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Резюме
Введение. Рак шейки матки – злокачественная опухоль, исходящая из слизистой оболочки шейки матки. Основным этио
логическим фактором развития данного процесса являются высокоонкогенные штаммы вируса папилломы человека 
16-го и 18-го типа. Рак шейки матки занимает 9-е место по распространенности злокачественных новообразований во всем 
мире и 4-е в женской популяции. В 2024 г. в Красноярском крае было выявлено 426 новых случаев злокачественных ново
образований шейки матки, что составляет 2,6% в общей структуре онкологической патологии (14-е место) и 5,0% в структуре 
женской онкозаболеваемости (6-е место). В структуре стадийности злокачественных новообразований шейки матки на тер-
ритории Красноярского края доля пациентов с I–II установленными стадиями рака шейки матки к 2022 г. составляла 58,1%, 
в 2024 г. этот показатель вырос до 66,0%. При динамической оценке поздние стадии злокачественных новообразований 
шейки матки (III–IV) составили суммарно 31,0% в 2020 г., в 2022 г. эта цифра возросла до 41,9%, что делает данную патологию 
еще более актуальной в части диагностики и выбора подходов лечения.
Цель. Оценить эффективность иммунотерапии пембролизумабом у пациентки с PD-L1-положительным статусом, прогрес-
сирующим раком шейки матки после радикальной химиолучевой и платиносодержащей терапии и ее влияние на прогноз 
пациента и эпидемиологические показатели в онкологии.
Материалы и методы. Проведен анализ данных GLOBOCAN и справочников «Злокачественные новообразования в России». 
Использованы результаты исследований KEYNOTE-158 и KEYNOTE-826, а также собственные данные, полученные по резуль-
татам лечения пациентов.
Результаты. Согласно GLOBOCAN, рак шейки матки занимает 4-е место среди онкологических заболеваний у женщин. В 2024 г. в РФ 
выявлено 16,3 тыс. новых случаев. Красноярский край демонстрирует высокий уровень заболеваемости. Современные подходы 
к лечению, в том числе применение иммунотерапии, показали эффективность и стабилизацию процесса после 19 курсов.
Заключение. Иммунотерапия пембролизумабом эффективна у пациенток с PD-L1-положительным статусом, рецидивирую-
щим или метастатическим раком шейки матки, позволяет достичь длительной стабилизации и улучшить прогноз.

Ключевые слова: вирус папилломы человека, рак шейки матки, ингибитор контрольных точек, пембролизумаб, иммуноги-
стохимическое исследование
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ВВЕДЕНИЕ

Рак шейки матки (РШМ) – злокачественная опухоль, 
исходящая из слизистой оболочки шейки матки (экто-
цервикса или эндоцервикса) и имеющая спорадический 
характер. Развитие этого заболевания не связано с на-
личием известных наследственных синдромов. Причи-
ной развития РШМ является вирус папилломы человека 
(ВПЧ) онкогенных генотипов [1]. В Российской Федерации 
у большинства пациенток при РШМ обнаруживается ВПЧ 
16-го и (или) 18-го онкогенного генотипа [1, 2]. В качестве 
факторов риска развития данной патологии рассматрива-
ются раннее начало половой жизни, частая смена поло-
вых партнеров, отказ от контрацептивов барьерного типа, 
курение, иммуносупрессия; обсуждается вопрос влияния 
различных инфекций, передаваемых половым путем [3, 4].

Цель – оценить эффективность иммунотерапии препа-
ратом пембролизумаб в дозе 200 мг внутривенно (в/в) ка-
пельно каждые 3 нед. при PD-L1-положительном статусе 
у пациентки на фоне прогрессирования распространен-
ного РШМ с ранее проведенным радикальным курсом со-
четанной химиолучевой терапии, а также платиносодер-
жащей лекарственной терапии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Материал подготовлен на основании статистических 
данных GLOBOCAN, а также справочников «Злокачествен-
ные новообразования в России» за период 2020–2024 гг. 
Включены результаты клинических исследований 
KEYNOTE-158, исследования III фазы KEYNOTE-826. Ис-
пользованы анамнестические, а также лабораторно-ин-
струментальные данные пациентки с диагнозом РШМ.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Согласно статистическим данным GLOBOCAN, РШМ за-
нимает 9-е место по распространенности злокачествен-
ных новообразований (ЗНО) во всем мире и 4-е в жен-
ской популяции. Так, в 2022 г. было выявлено 662,3 тыс. 
случаев РШМ, что составляет 6,9% в структуре женской 
онкозаболеваемости. Ожидаемое количество впервые за-
регистрированных пациентов с РШМ к 2045 г. составит 
908,6 тыс. чел. [5].

По данным справочников «Злокачественные но-
вообразования в России», на территории РФ за пери-
од 2020–2024 гг. было выявлено 79,1 тыс. случаев забо-
левания РШМ, а грубый показатель заболеваемости на 
100 тыс. населения увеличился с 19,8 в 2020 г. до 20,9 
в 2024 г. Этот рост отражает ежегодное увеличение рас-
пространенности данной формы онкологического заболе-
вания, которое является значимой проблемой обществен-
ного здравоохранения [6–10].

