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Абрадж аль-Бейт и его часовая башня стали 
настоящими символами Мекки. Башенный ком-
плекс построен для паломников и находится 
прямо напротив входа в мечеть аль-Харам, во 
дворе которой – знаменитая Кааба, главная свя-
тыня ислама. 

Часовая башня высотой 601 метр – это 
огромный отель, способный вместить около  
100 тысяч человек.

Диаметр часов на Королевской часовой 
башне составляет 43 метра, длина часовой и 
минутной стрелок – 17 метров и 22 метра соот-
ветственно.

На настоящий момент часы на Королевской 
часовой башне являются рекордсменом – самы-
ми большими в мире (на втором месте – часы в 
Стамбуле, их диаметр – 36 метров) и находящи-
мися на самой большой высоте – больше 400 мет- 
ров над землей.

Когда в ночное время часы светятся, то рас-
смотреть, который час, можно даже на рассто-
янии в 30 километров, а благодаря тому, что на 
шпиле установлено 160 мощных динамиков, тра-
диционный призыв к молитве слышен на 7 кило-
метров вокруг. Часы на башне бьют 5 раз в сутки, 
когда наступает время призыва на молитву.

Часовой механизм – тоже рекордный, его вес 
равен 21 тонне – самый тяжелый в мире. 

Полумесяц, венчающий шпиль часовой баш-
ни, является самым большим в мире: его диаметр 
составляет 23 метра, а вес – 107 тонн. При этом 
внутри полумесяца находится несколько поме-
щений, в том числе самая высокая в мире комна-
та для молений. 
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Цель. Оптимизация лечения пациентов с колоректальным раком путем применения 
мини-инвазивных вмешательств и ускоренной реабилитации.
Материалы и методы. Проведен анализ лечения 302 пациентов с колоректальным 
раком, получавших лечение в Республиканском специализированном научно-прак-
тическом медицинском центре онкологии и радиологии.
Результаты. В объединенной группе лапароскопических и открытых вмешательств 
с использованием протоколов быстрого восстановления средняя кровопотеря со-
ставила 56,8988±1,00642 мл, в группе открытых операций без использования про-
токола быстрого восстановления – 151,5224±5,52378 мл, разница в показателях была 
достоверной (p=0), однако критерий равенства дисперсий Ливиня указывал на до-
стоверную значимость результатов, в связи с чем был дополнительно проведен тест 
на U-критерий Манна – Уитни, подтвердивший достоверность результатов критерия 
Стьюдента. По данным проведенного анализа установлено, что среднее время хи-
рургических вмешательств в исследуемой группе составило 248,0952±29,34965 мин 
против 276,7164±46,73971 мин. В исследуемой группе пациентов ранние послеопе-
рационные осложнения отсутствовали у 74,4%, в контрольной – у 75,37%. В иссле-
дуемой группе пациентов ранние послеоперационные осложнения отсутствовали у 
74,4%, в контрольной – у 75,37%. Средний койко-день в исследуемой группе составил 
8,02±0,157 против 8,8±0,246, т. е. разница составила приблизительно 1 койко-день.
Заключение. По результатам проведенного анализа установлена достоверная раз-
ница в наблюдении интраоперационных осложнений: в исследуемой группе раз-
личные интраоперационные осложнения встречались у 30,95% пациентов, в кон-
трольной группе – у 32,08% (р=0,045), что говорит о достоверно более низком числе 
интраоперационных осложнений в исследуемой группе, несмотря на более длитель-
ное время оперирования.
Ключевые слова: колоректальный рак, лапароскопическая резекция толстой киш-
ки, ускоренная реабилитация, лапароскопические операции, мини-инвазивные вме-
шательства
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Purpose. Optimisation of treatment of patients with colorectal cancer through the use of 
minimally invasive interventions and accelerated rehabilitation.
Materials and methods. The analysis of the treatment of 302 patients with colorectal 
cancer treated in the Republican Specialised Scientific and Practical Medical Centre of 
Oncology and Radiology was carried out.
Results. In the combined group of laparoscopic and open surgeries using rapid recovery 
protocols, the mean blood loss was 56.8988±1.00642 ml, in the group of open surgeries 
without rapid recovery protocol – 151.5224±5.52378 ml, the difference in indices was 
reliable (p=0), however, Livigne’s equality of variance criterion indicated the reliable 
significance of the results, therefore the Mann-Whitney U-test was additionally performed, 
which confirmed the reliability of the Student’s criterion results. According to the analysis 
performed, it was found that the mean time of surgical interventions in the study group 
was 248.0952±29.34965 minutes versus 276.7164±46.73971 minutes. There were no early 
postoperative complications in 74.4% of patients in the study group and 75.37% in the 
control group. Early postoperative complications were absent in 74.4% of patients in the 
study group and 75.37% in the control group. The mean bed day in the study group was 
8.02±0.157 versus 8.8±0.246, a difference of approximately 1 bed day.
Conclusion. According to the results of the analysis, there was a significant difference in 
the observation of intraoperative complications: in the study group, various intraoperative 
complications occurred in 30.95% of patients, in the control group – in 32.08% (p=0.045), 
while indicates a significantly lower number of intraoperative complications in the study 
group, despite the longer operation time.
Keywords: colorectal cancer, laparoscopic colorectal resection, accelerated rehabilitation, 
laparoscopic surgery, minimally invasive interventions
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	� ВВЕДЕНИЕ
Колоректальный рак считается одной из наиболее распространенных злокаче-

