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Протонная терапия (ПТ) ввиду дозиметрических особенностей (образование пика Брэгга, резкий спад дозы) является на се-
годняшний день одним из наиболее высокотехнологичных методов лучевого лечения, превосходящим стандартные фотонные ме-
тодики.

Традиционно на протяжении десятилетий ПТ применялась в первую очередь при опухолях области головы и шеи (ОГШ), в 
том числе локализованных в области основания черепа. И несмотря на то, что в последние годы области применения ПТ заметно 
расширились, опухоли ОГШ по-прежнему остаются ведущим показанием к облучению протонами, поскольку именно при данных 
нозологиях физико-дозиметрические и радиобиологические преимущества ПТ позволяют достичь наилучших результатов лечения.

Настоящий обзор посвящен применению ПТ опухолей ОГШ в мировой и российской медицине и перспективам ее дальнейшего 
развития, оценке радиобиологических особенностей ПТ, физико-дозиметрическому сравнению распределения протонов и фото-
нов. Показаны возможности ПТ при лечении опухолей основания черепа, ОГШ (полости носа, параназальных синусов, носо-, рото- 
и гортаноглотки и т.д.), опухолей глаза и слюнной железы. Проанализированы исследования по повторному облучению. Приведены 
последние экспериментальные данные, отражающие благоприятный профиль облучения протонами в сравнении с традиционными 
видами лучевого лечения.

Обзор позволяет сделать вывод о том, что ПТ на сегодняшний день — это динамично развивающийся метод облучения, от-
крывающий новые возможности для повышения качества лечения онкологических больных, в особенности при локализациях но-
вообразований в ОГШ.
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Proton therapy (PT) due to dosimetric characteristics (Bragg peak formation, sharp dose slowdown) is currently one of the most high-
tech techniques of radiation therapy exceeding the standards of photon methods.

In recent decades, PT has traditionally been used, primarily, for head and neck cancers (HNC) including skull base tumors. Regardless 
of the fact that recently PT application area has significantly expanded, HNC still remain a leading indication for proton radiation since PT’s 
physic-dosimetric and radiobiological advantages enable to achieve the best treatment results in these tumors. 

The present review is devoted to PT usage in HNC treatment in the world and Russian medicine, the prospects for further technique 
development, the assessment of PT’s radiobiological features, a physical and dosimetric comparison of protons photons distribution. The 
paper shows PT’s capabilities in the treatment of skull base tumors, HNC (nasal cavity, paranasal sinuses, nasopharynx, oropharynx, and 
laryngopharynx, etc.), eye tumors, sialomas. The authors consider the studies on repeated radiation and provide recent experimental data 
on favorable profile of proton radiation compared to the conventional radiation therapy.

The review enables to conclude that currently PT is a dynamic radiation technique opening up new opportunities for improving therapy 
of oncology patients, especially those with HNC.

Key words: proton therapy; head and neck cancer; reirradiation therapy.

Введение

Опухоли области головы и шеи (ОГШ) входят в 
десятку наиболее распространенных новообразова-
ний как в мире, так и в России [1, 2]. Лучевая терапия 
широко применяется как самостоятельный метод ле-
чения данных заболеваний, а также в качестве адъю-
вантной терапии после хирургического лечения. При 
этом ввиду известных анатомических особенностей 
ОГШ является очень сложной областью для проведе-
ния облучения. Основным методом лучевой терапии, 
применяемым в рутинной практике для этих целей, 
служит фотонная терапия. Последние технические до-
стижения в этой области: лучевая терапия с модуля-
цией интенсивности пучка (intensity-modulated radiation 
therapy, IMRT) и методика ротационного объемно-мо-
дулированного облучения (volumetric modulated arc 
therapy, VMAT) — позволили значительно повысить 
точность и конформность облучения, что заметно сни-
зило нагрузку на окружающие мишень здоровые ор-
ганы и ткани. Благодаря этому удалось значимо сни-
зить частоту развития основных осложнений лучевой 
терапии опухолей данной локализации: ксеростомии и 
тризма жевательной мускулатуры [3, 4].