Отдельные регионы РФ демонстрируют особенно вы-
сокий уровень заболеваемости ЗНО шейки матки. Напри-
мер, в 2024 г. в Республике Тыва и Республике Бурятия 
показатель составлял 39,8 и 39,7 на 100 тыс. населения 
соответственно, что значительно превышает федеральный 
показатель (20,9 на 100 тыс. населения). Среди федераль-
ных округов наибольший уровень заболеваемости РШМ 
наблюдается в Дальневосточном (29,8 на 100 тыс. населе-
ния). Минимальное значение данного показателя отмече-
но в Северо-Кавказском федеральном округе, где грубый 
показатель заболеваемости составляет 13,8 на 100 тыс. 
населения [6–10].

Сибирский федеральный округ (СФО) занимает 2-е ме-
сто с  показателем заболеваемости ЗНО шейки матки 

Abstract
Introduction. Cervical cancer, a malignant tumor that develops from the lining of the cervix. The main etiological factor in the 
development of this process is highly oncogenic strains of human papillomavirus type 16 and 18. Cervical cancer is 9th ranks 
in the prevalence of malignant neoplasms (MNEs) worldwide and 4th in the female population. In 2024, 426 new cases of cervical 
cancer were detected in the Krasnoyarsk Territory, which is 2.6% in the overall structure of oncological pathology (14th place) 
and 5.0% in the structure of female cancer incidence (6th place). In the structure of the stages of cervical cancer in the Krasnoyarsk 
Krai, the proportion of patients with I–II established stages of cervical cancer was 58.1% in 2022, in 2024 has increased to 66.0%. 
In a dynamic assessment of late stages of cervical cancer, namely III–IV, they accounted for a total of 31.0% in 2020, in 2022 this 
has increased to 41.9%, which makes this pathology even more actual in terms of diagnosis and choice of treatment approaches.
Aim. To evaluate the effectiveness of pembrolizumab immunotherapy in a patient with PD-L1-positive status, progressive cer-
vical cancer after radical chemoradiotherapy and platinum-containing chemotherapy and its effect on the patient’s prognosis 
and epidemiological parameters of oncology.
Materials and methods. The analysis of GLOBOCAN data and reference books “Malignant neoplasms in Russia” is conducted. 
The results of the studies of KEYNOTE-158 and KEYNOTE-826 were used, as well as our own data obtained from the results 
of patient treatment.
Results. According to GLOBOCAN, cervical cancer ranks 4th among oncological diseases in women. In 2024 16.3 thousand new 
cases were identified in the Russian Federation. The Krasnoyarsk Krai demonstrates a high incidence rate. Modern treatment 
approaches, including the use of immunotherapy, have shown effectiveness and stabilization of the process after 19 courses.
Conclusions. Pembrolizumab immunotherapy is effective in patients with PD-L1-positive status, recurrent or metastatic cervical 
cancer, allows to achieve long-term stabilization and improve the prognosis.
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24,2 на 100 тыс. населения, а всего за 2024 г. на его тер-
ритории было выявлено более 2,0 тыс. случаев РШМ. Наи-
большее значение грубого показателя заболеваемости 
среди регионов СФО отмечено в Республике Тыва (39,7 на 
100 тыс. населения) и Республике Хакасия (33,6 на 100 тыс. 
населения), а наименьшие – в Республике Алтай (15,3 на 
100 тыс. населения). Красноярский край занимает 4-е ме-
сто среди регионов СФО по уровню заболеваемости РШМ 
(27,9 на 100 тыс. населения) [10]. В 2024 г. в Красноярском 
крае выявлено 426 новых случаев ЗНО шейки матки, что 
составляет 2,6% в общей структуре онкологической пато-
логии (14-е место) и 5,0% в структуре женской онкозабо-
леваемости (6-е место). За период 2020–2024 гг. выявлено 
2058 случаев РШМ, пик приходится на 2024 г. (рис. 1). Дан-
ные изменения показателей в первую очередь связаны 
с восстановлением скрининговых и организационно-мето-
дических мероприятий после пандемии COVID-19.

На территории РФ грубый показатель заболеваемости 
в 2020–2024 гг. колебался в пределах от 19,7 до 20,9 на 
100 тыс. населения (рис. 2). В СФО ситуация схожая, одна-
ко данный показатель превышает федеральные значения: 
в 2020 г. грубый показатель заболеваемости РШМ соста-
вил 22,7 на 100 тыс. населения, увеличившись до 24,2 на 
100 тыс. населения в 2024 г. [10]. Что касается Краснояр-
ского края, за период 2020–2024 гг. региональные пока-
затели превышали окружные и федеральные значения. 
Так, в 2024 г. грубый показатель заболеваемости по Крас-
ноярскому краю был выше показателя по РФ на 33,5% 
(РФ  – 20,9  на 100  тыс. населения), СФО  – на  15,8% 
(СФО – 24,2 на 100 тыс. населения).