ственных опухолей. Еще в 2017 г. он занимал 3-е место среди онкологической за-
болеваемости и 4-е место по смертности, уже в 2019 г. в мировой статистике коло-
ректальный рак занимал 3-е место среди мужчин и 2-е место среди женщин, в то 
время как смертность находилась на 2-м месте [1, 2]. Согласно данным Global Cancer 
Statistics, в 2019 г. на долю колоректального рака пришлось 10,2% всех злокачествен-
ных новообразований, тогда как в Республике Узбекистан среди злокачественных 
новообразований колоректальный рак составил 6,7% [3]. Также согласно данным 
Global Cancer Statistics, в 2020 г. летальность от колоректального рака составила 
9,4%, а число регистрации новых случаев – около 2 млн [1, 4].

На сегодняшний день основным методом лечения колоректального рака оста-
ется хирургический метод. С учетом того, что в большинстве малоразвитых и раз-
вивающихся стран по сей день выполняются традиционные хирургические вмеша-
тельства, в послеоперационном периоде частота встречаемости жизнеугрожающих 
осложнений остается на высоком уровне [5, 6].

Литературные источники за последние несколько лет свидетельствуют о поло-
жительных результатах применения эмбрионально-ориентированной хирургии, а 
также выполнения мезоколонэктомии [7, 8]. 

Использование современных малоинвазивных технологий в хирургии позволи-
ло повысить эффективность оперативного лечения пациентов с колоректальным ра-
ком за счет, с одной стороны, минимизации хирургической травмы, а с другой – ран-
ней реабилитации пациентов, что привело к созданию мультимодальной программы 
раннего восстановления или так называемой ускоренной реабилитации пациентов 
после операций.

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Оптимизация лечения пациентов с колоректальным раком путем применения 

мини-инвазивных вмешательств и ускоренной реабилитации.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
В исследование были включены 302 пациента, получавших лечение в Республи-

канском специализированном научно-практическом медицинском центре онколо-
гии и радиологии. В группу открытых вмешательств было отобрано 134 пациента, 
в группу лапароскопических вмешательств – 104 пациента, в группу открытых опе-
раций с использованием протокола ускоренной реабилитации – 64 пациента. Для 
удобства и полноты анализа пациенты в ходе статистической обработки материа-
ла объединялись в исследуемую группу (168 пациентов, которым были выполнены 
либо лапароскопические вмешательства, либо открытые операции с использовани-
ем протокола ускоренной реабилитации) и 134 пациента контрольной группы. 

Всем пациентам выполняли следующие исследования: ректоскопию, рентгено-
графию органов грудной клетки, УЗИ брюшной полости, малого таза и паховых лим-
фатических узлов, колоноскопию с биопсией (материалы биопсии сохраняются в па-
рафиновых блоках), МРТ органов малого таза, пальцевое ректальное исследование, 
общий анализ крови, биохимический анализ крови (мочевина креатинин, АЛТ/АСТ, 
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щелочная фосфатаза, общий белок и альбумин, глюкоза), общий анализ мочи, коа-
гулограмма, РЭА, СА 19.9, ЭКГ. Также при необходимости включали осмотр узкими 
специалистами. Оценка общего состояния – по шкале ECOG.

По половому признаку в исследуемую группу вошли 89 мужчин и 79 женщин, 
в контрольную группу – 79 мужчин и 55 женщин (р=0,299). Средний возраст паци-
ентов в исследуемой группе составил 56,82±1 год, в контрольной группе достиг 
56,33±1,054 года (р=0,924), что также указывает на отсутствие достоверной разницы 
в данном показателе, равно как и в показателях наличия тех или иных сопутствую-
щих заболеваний (р=0,104).