В то же время полученный дозиметрический выиг-
рыш привел к росту частоты и степени выраженности 
острых лучевых реакций (мукозитов, радиоэпидерми-
тов, общей слабости, тошноты, лимфоцитопении, ало-
пеции). Эти реакции происходят вследствие увели-
чения объема облучаемых низкими дозами здоровых 
тканей при модуляции поля, а также угнетающего воз-
действия фотонов на функцию и количество лимфо-
цитов [3, 5]. С учетом физики дозного распределения 
становится все более очевидным, что стандартная 
фотонная терапия, вероятнее всего, уже достигла сво-
его технологического предела и дальнейшие ее улуч-
шения маловероятно скажутся на качестве облучения.

В связи с этим протонная терапия (ПТ) вызывает 
особый интерес, так как является одним из наиболее 
щадящих лучевых методов, который позволяет сни-
зить токсичность и, как следствие, улучшить онкологи-
ческие результаты лечения больных. Уникальные фи-
зические особенности заряженных частиц (пик Брэгга) 
позволяют добиться лучшего распределения дозы в 
здоровых тканях организма, чем при фотонной тера-
пии, что значимо снижает частоту и выраженность ра-
диоиндуцированных реакций.

Технические и дозиметрические аспекты 
протонной терапии

Пучок протонов может быть сформирован с помо-
щью двух основных методик: пассивного рассеивания 
и активного сканирования. При пассивном рассеива-
нии пучок протонов распределяется в пространстве с 
помощью рассеивающей фольги, а форму ему при-
дают апертурой, примерно так же, как это делается 
при 3D-конформной фотонной терапии. Глубинное 
распределение при этом модулируется с помощью 
компенсаторов. В сравнении с активным сканирую-
щим пучком методика пассивного рассеивания на 
сегодняшний день является технически устаревшей, 
так как обладает худшими характеристиками распре-
деления дозы, требует подготовки формирующих поле 
устройств, а также для нее характерно образование 
вторичных нейтронов.

Технология активного сканирования, модулирован-
ная по интенсивности пучка (intensity modulated proton 
therapy, IMPT), базируется на магнитных свойствах 
частиц. В циклотроне или синхротроне генерируется 
тонкий пучок протонов с индивидуальной энергией, 
необходимой для достижения глубины расположе-
ния опухоли. Траектория пучка отклоняется с помо-
щью магнитов, и таким образом протоны постепенно 
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заполняют весь объем облучения мишени. В настоя-
щий момент IMPT — наиболее прецизионный, широко 
применяемый вид ПТ.

Обратной стороной преимуществ пространствен-
ного распределения протонов является их чувстви-
тельность к физическим и геометрическим погреш-
ностям, которые важно учитывать при подготовке 
и во время курса лечения [6–8]. Для более точного 
расчета доз и оптимизации планов лечения в совре-
менных планирующих системах применяют алгоритм 
Монте-Карло взамен ранее используемых упрощен-
ных методик pencil-beam. В случаях потери массы 
пациентом, изменения геометрии мишени и при опу-
холях специфических локализаций, например новоо-
бразованиях околоносовых пазух, а также в тех ситу-
ациях, когда нагрузки на органы риска очень близки 
к предельным значениям или незначительно их 
превышают, может потребоваться дополнительная 
верификация. К примеру, G.B. Gunn с соавт. [9] так 
оценили процесс планирования ПТ у 50 пациентов с 
опухолями ОГШ: в 38% случаев в процессе лечения 
была необходима коррекция плана из-за потери мас-
сы или изменений конфигурации опухоли, при этом в 
одном случае новое планирование пришлось прово-
дить дважды.

Такой же «серой» зоной является и реальная ве-
личина относительной биологической эффективности 
(ОБЭ) протонов, показывающая разницу эффективной 
дозы протонов и фотонов. В настоящее время ОБЭ 
протонов принято считать равной 1,1, но все боль-
шее число исследователей полагают, что это значение 
вариативно и может быть выше в непосредственной 
близости к пику на кривой Брэгга [10]. В некоторых 
центрах ПТ при дозиметрическом расчете принимают-
ся во внимание как физическая доза, так и коэффици-
енты линейной передачи энергии и проводится инди-
видуальный расчет ОБЭ [11].