Выявление ранних форм РШМ имеет наиболее важное 
клиническое значение, т. к. повышает выживаемость паци-
ентов. Структура стадийности ЗНО шейки матки на террито-
рии Красноярского края претерпела некоторые изменения 
за период 2020–2024 гг. Так, доля пациентов с I–II установ-
ленными стадиями РШМ к 2022 г. уменьшилась до 58,1%, 
но к 2024 г. выросла до 66,0% [10–15]. Особое внимание 
необходимо уделить динамике распространения поздних 
стадий заболевания. Если в 2020 г. пациенты с III–IV ста-
диями составили суммарно 31,0%, то к 2022 г. эта цифра 
возросла до 41,9%. Также важно отметить, что стадийность 
РШМ на территории Красноярского края за исследуемый 
период определялась в 100% случаев (рис. 3).

Если говорить о количестве выявленных случаев кар-
циномы in situ шейки матки на территории Красноярско-
го края (таблица), то в 2024 г. данный показатель достиг 
максимального значения (317 случаев), а уровень выявле-
ния карциномы in situ шейки матки составил 74,4 на каж-
дые 100 вновь зарегистрированных пациентов с РМШ, что 
свидетельствует об эффективности скрининговых меро-
приятий [16–18].

Показатель одногодичной летальности пациентов 
с  РШМ на территории Красноярского края с  2020  по 
2024 г. значительно ниже средних показателей по СФО, 
а за 2023–2024 гг. краевой показатель не превышал и фе-
деральных значений. За исследуемый период одногодич-
ная летальность больных ЗНО шейки матки снизилась на 
15,6% – с 12,6 до 10,9% (рис. 4).

2  Рисунок 1. Число впервые выявленных злокачественных 
новообразований шейки матки в Красноярском крае 
в 2020–2024 гг.
2  Figure 1. Number of newly diagnosed malignant cervical 
neoplasms in the Krasnoyarsk Krai in 2020–2024
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2  Рисунок 2. Динамика грубых показателей заболеваемости 
раком шейки матки в Красноярском крае, Сибирском феде-
ральном округе и Российской Федерации за период 
2020–2024 гг. (на 100 тыс. населения)
2  Figure 2. Changes in crude incidence rates of cervical cancer 
in the Krasnoyarsk Krai, the Siberian Federal District, and the 
Russian Federation in 2020 to 2024 (per 100,000 population)
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2  Рисунок 3. Доля злокачественных новообразований шейки 
матки I–IV стадий в Красноярском крае за 2020–2024 гг., %
2  Figure 3. Proportion of stage I–IV malignant cervical 
neoplasms in the Krasnoyarsk Krai in 2020–2024, %
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Показатель пятилетней выживаемости больных РМШ 
демонстрирует положительную тенденцию на протяжении 
всего анализируемого периода. Наибольший рост показа-
теля наблюдается на уровне округа – на 11,8% (с 64,4 до 
72,0%). Аналогичные положительные сдвиги характерны 
и для РФ, где показатель увеличился на 8,0% (с 66,4 до 
71,7%) за рассматриваемый период [11–15]. В Краснояр-
ском крае показатель пятилетней выживаемости увели-
чился на 7,0% (с 66,2 в 2020 г. до 70,8% в 2024 г.) [16–18]. 
Такая положительная динамика подчеркивает успех реги-
ональных программ в области диагностики и лечения он-
кологических заболеваний, включая проведение эффек-
тивных профилактических мер (рис. 5).

В  части проведения специализированного лечения 
ранних, а  также местнораспространенных форм РШМ 
по-прежнему преобладают локальные методы – хирургиче-
ское лечение и лучевая терапия [19, 20]. При диссеминиро-
ванных формах РШМ, а также в случае прогрессирования 
заболевания основной метод лечения – системный: при-
менение платиносодержащей лекарственной терапии [21]. 
При этом редко удается добиться полного или частичного 

ответа с применением химиотерапии. В случае следующего 
прогрессирования заболевания возникает вопрос о даль-
нейшей тактике ведения и выборе лечения. Последующий 
выбор метода лекарственной терапии РШМ осуществляет-
ся на основании результатов иммуногистохимического ис-
следования операционного или биопсийного материала 
опухоли с определением экспрессии PD-L1 [22] для оцен-
ки возможности применения ингибитора контрольных то-
чек пембролизумаба.