	� РЕЗУЛЬТАТЫ 
В объединенной группе лапароскопических и открытых вмешательств с исполь-

зованием протоколов быстрого восстановления средняя кровопотеря составила 
56,8988±1,00642 мл, в группе открытых операций без использования протокола 
быстрого восстановления – 151,5224±5,52378 мл, разница в показателях была до-
стоверной (p=0), однако критерий равенства дисперсий Ливиня указывал на досто-
верную значимость результатов, в связи с чем был дополнительно проведен тест на 
U-критерий Манна – Уитни, подтвердивший достоверность результатов критерия 
Стьюдента (p=0) (рис. 1).

По данным проведенного анализа установлено, что среднее время хирургиче-
ских вмешательств в исследуемой группе составило 248,0952±29,34965 мин против 
276,7164±46,73971 мин. Критерий равенства дисперсий Ливиня не достиг достовер-
ности. Таким образом, можно признать нормальное распределение между группа-
ми, однако статистическая достоверность различий подтверждена не была (р=0,105) 
(рис. 2).

Рис. 1. Сравнение уровня кровопотери
Fig. 1. Comparison of blood loss level
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Рис. 2. Диапазон длительности операции в исследуемых группах
Fig. 2. The range of operation duration in the studied groups

Рис. 3. Послеоперационные осложнения
Fig. 3. Postoperative complications

При анализе ранних послеоперационных осложнений по классификации Clavien –  
Dindo также выполнен критерий Пирсона для контрольной и исследуемой групп, 
объединенных по указанным выше параметрам. По результатам проведенного ана-
лиза не установлена достоверная разница по показателям ранних послеоперацион-
ных осложнений (рис. 3).
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В исследуемой группе пациентов ранние послеоперационные осложнения отсут-
ствовали у 74,4%, в контрольной – у 75,37%.

	� ОБСУЖДЕНИЕ 
Из проведенного исследования видно, что ни в группе пациентов, которым вы-

полняли лапароскопические вмешательства, ни в группе тех, которым выполня-
ли операции лапаротомным доступом, уровень кровопотери не превысил 120 мл. 
Наиболее часто отмечаемым уровнем кровопотери при лапароскопических вмеша-
тельствах явился диапазон от 40 до 80 мл, аналогичным образом распределились 
уровни кровопотери и при открытых вмешательствах с использованием протоколов 
ускоренного восстановления. При этом наиболее встречаемый при анализе данных 
диапазон кровопотери у пациентов, которым выполняли открытые вмешательства, 
составил от 200 до 240 мл, все наблюдаемые отличия явились статистически досто-
верными (р=0).

Наиболее часто встречаемый диапазон затраченного времени на операцию был 
в пределах от 150 до 180 мин, при открытых операциях – от 120 до 150 мин, а при 
открытых операциях с использованием протокола ускоренного восстановления – 
также от 12 до 150 мин. Различия приблизились к статистически значимым (р=0,056), 
и по совокупности проведенных анализов данных можно утверждать, что достовер-
ные отличия между исследуемой и контрольной группами пациентов обусловлены 
достоверно более длительным временем хирургических вмешательств с использо-
ванием лапароскопического доступа.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
По результатам проведенного анализа установлена достоверная разница в на-

блюдении интраоперационных осложнений: в исследуемой группе различные ин-
траоперационные осложнения встречались у 30,95% пациентов, в контрольной 
группе – у 32,08% (р=0,045), что говорит о достоверно более низком числе интра-
операционных осложнений в исследуемой группе, несмотря на более длительное 
время оперирования.