Сравнение дозиметрических преимуществ прото-
нов перед фотонами в лечении опухолей назофарин-
геальной, синоназальной и орофарингеальной обла-
стей было впервые проведено еще в 1989–1992 гг. [12, 
13]. К настоящему времени опубликовано большое ко-
личество статей, сравнивающих протонную терапию 
с фотонной: 3D-конформной терапией, IMRT и VMAT. 
Работы [14–17] подтвердили заметное снижение дозы 
при использовании ПТ в сравнении с IMRT в здоровых 
тканях у пациентов с уни- и билатеральными опухо-
лями ротоглотки как в послеоперационном периоде, 
так и при повторных облучениях. В исследовании [18] 
проведено сравнение 25 планов ПТ у пациентов, про-
леченных по поводу рака орофарингеальной зоны, с 
IMRT. При анализе полученных результатов было от-
мечено, что дозы, приходящиеся на передний и зад-
ний отделы ротовой полости, средние и нижние кон-
стрикторы глотки, пищевод и другие жевательные 
структуры, ствол мозга, мозжечок и другие органы 
ЦНС, в планах ПТ были значимо ниже.

Как уже было отмечено выше, лучевая терапия у 

пациентов с опухолями ОГШ приводит к развитию как 
ранних, так и поздних реакций и осложнений. Чаще 
всего во время лечения у пациентов развиваются му-
козиты, болевой синдром, слабость, изменения вкуса, 
дегидратация, потеря массы, рвота, локальные дер-
матиты. Большинство указанных реакций напрямую 
зависят от полученной дозы с тенденцией к усиле-
нию токсичности или полной дисфункции органа при 
больших дозах и объемах облучения. Накопленные 
данные позволили оценить риск развития реакций и 
предсказать их появление при анализе клинических и 
дозиметрических характеристик. К примеру, известны 
средние лучевые нагрузки при развитии ксеростомии 
[19, 20], дисфагии, в том числе приводящей к питанию 
через зонд [21, 22], гипотиреоза [23], отека гортани 
[24], тошноты [25] и других случаев ранних лучевых 
осложнений [26]. Большая часть данных по лимитам 
лучевых нагрузок на органы риска, которых стоит при-
держиваться в клинической практике, сейчас вошла в 
рекомендации группы QUANTEC [27].

При лечении методом ПТ имеется вполне ожидае-
мый выигрыш в виде снижения частоты развития ток-
сичности [28]. Доказано, что тщательный отбор паци-
ентов, основанный на сравнительных моделях, может 
не только снизить риски развития тяжелых лучевых 
осложнений, но и уменьшить затраты на дальнейшую 
реабилитацию [29, 30]. Стоит отметить, что данные о 
толерантности тканей к облучению к настоящему вре-
мени были получены преимущественно для фотонных 
методик. Тем не менее в исследовании P. Blanchard с 
соавт. [31] показано, что большинство из имеющихся 
ограничений могут быть использованы для планиро-
вания ПТ, хотя этот вопрос все еще требует дальней-
шего изучения.