В клиническом исследовании KEYNOTE-158 при тера-
пии распространенного РШМ получено значительное улуч-
шение контроля над заболеванием. В исследование было 
включено 98 пациенток с ранее проведенным лечением 
распространенного РШМ [23]. Средний возраст составил 
46 лет (диапазон от 24 до 75 лет). Положительный статус 
PD-L1 (CPS ≥ 1) имели 82 пациентки (83,7%). Применялась 
терапия препаратом пембролизумаб в дозе 200 мг в/в ка-
пельно каждые 3 нед. в течение 2 лет или до прогрессиро-
вания заболевания, либо возникновения непереносимой 
токсичности, либо до прекращения лечения по решению 
врача или пациента. Контроль опухоли проводили каждые 
9 нед. в течение первых 12 мес., далее 1 раз в 12 нед. Пер-
вичной конечной точкой была частота объективных ответов 
(ЧОО), оцениваемая по критериям RECIST 1.1. Медиана на-
блюдения составила 10,2 мес. (диапазон от 0,6 до 22,7 мес.). 
ЧОО составила 12,2% (95% доверительный интервал (ДИ) 
6,5–20,4%), при этом было зарегистрировано 3 полных 
и 9 частичных ответов. Все 12 ответов были получены от 
пациентов с PD-L1-положительными опухолями, что состав-
ляет 14,6% (95% ДИ 7,8–24,2%). При этом 14,3% (95% ДИ 
7,4–24,1%) этих ответов были получены от пациентов, про-
шедших одну или несколько линий химиотерапии по пово-
ду рецидивирующего или метастатического заболевания. 
Медиана продолжительности ответа не была достигнута 
(диапазон от ≥ 3,7 до ≥ 18,6 мес.). Нежелательные явления, 
связанные с лечением, наблюдались у 65,3% пациентов, 

2  Таблица. Количество выявленных случаев карциномы 
in situ шейки матки на территории Красноярского края 
за период 2020–2024 гг.
2  Table. Number of new cases of cervical carcinoma in situ 
in the Krasnoyarsk Krai in 2020–2024

Показатели 2020 2021 2022 2023 2024

D06 (МКБ-10) (абсолютное число) 278 284 200 193 317

Впервые выявлено случаев  
на начальных стадиях развития 
без прорастания в ткань  
на 100 впервые выявленных 
случаев ЗНО шейки матки

65,6 73,4 48,4 47,3 74,4

Примечание. МКБ-10 – Международная классификация болезней 10-го пересмотра;  
ЗНО – злокачественные новообразования.

2  Рисунок 4. Одногодичная летальность пациентов с раком 
шейки матки в Красноярском крае, Сибирском федераль-
ном округе и Российской Федерации, %
2  Figure 4. One-year mortality rates among patients with 
cervical cancer in the Krasnoyarsk Krai, the Siberian Federal 
District, and the Russian Federation, %
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2  Рисунок 5. Показатель пятилетней выживаемости пациен-
тов с раком шейки матки в Красноярском крае, Сибирском 
федеральном округе и Российской Федерации, %
2  Figure 5. Five-year survival rates among patients with cervical 
cancer in the Krasnoyarsk Krai, the Siberian Federal District, 
and the Russian Federation, %

300

350

400

450

500

387

424
413 408

426

20242023202220212020

0

20

40

60

80

100 6,2 7,8 11,1 11 8,7

24,8 26,6
30,8

23 25,4

32,9 30,5
29,8

34,3 33,6

35,136,5
28,3 31,6 32,4

20242023202220212020

15

20

25

30
27,8

25,5

27,1 26,8
27,9

22,7 22,3
23,4 23,2

24,2

19,8 19,7
20,3

20,9 20,9

20242023202220212020

9

10

11

12

13

14

15

16

12,6
12,4 12,3

10,9 10,9

14,4

13,1

14,1 13,9 13,9

11,9 11,9

12,7

11,7

20242023202220212020

64

65

66

67

68

69

70

71

72

73

74

66,2 66,4 66,2 66,4

70,8

64,4

67,5
69

69,6

72

66,4
67,4

69,1
70

71,7

20242023202220212020

П
ок

аз
ат

ел
ь 

пя
т

ил
ет

не
й 

вы
ж

ив
ае

мо
ст

и, 
%

Год

 Российская Федерация  Сибирский федеральный округ
 Красноярский край

 Российская Федерация  Сибирский федеральный округ
 Красноярский край



29MEDITSINSKIY SOVET2025;19(21):25–34

Im
m

un
ot

he
ra

py

наиболее распространенными из них были гипотиреоз 
(10,2%), снижение аппетита (9,2%) и усталость (9,2%). Не-
желательные явления 3–4-й степени тяжести, связанные 
с лечением, наблюдались у 12,2% пациентов. После 17 мес. 
дополнительного наблюдения двое пациентов с распро-
страненным РШМ достигли полного ответа из частично-
го, у двоих пациентов со стабилизацией зафиксирован 
частичный ответ, у 16 пациентов наблюдалась стабилиза-
ция заболевания, таким образом, уровень контроля забо-
левания составил 30,6%. Все 14 ответов были у пациен-
тов с PD-L1-положительными опухолями, в результате чего 
ЧОО составила 17,1% (95% ДИ 9,7–27,0%) в PD-L1-поло-
жительной когорте (N = 82). В общей сложности 7 из 14 от-
ветов продолжались после ≥ 24 мес. наблюдения. Медиа-
на длительности ответа не была достигнута (диапазон от 
3,7+ до 35,2+). При медиане наблюдения 27,2 мес. препа-
рат пембролизумаб продолжал демонстрировать устойчи-
вую противоопухолевую активность и управляемую безо-
пасность у пациентов с распространенным РШМ, как и в 
предыдущем отчете [24].

