, место 
жительства (классифицировано как Флори-
да или Огайо [поскольку многие пациенты 
лечились в больницах CCHS в этих штатах], 
или все остальные штаты). Средний возраст 
участников составлял 46 лет. Большинство 
(77 %) пациентов были женщины и 73 % – 
белыми. Средний период наблюдения со-
ставлял 5,8 года для группы бариатриче-
ской хирургии и 6,1 года для пациентов 
контрольной группы.

Результаты исследования

Исследователи получили впечатляющие 
результаты. У пациентов, которым была 
выполнена бариатрическая операция, за-
болеваемость типами рака, ассоциирован-
ными с ожирением, была на 32 % ниже,  
а риск смерти от рака – на 48 % ниже, чем 
у пациентов контрольной группы. 

Спустя 10 лет в опытной группе потеря мас-
сы тела была на 19,2 % больше, чем в конт-
рольной группе; это соответствовало раз-
нице в потере массы тела в 54,7 фунта 
(24,8 кг). Исследователи также установи-
ли, что у 96 пациентов в бариатрической 
группе и у 780 пациентов в контрольной 
группе к 2021 г. (за 17-летний период на-
блюдения) были диагностированы злока-
чественные опухоли, ассоциированные  
с ожирением; таким образом 10-летняя 
кумулятивная заболеваемость в первичной 
конечной точке составляла 2,9 % в опыт-
ной группе и 4,9 % в контрольной.

Кроме того, 21 пациент в бариатрической 
группе (0,41 %) и 205 пациентов в конт-
рольной группе (0,81 %) умерли от рака; 
это составляет 0,6 и 1,2 случая онкологи- 

ческой смерти соответственно на 1000 че-
ловеко-лет за период наблюдения. 

Интерпретация 
результатов исследования

«То, что мы обнаружили, потрясающе, – от-
метил доктор А. Аминян в пресс-релизе 
Кливлендской клиники. – Чем больше по-
теря массы тела, тем ниже риск развития 
рака».

Доктор С.Э. Ниссен добавляет: «Наши 
данные также показали, что снижение мас-
сы тела с помощью бариатрической хирур-
гии может уменьшить риск развития 
предраковых изменений, таких как гипер-
плазия эндо метрия, протоковая карцинома 
in situ молочной железы, колоректальные 
полипы и пищевод Баррета». 

Марджи Маккалоу (Marji McCullough), 
старший научный руководитель отдела 
эпидемиологических исследований Аме-
риканского противоракового общества 
(American Cancer Society, ACS) в Кеннесо 
(Джорджия), не участвовавшая в исследо-
ваниях, указывает, что полученные данные 
согласуются с постоянно растущим числом 
публикаций, свидетельствующих, что по-
теря массы тела при морбидном ожире-
нии может снизить риск развития рака, 
особенно тех его типов, которые устойчи-
во ассоциируются с ожирением. «Однако 
остается еще много вопросов, – считает 
она. – Действительно ли это причин-
но-следственная связь? Каковы ее меха-
низмы? Кого следует направлять на бари-
атрическую операцию в первую очередь? 
Какая потеря массы тела необходима для 
достижения эффекта?» Доктор М. Макка-
лоу также отмечает, что хотя длительное 
снижение массы тела без операции не при-
водит к резкому похудению, другие обсер-
вационные исследования свидетельствуют  
о том, что даже умеренная потеря веса 
снижает риск некоторых типов рака, свя-
занных с ожирением.

Доктор философии Лорен Р. Терас (Lauren 
R. Teras), коллега доктора М. Маккалоу  
в ACS, старший научный руководитель 
отдела эпидемиологии в Отделении 

популяционных наук ACS, отмечает, что 
исследование не установило снижения 
риска развития рака молочной железы 
после бариатрической операции. «Это 
может быть связано с молодым возрастом 
участниц, средний возраст которых на 
момент включения в исследование со-
ставлял 46 лет (медиана наблюдения око-
ло 6 лет). Связь ожирения с повышенным 
риском ограничена только постменопау-
зальным раком молочной железы». Таким 
образом, исследование с участием жен-
щин более старшего возраста или с более 
длительным периодом наблюдения могло 
бы дать более благоприятные результаты, 
включая снижение как заболеваемости, 
так и смертности от этого типа рака.

«Рассматривая исследование в более 
широком контексте, важно отметить, что 
результаты пациентов, перенесших ба-
риатрическую операцию, могут быть не-
применимы для общей популяции», –  
добавляет доктор Л.Р. Терас. «Перед ба-
риатрической операцией пациенты про-
ходят тщательный осмотр, они имеют 
чрезвычайно высокую массу тела, теряют 
значительную ее часть в короткий период 
времени, у них также происходят гормо-
нальные и метаболические изменения, свя-
занные с операцией, которые вызывают 
более выраженный биологический ответ». 

Доктор М. Маккалоу считает, что крите-
рии отбора кандидатов на бариатриче-
скую операцию существуют во многих 
источниках, включая данные Американ-
ского общества метаболической и бари-
атрической хирургии (American Society 
for Metabolic and Bariatric Surgery) и На-
ционального института диабета и болез-
ней почек и пищеварительного тракта 
(National Institute of Diabetes and Digestive 
and Kidney Diseases): «Общее руковод-
ство по профилактике рака клиницисты 
могут найти в рекомендациях Американ-
ского противоракового общества по пи-
танию и физической активности для про-
филактики рака: [https://www.cancer.org/
healthy/eat-healthy-get-act ive/acs- 
guidelines-nutrition-physical-activity-
cancer-prevention/guidelines.html]»

doi: 110.3322/caac.21761
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