Протонная терапия опухолей 
основания черепа

Исторически одной из первых внемозговых ми-
шеней в ОГШ, пролеченных с помощью метода ПТ, 
были хордомы основания черепа. Данная локализа-
ция и морфологический тип опухоли ассоциированы 
с очень близким расположением к критическим струк-
турам. Для успешного локального контроля хордомы 
и хондросаркомы требуется подведение высоких доз 
ионизирующего излучения. Облучить эту зону ради-
кально без повышенного риска развития осложнений 
с помощью фотонной терапии крайне сложно, поэтому 
ряд специалистов сходятся во мнении о полезности 
проведения фотонной терапии только при отсутствии 
ПТ [32]. Кроме того, в большинстве случаев ради-
кальное удаление образований данной локализации 
затруднено из-за сложностей анатомического распо-
ложения и распространенности опухоли. ПТ, как пра-
вило, позволяет проводить облучение в эффективных 
дозах, без превышения предельных лучевых нагрузок 
на окружающие структуры. Еще в 1999 г. в исследова-
нии Y.E. Munzenrider с соавт. [33] были проанализиро-
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ваны результаты лечения 519 пациентов с хордомами 
и хондросаркомами, пролеченных комбинацией фо-
тонной и протонной терапии до суммарных доз в 66–
83 изоГр. Пятилетняя безрецидивная выживаемость 
после окончания лечения составила 73% в группе 
хордом и 98% — в группе хондросарком. Пятилетняя 
общая выживаемость была равна 80 и 91% соответст-
венно. Важно отметить, что частота развития тяжелых 
осложнений IV–V степени была невелика. Так, всего 
3 пациента (0,5%) умерли от повреждения ствола моз-
га, еще 8 (1,5%) страдали от повреждения височной 
доли, потери слуха, внутричерепной нейропатии и эн-
докринопатии.

Высокие показатели локального контроля при про-
ведении ПТ были подтверждены и в других исследо-
ваниях [34, 35]. Пяти- и десятилетняя суммарная ча-
стота развития токсичности III–V степени в последних 
работах, опубликованных по данной тематике, также 
не превышала 10% [36–38].

Протонная терапия опухолей  
органов головы, шеи

Стандартной методикой лечения опухолей полости 
носа и околоносовых пазух является хирургическое 
лечение с дальнейшей лучевой терапией в сочетании 
с химиотерапией или без нее в зависимости от ста-
дии заболевания. В этом случае ПТ также позволяет 
достичь высоких суммарных доз с сохранением хоро-
шего качества жизни пациентов. В Приложении приве-
дены результаты исследований ПТ опухолей ОГШ, в 
том числе и данной локализации. Наибольшее число 
клинических наблюдений содержит работа V.A. Resto 
c соавт. [39], опубликованная в 2008 г. Исследование 
включало 102 пациента, пролеченных с 1991 по 
2002 г. Большинству больных на первом этапе выпол-
нялось хирургическое лечение с последующей соче-
танной фотонно-протонной терапией. Радикальность 
операции в первую очередь влияла на общую выжи-
ваемость (p=0,02), выживаемость без прогрессирова-
ния (p=0,009) и риск отдаленного прогрессирования 
(p=0,03). Показано, что в группе с полной резекцией 
опухоли показатель локального контроля составил 
95%, в группе с частичной резекцией — 82%, а в груп-
пе, где пациентам проводилась только биопсия обра-
зования, он составил 87% (p=0,32). В целом же неу-
дачи лечения были связаны прежде всего именно с 
отдаленным прогрессированием: у 30% пациентов в 
течение пятилетнего срока наблюдения было отмече-
но возникновение отдаленных метастазов.

Работы, указанные в Приложении (табл. 1), вклю-
чают в себя большое количество пациентов с высо-
кими показателями выживаемости, но данные в них 
сравниваются с историческими группами пациентов, 
получавших фотонную терапию. Только одно иссле-
дование [40] включало в качестве контрольной группы 
пациентов, получавших фотонную терапию. Авторами 
установлено, что в группе IMRT чаще приходилось 

прибегать к использованию наркотических анальгети-
ков и питательных зондов. Однако стоит отметить, что 
в этой группе было большое количество пациентов с 
опухолями носоглотки, которым требовалось профи-
лактическое облучение шейных лимфоузлов. Важное 
наблюдение (см.  Приложение, табл.  1), — хорошие 
по казатели выживаемости и локального контроля у 
пациентов с меланомой слизистой оболочки поло-
сти носа, которым проводился только самостоятель-
ный курс ПТ и у которых умеренная частота развития 
поздних лучевых осложнений III–IV степени достигала 
20%, что в любом случае ниже в сравнении с группой 
фотонной терапии [41–43].