В клиническое исследование III фазы KEYNOTE-826 
включались пациентки с рецидивирующим и метастати-
ческим РШМ в соотношении 1 : 1 для терапии пемброли
зумабом 200 мг в/в капельно или плацебо в комбинации 
с химиотерапией ± бевацизумабом. В исследование было 
включено 617 пациенток, 72,3% из них с плоскоклеточным 
гистологическим вариантом, 56,4% ранее получали химио
лучевую терапию с хирургическим вмешательством или без 
него, а 19,8% имели первичное метастатическое заболева-
ние без предшествующей терапии. Основной целью ис-
следования была оценка выживаемости без прогрессиро-
вания (ВБП) и общей выживаемости (ОВ). У 548 пациенток 
с положительным результатом PD-L1 CPS ≥1 медиана ВБП 
составила 10,4 мес. в группе пембролизумаба и 8,2 мес. 
в группе плацебо (HR (hazard ratio – коэффициент веро-
ятности наступления негативного события) 0,62; 95% ДИ 
0,50–0,77; р < 0,001). У 617 пациентов в общей популя-
ции, получавших лечение, ВБП составила 10,4 и 8,2 мес. 
соответственно (HR 0,65; 95% ДИ 0,53–0,79; р < 0,001). 
У 317 пациентов с положительным результатом экспрес-
сии PD- L1 ≥10 ВБП составила 10,4 и 8,1 мес. соответствен-
но (HR 0,58; 95% ДИ 0,44–0,77; р < 0,001). ОВ через 24 мес. 
составила 53,0% в группе пембролизумаба и 41,7% в груп-
пе плацебо (HR 0,64; 95% ДИ 0,50–0,81; р < 0,001); 50,4 
и 40,4% (HR 0,67; 95% ДИ 0,54–0,84; р < 0,001), а также 
54,4 и 44,6% (HR 0,61; 95% ДИ 0,44–0,84; р = 0,001) соот-
ветственно. В данном исследовании достигнуты обе пер-
вичные конечные точки. Кривые ВБП и режима сравнения, 
так же как и кривые показателя ОВ, начали расходиться 
через месяц от начала терапии, не пересекались, сохра-
няли преимущество по сравнению с  плацебосодержа-
щим с течением времени в пользу пациентов, получающих 
пембролизумаб. При медиане наблюдения 39,1 мес. в об-
щей популяции пациенток отмечено достоверное увели-
чение медианы ОВ – 26,4 мес. в группе пембролизумаба 
и 16,8 мес. в группе плацебо (HR 0,63; 95% ДИ 0,52–0,77). 
ЧОО, по оценке исследователей, была выше в группе пем-
бролизумаба, чем в  группе плацебо, среди пациентов 

с уровнем экспрессии PD-L1 CPS ≥ 1 (68,1 против 50,2%), 
в  ITT-популяции (65,9 против 50,8%) и среди тех PD-L1 
CPS ≥ 10 (69,6 против 49,1%). Частота полных ответов выше 
в группе пембролизумаба, чем в группе плацебо (22,7 про-
тив 13,1%, 21,4 против 12,9% и 22,2 против 11,3% соответ-
ственно). Продолжительность ответа была больше в группе 
пембролизумаба, чем в группе плацебо (медиана 18,0 про-
тив 10,4 мес., 18,0 против 10,4 мес. и 21,1 против 9,4 мес. 
соответственно). Результаты исследования KEYNOTE-826 
показали, что ВБП и ОВ при приеме пембролизумаба были 
значительно выше, чем при приеме плацебо у пациенток 
с персистирующим, рецидивирующим или метастатическим 
РШМ, которые также получали химиотерапию на основе 
платины с бевацизумабом или без него. Профиль безопас-
ности комбинации соответствовал известным профилям 
безопасности отдельных препаратов [25]. На основании 
данных клинических исследований иммунотерапия пре-
паратом пембролизумаб с положительным PD-L-статусом 
у пациенток с рецидивирующим или метастатическим РШМ 
является высокоэффективной опцией терапии [22–27].