Проведение операций лапароскопическим доступом или открытых операций с 
применением разработанного протокола ускоренной реабилитации позволяет до-
стоверно ускорить реабилитацию пациентов. Так, средний койко-день в исследуе-
мой группе составил 8,02±0,157 против 8,8±0,246, т. е. разница составила прибли-
зительно 1 койко-день. При проведении данного анализа критерий Ливиня достиг 
достоверности, что указало на неоднородность данных и потребовало выполнения 
U-критерия Манна – Уитни, значение которого (p=0,004), в свою очередь, подтверди-
ло достоверность различий в показателях среднего койко-дня.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Изучалась возможность создания единого лабораторного критерия для опреде-
ления вероятности развития рецидива опухоли у пациентов с I–IIIB стадиями пло-
скоклеточного рака легкого (ПКРЛ). Обследовано 105  пациентов (61  мужчина и 
44 женщины), у которых впервые диагностирован ПКРЛ I–IIIB стадии (I стадия – 21,  
II стадия – 36, IIIА, В стадии – 48). Измеряли концентрацию в сыворотке антигена пло-
скоклеточной карциномы (SCC), фрагмент f 19 цитокератина (CYFRA 21-1), долю лим-
фоцитов, снабженных рецепторами CXCR1 и CXCR2, и долю моноцитов, снабженных 
рецепторами CXCR2 и CD44v6, в общей популяции этих клеток в крови соответствен-
но до начала лечения и через 3 недели, 3 и 6 месяцев после лечения. 
Создано объединенное регрессионное уравнение, включающее абсолютные зна-
чения 6 индивидуальных биомаркеров. Вероятность диагностики рецидива по из-
мерению разницы результатов регрессионного уравнения через 3 недели и через 
3 месяца, через 3 и 6 месяцев, через 3 недели и через 6 месяцев после проведенного 
лечения имела диагностическую эффективность 80,0%, 87,6%, 93,3% соответственно 
(чувствительность 89,7%, 93,1%, 96,6%, специфичность – 76,3%, 85,5%, 92,1%) при по-
роговых значениях 0,088, 0,126 и 0,214 соответственно. На основе созданного объ-
единенного уравнения построена номограмма для оценки вероятности рецидива 
опухоли после проведенного лечения.
Ключевые слова: плоскоклеточный рак легкого, CYFRA 21-1, SCC, CXCR1, CXCR2, 
CD44v6, рецидив, диагностика, номограмма
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

The possibility of creating a single laboratory criterion to determine the likelihood 
of tumor recurrence in patients with stages I–IIIB of squamous cell lung cancer (SCLC) 
was studied. We  examined 105  patients (61  men and 44  women) who were newly 
diagnosed with stage I–IIIB lung SCLC (stage I – 21, stage II – 36, stage IIIA, B – 48). Serum 
concentrations of squamous cell carcinoma antigen (SCC), cytokeratin fragment 19 
(CYFRA 21-1), the proportion of lymphocytes equipped with CXCR1 and CXCR2 receptors, 
and the proportion of monocytes equipped with CXCR2 and CD44v6 receptors in the total 
population of these cells in the blood, respectively, were measured. before treatment and 
3 weeks, 3 and 6 months after treatment.
A pooled regression equation was created including the absolute values of the 6 individual 
biomarkers. The probability of diagnosing a relapse by measuring the difference in the 
results of the regression equation after 3 weeks and after 3 months, after 3 and 6 months, 
after 3 weeks and 6 months after treatment had a diagnostic efficiency of 80.0%, 87.6%, 
93.3% respectively (sensitivity 89.7%, 93.1%, 96.6%, specificity – 76.3%, 85.5%, 92.1%) with 
threshold values of 0.088, 0.126 and 0.214, respectively. Based on the created combined 
equation, a nomogram was constructed to assess the probability of tumor recurrence 
after treatment.
Keywords: squamous cell lung cancer, CYFRA 21-1, SCC, CXCR1, CXCR2, CD44v6, relapse, 
diagnosis, nomogram

	� ВВЕДЕНИЕ
По данным ВОЗ, в 2023 году рак легкого оказался на втором месте по числу вновь 

выявленных случаев рака и на первом месте – по смертности среди всех онколо-
гических заболеваний  [1]. Наиболее распространенным типом рака легкого (85%) 
является немелкоклеточный рак (НМРЛ), который в свою очередь может быть  
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аденокарциномой (АК) – 50%, плоскоклеточным (ПКРЛ) – 47% или крупноклеточным 
раком – 3%  [2]. Они отличаются друг от друга не только гистологической структу-
рой. К примеру, причина АК чаще всего связана с мутациями в генах рецептора эпи-
дермального фактора роста (EGFR) и киназы анапластической лимфомы (CD246), в 
то время как ПКРЛ чаще развивается у курящих и не ассоциирован с мутациями [1]. 
Поэтому неудивительно, что исследование патогенеза и диагностики этих типов за-
болевания нередко проводится раздельно [2–4]. 

Основой лечения пациентов с диагностированными стадиями I–IIIВ ПКРЛ служит 
резекция опухоли в ходе хирургического вмешательства. Пациентам выполняется 
операция в объеме R0, что предполагает полное удаление опухолевой ткани, а у па-
циентов с IIIА, В стадиями заболевания хирургическое лечение сопряжено с химио-
терапией. Несмотря на предпринимаемые усилия, риск развития рецидива из-за 
микрометастазов после операции достаточно высок. Даже при I стадии ПКРЛ реци-
див опухоли диагностируется у 20% пациентов [2], а при III стадии уже в первый год 
после проведенного лечения он развивается в 35–40% случаев [3]. Он обусловлен 
наличием скрытых метастазов или оставшихся опухолевых клеток после резекции.