В 2014 г. S.H. Patel с соавт. [44] представили мета-
анализ адронной терапии, суммарно содержащий 
данные о лечении 286 пациентов с различными мор-
фологическими типами опухолей придаточных па-
зух с 1975 по 2013 г. Медиана наблюдения состави-
ла 38 мес в группах адронной и фотонной терапии. 
Отмечено, что в группе облучения заряженными ча-
стицами были заметно выше как пятилетняя выжива-
емость (p=0,0038), так и пятилетняя безрецидивная 
выживаемость (p=0,0003). Показатель пятилетнего ло-
корегионарного контроля в обеих группах был пример-
но одинаков (p=0,79), но возрастал в группе адронной 
терапии по мере увеличения длительности наблюде-
ния (p=0,031). Несмотря на то, что большинство работ, 
включенных в метаанализ, носили ретроспективный 
характер, благодаря большему количеству наблюде-
ний и повторяемости результатов на протяжении по-
чти 40 лет исследователи сделали вывод о том, что 
лучевая терапия заряженными частицами (прежде 
всего именно ПТ) однозначно является высокоэффек-
тивной опцией лечения пациентов с опухолями носо-
вой полости и придаточных пазух.

Одно из первых исследований, в котором описа-
но применение ПТ в лечении опухолей глотки, опу-
бликовано J.D. Slater с соавт. [45] в 2005 г. В него 
были включены результаты лечения 29 пациентов 
с II–IV стадиями опухолей, которые были пролече-
ны сочетанием 3D-конформной лучевой терапии (до 
СОД, равной 50,4 Гр) и пассивно-рассеянной ПТ (буст 
25,5 изоГр) в период с 1991 по 2002 г. Медиана на-
блюдения составила 28 мес, при этом авторы сооб-
щили о хороших показателях пятилетнего локорегио-
нарного контроля и безрецидивной выживаемости (88 
и 65% соответственно). Частота возникновения лу-
чевых осложнений III степени и выше за первые два 
года была менее 16%.

Стоит отметить, что большинство исследований 
на тему ПТ опухолей ротоглотки, носоглотки и ро-
товой полости уже имеют проспективный характер 
(см. Приложение, табл. 2).

P. Blanchard и соавт. в 2016 г. [46] опубликовали 
результаты сравнительного исследования двух групп 
пациентов, пролеченных по поводу рака ротоглот-
ки (с использованием протонной и фотонной тера-
пии). Первая группа из 50 человек, лечение которых 
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проводилось с помощью IMPT, сравнивалась с конт-
рольной группой из 100 человек, пролеченных с по-
мощью IMRT. Медиана наблюдения составила 32 мес. 
Статистически значимых различий в показателях об-
щей и безрецидивной выживаемости не отмечено, но 
в группе IMRT частота снижения массы тела пациен-
тов, а также необходимость установки питательного 
зонда в течение первых трех месяцев и года была 
выше (p=0,05 и p=0,01 соответственно).

В своей статье за 2016 г. T.T. Sio с соавт. [47] про-
вели анализ качества жизни пациентов с опухолями 
носоглотки после прохождения IMPT и установили, 
что при использовании этой методики тяжесть постлу-
чевых реакций снижается и восстановительный пери-
од проходит легче в сравнении с фотонной терапией. 
В обеих группах пациентов с разными видами лечения 
были отмечены высокие показатели локорегионарно-
го контроля и выживаемости на протяжении двух лет 
после лечения, а также невысокая потребность в уста-
новке назогастральных зондов.

В другом проспективном исследовании, прове-
денном Y. Hayashi с соавт. [48], рассматривали ком-
бинацию ПТ с интраартериальной химиотерапией в 
лечении местно-распространенного рака языка у па-
циентов, отказавшихся от хирургического лечения. 
Медиана наблюдения была равна 43 мес. Трехлетние 
показатели локального контроля, регионарного конт-
ро ля, безрецидивной и общей выживаемости состави-
ли 86,6; 83,9; 74,1 и 87,0% соответственно. Не выяв-
лено ни одного случая остеорадионекроза III степени, 
однако авторы отметили частое развитие кариеса (до 
30%).