Далее представлен клинический случай применения 
пембролизумаба.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Пациентка 1980 года рождения обратилась в Красно-
ярский краевой клинический онкологический диспансер 
им. А.И. Крыжановского в октябре 2019 г. с жалобами на 
аномальные кровянистые выделения из половых путей, не 
связанные с менструальным циклом, а также боли в об-
ласти малого таза (по шкале выраженности боли 3 бал-
ла) в течение 3 мес. На момент осмотра статус ECOG-1. 
При гинекологическом осмотре наружные половые орга-
ны без особенностей, оволосение по женскому типу. При 
пальпации тело матки не увеличено, придатки не увели-
чены. Своды влагалища инфильтрированные, шейка матки 
увеличена в размерах, при контакте кровоточит, параме-
тральная клетчатка слева инфильтрирована не до стенок 
таза, справа инфильтрация не определяется, при ректова-
гинальном исследовании ампула прямой кишки свободна, 
слизистая интактна. При осмотре в зеркалах стенки влага-
лища не изменены, складчатость сохранена, шейка матки 
опухолево гипертрофированная до 4 см в диаметре, кон-
тактно кровоточит, наружный зев сомкнут.

Гинекологический анамнез: беременности – 3, абор-
ты – 1, роды – 2: 1 – самостоятельные через естествен-
ные родовые пути, без осложнений, 1 – путем операции 
кесарева сечения в 2014 г. Наследственность не отягоще-
на. Вредные привычки: курит 15 лет до 15 сигарет в день.

С целью верификации процесса в условиях дневно-
го хирургического стационара Красноярского краевого 
клинического онкологического диспансера им. А.И. Кры-
жановского выполнена биопсия шейки матки с соскобом 
из цервикального канала. По результату гистологического 
исследования в присланном материале фрагмента ткани 
шейки матки картина инвазивного плоскоклеточного не-
ороговевающего рака. В соскобе из цервикального кана-
ла кровь, обрывки слизистой цервикального канала, очень 
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мелкие фрагменты многослойного плоского эпителия без 
подлежащей стромы с картиной рака in situ. Выполнено 
иммуногистохимическое исследование биопсийного ма-
териала. В исследуемом образце карциномы экспрессия 
PD-L1 на опухолевых клетках присутствует в лимфоцитах, 
макрофагах, CPS = 100 (пороговое значение 1).

По результатам лабораторных обследований в об-
щем анализе крови отмечен лейкоцитоз до 9,11 × 109/л. 
В общем анализе мочи отмечено повышение белка до 
30 мг/ дл, моча слабо мутная, плотность мочи составила 
1032. В биохимическом анализе крови отклонений в по-
казателях не выявлено.

Магнитно-резонансная томография (МРТ) органов ма-
лого таза от ноября 2019 г.: МР-картина объемного об-
разования шейки матки размерами 40  ×  31  ×  39  мм 
с инфильтрацией параметральной клетчатки слева; лим-
фаденопатия подвздошных лимфоузлов вторичного ха-
рактера; МР-признаки аденомиоза; очаговое образова-
ние левого яичника, по структуре эндометриоидная киста.

Ультразвуковое исследование органов брюшной и за-
брюшинной области от ноября 2019 г.: ЭХО-картина лим-
фоаденопатии подвздошной области размерами до 
12 × 10 × 12 мм; диффузные изменения в поджелудоч-
ной железе; патологии со стороны почек и надпочечни-
ков не выявлено.

После получения морфологической верификации 
и данных инструментальных обследований был установ-
лен диагноз.

Основной: РШМ, IIIb стадия (сT2bN1M0), параметраль-
ный вариант, состояние после биопсии шейки матки от ок-
тября 2019 г.

Осложнение: хронический болевой синдром 1-й степени.
Сопутствующий диагноз: гиперпластический гастрит, 

ремиссия.
Согласно клиническим рекомендациям, с учетом рас-

пространенности опухолевого процесса пациентке на-
значен радикальный курс сочетанной химиолучевой те-
рапии [3].

С 11 по 27 декабря 2019 г. проведен 1-й этап радикаль-
ного курса конкурентной химиолучевой терапии на ап-
парате Terabalt в конвенциональном режиме на область 
шейки матки и лимфоузлы малого таза: разовая доза 2 Гр, 
суммарная доза 34 Гр. Проводилось введение цисплатина 
40 мг/м2 еженедельно (№ 3), разовая доза 66 мг, суммар-
ная доза 198 мг. Лечение перенесла удовлетворительно.

С 8 по 31 января 2020 г. проведен 2-й этап расщеплен-
ного курса сочетанной лучевой терапии в конвенциональ-
ном режиме на аппарате Terabalt на область шейки матки 
и лимфоузлы малого таза: разовая доза 2 Гр, суммарная 
доза 22 Гр в сочетании с сеансами внутриполостной гам-
ма-терапии № 6 на аппарате для контактной лучевой те-
рапии GammaMedplusIX: разовая доза 5,2 Гр, суммарная 
доза 31,2 Гр. Проводилось введение цисплатина 40 мг/м2  
еженедельно (№ 2), разовая доза 66 мг, суммарная доза 
132 мг. Суммарно от двух этапов лечения доза на точку А 
77,2 Гр, на точку В 58 Гр. Лечение перенесла удовлетвори-
тельно. Далее пациентке рекомендовано динамическое 
наблюдение.

МРТ органов малого таза от июля 2020 г.: МР-картина 
структурных изменений шейки матки, наиболее вероят-
но постлучевого характера; умеренно расширенные вены 
околоматочного сплетения; кистозное образование пра-
вого яичника; единичные лимфатические узлы подвздош-
ной группы; постлучевые изменения в костях исследуемой 
зоны; умеренное количество свободной жидкости в поло-
сти малого таза.

При очередном динамическом контроле в  январе 
2021 г. выявлены признаки прогрессирования заболе-
вания по результатам мультиспиральной компьютерной 
томографии.

Компьютерная томография (КТ) органов брюшной по-
лости, забрюшинного пространства с контрастным уси-
лением от января 2021 г. выявила КТ-картину вторичной 
забрюшинной лимфаденопатии (группа парааортальных 
лимфоузлов выше бифуркации до 17 мм, подвздошных 
до 20 мм), хронический панкреатит, псевдокисту (рис. 6).

Пациентке назначена системная лекарственная тера-
пия препаратами паклитаксел и цисплатин. С января по 
март 2021 г. проведено три курса лекарственной терапии 
с выполнением динамической оценки.

По результатам позитронно-эмиссионной томографии, 
совмещенной с  компьютерной томографией (ПЭТ/ КТ), 
с использованием 18F-ФДГ от мая 2021 г. признаков ги-
перметаболической активности не выявлено. Учитывая 
результаты, после проведения трех циклов системной ле-
карственной терапии пациентке рекомендован дальней-
ший динамический контроль.

В ноябре 2022 г. при выполнении очередного дина-
мического контроля по результатам МРТ органов малого 
таза выявлены МР-признаки второго прогрессирования.

МРТ органов малого таза от ноября 2022 г.: МР-кар-
тина стромальных изменений шейки матки постлучевого 
фиброзного характера; единичные лимфоузлы парааор-
тальной группы до 8 мм, подвздошной группы размера-
ми до 20 × 22 мм с кистозной трансформацией и пери-
фокальными фиброзирующими изменениями вторичного 
характера; умеренное количество свободной жидкости 
в полости малого таза (рис. 7).

2  Рисунок 6. Мультиспиральная компьютерная томография 
органов брюшной и забрюшинной области от января 2021 г.
2  Figure 6. Abdominal and retroperitoneum multislice CT (MSCT) 
(January 2021)
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Учитывая результаты МРТ органов малого таза, паци-
ентке c 22 ноября по 16 декабря 2022 г. проведен палли-
ативный курс лучевой терапии на аппарате UNIQUE 2096 
в конформном режиме (3DCRT) на область подвздош-
ных лимфоузлов справа: разовая доза 2  Гр, суммар-
ная доза 30  Гр, с  учетом остаточной дозы от лечения 
в 2019–2020 гг. суммарно от двух этапов лечения доза 
64 Гр. Лечение перенесла удовлетворительно. Продолжен 
динамический контроль.

В январе 2023 г. на основании проведенного рентге-
нологического контроля (МРТ органов малого таза) выяв-
лены МР-признаки третьего прогрессирования.

МРТ органов малого таза от января 2023 г.: МР-кар-
тина стромальных изменений шейки матки постлучевого 
фиброзного характера; единичные лимфатические узлы 
парааортальной группы размерами до 14 мм, подвздош-
ной группы справа размерами до 19 × 19 мм (рис. 8).

Учитывая прогрессирование процесса в виде метастати-
ческого поражения парааортальных лимфоузлов, пациент-
ке назначена иммунотерапия препаратом пембролизумаб 
в дозе 400 мг в/в капельно до прогрессирования или непри-
емлемой токсичности с оценкой динамики через три курса.

МРТ органов малого таза от сентября 2023 г.: МР-при-
знаки постлучевых фиброзирующих изменений шейки 
матки; отмечаются единичные парааортальные и под-
вздошные лимфоузлы до 7,2 мм (рис. 9).

МРТ органов малого таза от февраля 2025 г.: МР-при-
знаки фиброзных изменений в  области шейки матки 
(постлучевого генеза), инволютивные изменения матки 
и яичников, единичные парааортальные и подвздошные 
лимфоузлы до 8 мм. В сравнении с предыдущим исследо-
ванием – без значимой динамики.

КТ органов брюшной полости, забрюшинного простран-
ства с контрастным усилением от февраля 2025 г.: КТ-кар-
тина хронического холецистита, диффузных изменений 

поджелудочной железы, пиелоэктазии почек (расширение 
лоханок до 12 мм), выпот в малом тазу (рис. 10).

КТ органов грудной клетки от февраля 2025 г.: единич-
ные солидные узелки в легких до 4 мм поствоспалитель-
ного характера, участки субплеврального пневмофиброза 
обоих легких (рис. 11).

По результатам рентгенологических методов исследо-
ваний отмечена стабилизация процесса. Пациентке про-
ведены 22 курса иммунотерапии препаратом пемброли
зумаб в дозировке 400 мг в/в капельно, цикл 42 дня. На 
фоне терапии нежелательных явлений не выявлено, тера-
пию переносит удовлетворительно.