Протонная терапия опухолей орбиты  
и слюнных желез

К преимуществам ПТ часто относят высокую ве-
роятность сохранения органа или его функции после 
проведенного облучения. Так, в 2016 г. были опубли-
кованы результаты комбинированного лечения (опе-
рация + ПТ) пациентов с опухолями периорбиталь-
ной зоны [49, 50]. Основными конечными точками 
исследования E.B. Holliday с соавт. [50] были сохра-
нение функции глаза, достижение онкологического 
результата и косметический эффект. В анализ были 
включены 20 пациентов, которым на первом этапе 
проводилось хирургическое лечение, а на втором — 
ПТ. В 7 случаях это были опухоли слезной железы, в 
10 — опухоли слезного мешка или слезного канала 
и в 3 — опухоли века. По гистологии опухоли были 
представлены аденокарциномами и плоскоклеточным 
раком. Медиана наблюдения составила 27,1 мес, при 
этом не было зарегистрировано ни одного случая ло-
кального рецидива, что потребовало бы выполнения 
повторной операции. У одного пациента была отмече-
на регионарная прогрессия, и также в одном случае 
наблюдалось появление метастазов. Большинство 
осложнений лечения представлены развитием хрони-

ческого слезотечения и кератопатии III степени (15%). 
У 4 пациентов (20%) отмечено снижение зрения.

Протонная терапия является также значимым на-
правлением в лечении опухолей слюнных желез, из-
вестных своей радиорезистентностью и потребностью 
в подведении больших доз облучения для успешного 
локального контроля. P.B. Romesser с коллегами [51] 
изучали преимущества применения пассивно-рассе-
янной ПТ перед IMRT. Они установили, что в группе 
ПТ была заметно ниже частота развития изменения 
вкусового восприятия (5,6 против 65,2%), мукозитов 
(16,7 против 52,2%) и общей слабости (11,1 против 
56,5%). Авторы [52] отметили большие дозиметриче-
ские различия ПТ и IMRT у пациентов с опухолями 
околоушных слюнных желез в пользу ПТ.

Протонная терапия при повторном облучении
Необходимо отметить, что сниженная интеграль-

ная лучевая нагрузка при ПТ имеет большие пер-
спективы применения при повторном облучении 
(см. Приложение, табл. 3). В 2016 г. P.B. Romesser и 
соавт. [53] представили мультицентровый ретроспек-
тивный анализ лечения 92 пациентов, облученных 
повторно ПТ с применением пассивно-рассеянного 
пучка, с 2011 по 2014 г. На первом году после прове-
денного лечения частота развития локорегионарного 
рецидива равнялась 25,1%, а общая выживаемость — 
65,2%, при этом частота осложнений III–V степени 
составила 14,1%. J. Phan с соавт. [54] в том же году 
представили результаты повторного облучения про-
тонами 60 больных с опухолями ОГШ, 45 из которых 
были пролечены с помощью IMPT: частота безреци-
дивной и общей выживаемости на первом году со-
ставила 68,4 и 83,8% соответственно. Что особенно 
важно, обе группы исследователей сходились в том, 
что повторное облучение протонами заметно менее 
токсично, нежели в исторических группах фотонной 
терапии.

Перспективы развития протонной терапии
Одним из наиболее серьезных факторов, сдержи-

вающих развитие ПТ, остается высокая стоимость 
облучения протонами. Расчеты экономической це-
лесообразности использования этого метода были 
неоднократно опубликованы [55, 56], и большинство 
этих исследований однозначно сходятся в одном: 
вне зависимости от страны и системы страхования 
проведение ПТ по стоимости в 2–3 раза превышает 
стандартную IMRT. Тем не менее более тщательный 
анализ полных расходов на лечение больного, вклю-
чающих также и затраты на реабилитацию после 
облучения, позволил сделать вывод, что разница в 
стоимости практически нивелируется, так как часто-
та развития осложнений после ПТ ниже, а при оцен-
ке отдаленных результатов и вовсе можно говорить 
о финансовой выгоде [57, 58]. По прогнозам, уже к 
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2023 г. в странах Европы будет 45 центров протонной 
и ионной терапии [59].