2  Рисунок 8. Магнитно-резонансная томография органов 
малого таза от января 2023 г.
2  Figure 8. Pelvic MRI (January 2023)

2  Рисунок 9. Магнитно-резонансная томография органов 
малого таза от сентября 2023 г.
2  Figure 9. Pelvic MRI (September 2023)

2  Рисунок 7. Магнитно-резонансная томография органов 
малого таза от ноября 2022 г.
2  Figure 7. Pelvic MRI (November 2022)
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ОБСУЖДЕНИЕ

На основании результатов данного клинического слу-
чая с применением ингибиторов иммунных контроль-
ных точек (пембролизумаб 400 мг в/в капельно, цикл 
42 дня) на фоне прогрессирования распространенной 
формы РШМ с ранее проведенным радикальным курсом 
сочетанной химиолучевой терапии на первичный опу-
холевый процесс, а также проведения стандартной пла-
тиносодержащей лекарственной терапии при прогрес-
сировании процесса лечение показало свою высокую 
эффективность [28, 29].

В клиническом исследовании KEYNOTE-158 при те-
рапии распространенного РШМ ответ на терапию пре-
паратом пембролизумаб был достигнут у  пациентов 
с PD-L1-положительными опухолями, в результате 7 из 
14 ответов продолжались после ≥ 24 мес. наблюдения, 
при этом медиана длительности ответа не была достигну-
та (диапазон от 3,7+ до 35,2+), при медиане наблюдения 
27,2 мес. препарат пембролизумаб продолжал демонстри-
ровать устойчивую противоопухолевую активность.

В клиническом исследовании III фазы KEYNOTE-826 
при медиане наблюдения 39,1 мес. в общей популяции 
пациенток отмечено увеличение медианы ОВ до 26,4 мес. 
в группе пембролизумаба и 16,8 мес. в группе плацебо 
(HR 0,63; 95% ДИ 0,52–0,77). ЧОО, а также продолжитель-
ность ответа были выше в группе пембролизумаба, чем 
в группе плацебо.

В данном клиническом случае безрецидивный пе-
риод на фоне иммунотерапии препаратом пемброли
зумаб составил 33  мес. от начала терапии, учитывая 
профиль безопасности и развитие возможных нежела-
тельных явлений, присущих иммунотерапии препаратом 
пембролизумаб. Так, согласно имеющимися данными, по 
результатам проведенных ранее клинических исследо-
ваний KEYNOTE-158, четыре пациента (4,1%) прекрати-
ли лечение из-за побочных эффектов, связанных с те-
рапией, в том числе из-за гепатита 3–4-й степени, двух 
тяжелых кожных реакций и одной надпочечниковой не-
достаточности, гипотиреоза в 10,2% случаев, снижения 

аппетита в 9,2% и утомляемости в 9,2%. В KEYNOTE-826 
наиболее распространенными нежелательными явления-
ми ≥ 3-й степени тяжести были анемия – 30,3%, нейтропе-
ния – 12,4% и артериальная гипертензия – 10,4%.

В представленном клиническом случае ни одно из 
перечисленных нежелательных явлений, связанных 
с  применением ингибиторов иммунных контрольных 
точек, не наблюдалось. Пациентка терапию переносит 
удовлетворительно, что, в свою очередь, не требует вне-
сения изменений на данном этапе лечения. Учитывая 
все вышесказанное, сформировано стойкое положитель-
ное мнение о многообещающем и перспективном при-
менении иммунотерапии в лечении распространенных 
форм РШМ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Анализ онкоэпидемиологических показателей свиде-
тельствует, что как в РФ, так и в Красноярском крае сохра-
няется рост заболеваемости РШМ. Представленные дан-
ные свидетельствуют о потенциале развития и внедрения 
актуальных методов диагностики и лечения данной пато-
логии, направленных на увеличение показателя ранне-
го выявления, а также улучшения прогноза и повышения 
выживаемости пациентов с данным онкологическим за-
болеванием.

Системная лекарственная платиносодержащая тера-
пия является основным методом лечения распространен-
ных и метастатических форм РШМ, однако показатели 
достижения полного или частичного ответа или стабили-
зации процесса крайне низкие. Лекарственная терапия 
с применением моноклонального антитела пемброли
зумаб при положительном PD-L-статусе у пациенток с ре-
цидивирующим или метастатическим РШМ является вы-
сокоэффективной опцией лечения, позволяющей достичь 
длительной стабилизации опухолевого процесса, а в ряде 
случаев добиться полного ответа на терапию.� 0
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2  Рисунок 10. Мультиспиральная компьютерная томография 
органов брюшной и забрюшинной области от февраля 2025 г.
2  Figure 10. Abdominal and retroperitoneum MSCT (February 2025)

2  Рисунок 11. Мультиспиральная компьютерная томография 
органов грудной клетки от февраля 2025 г.
2  Figure 11. Chest MSCT (February 2025)
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