В последние годы в России отставание в количестве 
специализированных центров ПТ начало сокращать-
ся заметными темпами. Уже более 5 лет проводится 
современная ПТ (IMPT) на российском оборудова-
нии на базе Медицинского радиологического научно-
го центра им. А.Ф. Цыба — филиала Национального 
медицинского исследовательского центра радио-
логии Минздрава России [60]. Успешно функциони-
руют центры в Санкт-Петербурге и Димитровграде. 
Запланировано строительство комплексов практиче-
ски в каждом федеральном округе. Необходимо от-
метить большой вклад российских исследователей в 
развитие метода ПТ [61–63].

Недавно было опубликовано сразу несколько ре-
зультатов доклинических исследований, демонстри-
рующих, что облучение протонами помимо уже дав-
но известных физико-дозиметрических преимуществ 
имеет заметно отличающийся от фотонов благопри-
ятный профиль клеточного и биологического ответа 
мишени и тканей, экспрессии генов и белков [64–67]. 
Так, у мышей, получивших облучение всего тела про-
тонами, в плазме крови был значительно выше уро-
вень трансформирующего фактора роста β, чем после 
фотонной терапии [65]. Более того, получены данные, 
что фотонная терапия способствует ангиогенезу, та-
ким образом усиливая вероятность метастазирования 
за счет активации различных проангиогенных факто-
ров. Напротив, облучение протонами, как показано в 
исследовании S. Girdhani и коллег [66], не вызывает 
активации проангиогенных и провоспалительных ге-
нов, способствует нарушению инвазии опухолевых 
клеток in vitro, уменьшает скорость роста опухоли у 
мышей. Путем подавления интегринов и матриксных 
металлопротеиназ частицы протонов также значи-
тельно снижают инвазивные и миграционные свой-
ства опухолевых клеток. M. Lupu-Plesu с соавт. [68] в 
2017 г. представили сравнительный анализ влияния 
протонной и фотонной терапии на лимфо-, ангиоге-
нез, воспалительный, пролиферативный, а также им-
мунный и противоопухолевый ответы на моделях пло-
скоклеточного рака ОГШ. Авторы сделали довольно 
однозначный вывод о заметно более благоприятных 
эффектах при применении именно ПТ. Очевидно, что 
данный метод в реальной клинической практике так-

же может обладать более благоприятными биологиче-
скими свойствами по сравнению с фотонной терапией 
и его преимущества не ограничиваются только про-
странственным распределением дозы и ОБЭ.

Заключение
На сегодняшний день современная протонная тера-

пия представляет собой комбинацию различных тех-
нических новшеств в лучевой терапии. Она показала 
свою клиническую эффективность в облучении опу-
холей различной локализации. Большой вклад в эту 
эффективность вносит успешность применения про-
тонной терапии в лечении опухолей области головы и 
шеи. Это незамедлительно нашло отражение в виде 
включения данного метода в национальные рекомен-
дации по лечению опухолей ОГШ различных стран 
[69, 70].

Технологии активного сканирования, программ-
ные и технические улучшения в дозиметрическом 
планировании, отбор пациентов, использование 
методов визуализации, новое понимание радиобио-
логических особенностей протонов — все эти раз-
работки позволяют протонной терапии занять зна-
чимое место в лечении опухолей всех локализаций. 
Все большее число опубликованных проспективных 
исследований дают возможность уверенно говорить 
о преимуществах протонной терапии и ее важной 
роли в современной онкологии в полном соответст-
вии с принципами доказательной и персонализиро-
ванной медицины.

Перспективными направлениями развития являют-
ся исследования по выбору оптимальной радиосен-
сибилизирующей лекарственной терапии, сочетания 
протонной терапии с иммунной терапией, а также но-
вое технологическое направление — флеш-терапия, 
при которой доза подводится в ультраскоростном ре-
жиме, что приводит к многократному снижению луче-
вых изменений в здоровых тканях, но при этом в ми-
шени доза остается неизменной.

Вклад авторов. Все авторы принимали равное 
участие в написании статьи.

Финансирование исследования. Работа не имеет 
специального финансирования.

Конфликт интересов отсутствует.
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