В соответствии с имеющимися протоколами каждые 3 месяца в течение первых 
двух лет после лечения все пациенты проходят врачебный осмотр [5]. В случае удов-
летворительного самочувствия пациента компьютерная томография (КТ) прово-
дится через 6 месяцев и через год после лечения. Однако рецидив может развиться 
раньше и протекать, по крайней мере вначале, бессимптомно. 

Информативным средством дополнительной диагностики и прогнозирования 
исхода ПКРЛ служат циркулирующие в крови участники метаболизма опухоли  [6]. 
Их  исследование имеет преимущества, связанные с доступностью и минимальной 
инвазивностью. К недостаткам следует отнести невысокие чувствительность и специ- 
фичность. Так, дискутируется возможность использования с этой целью концентра-
ции в крови фрагмента  19 цитокератина (CYFRA 21-1), ракового эмбрионального 
антигена (CEA), антигена плоскоклеточной карциномы (SCC), нейрон-специфической 
енолазы (NSE), тканевого полипептидного антигена (TPA) и других [8–14]. Оказалось, 
что при ПКРЛ лишь CYFRA 21-1 и CEA обладают связью с общей и безрецидивной вы-
живаемостью пациентов с НМКРЛ [8, 9, 12]. 

По итогам проведенных ранее исследований нами были отобраны несколько 
биохимических маркеров, уровень которых до начала лечения имеет устойчивую 
связь с безрецидивной выживаемостью в раздельных группах пациентов с ранними 
(I–II стадии) и с IIIA, B стадиями ПКРЛ [15–17]. В их число вошли: концентрация SCC в 
сыворотке крови, доля лимфоцитов, снабженных CXCR2, в общей популяции лимфо-
цитов крови (CXCR2, %, лимфоциты) и доля моноцитов, снабженных CD44v6, в общей 
популяции лимфоцитов крови (CD44v6, %, моноциты) – для пациентов с ранними ста-
диями ПКРЛ. Уровень CYFRA 21-1, доля лимфоцитов, снабженных рецептором CXCR1 
(CXCR1, %, лимфоциты), доля моноцитов, снабженных рецептором CXCR2 (CXCR2, %, 
моноциты), в общих популяциях этих клеток в крови оказались в наибольшей степе-
ни связаны с риском рецидива опухоли для пациентов с III стадией. Было показано, 
что комбинированное их определение в составе сформированных регрессионных 
уравнений в каждом случае имеет преимущество в качестве прогностического фак-
тора по сравнению с каждым из показателей в отдельности. Вместе с тем практи-
ческое здравоохранение нуждается в как можно более простом и в то же время  
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эффективном инструменте оценки состояния пациента. В  стремлении упростить 
предложенные ранее регрессионные уравнения возникло предположение о воз-
можности использования единых маркеров для оценки эффективности проводимо-
го лечения у пациентов с ПКРЛ. Таких работ ранее не проводилось. 

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучение возможности использования единых маркеров эффективности прове-

денного лечения пациентам с I–IIIB стадиями ПКРЛ. 

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследовании участвовало 105 пациентов (61 мужчина и 44 женщины), посту-

пивших в стационар ГУ «РНПЦ онкологии и медицинской радиологии им. Н.Н. Алек-
сандрова» в период 2021–2022 гг., у которых впервые диагностирован ПКРЛ I–IIIB ста-
дии. Стадия I была диагностирована у 21 пациента (14 мужчин и 7 женщин), II стадия – 
у 36 пациентов (18 мужчин и 18 женщин), стадия IIIA, B – у 48 пациентов (29 мужчин и 
19 женщин). Средний возраст составил 58±19,7 года.

У всех пациентов была проведена хирургическая резекция опухоли (объем опе-
ративного вмешательства – R0). У  пациентов c T1N2M0, T2N2M0, T3N1M0, T3N2M0 
оперативного вмешательства дополнительно проводилась адъювантная полихимио- 
терапия (АПХТ) – 4 курса, включающих комбинацию винорельбина (В) – 25–30 мг/м2 
и цисплатина (Ц) – 80 мг/м2. У пациентов с T4N0M0, T4N1M0, T4N2M0 до оперативного 
вмешательства проводилось 2 курса неоадъювантной полихимиотерапии, состоящих 
из комбинации В+Ц, затем выполнялась хирургическая резекция опухоли с последу-
ющим назначением 2 курсов адъювантной полихимиотерапии, состоящих из комби-
нации В+Ц.

Уровень показателей измеряли до начала лечения и через 3 недели, 3 и 6 меся-
цев после операции соответственно. Сведения о развитии рецидива в течение 1 года 
после лечения у обследованных пациентов получены на основании данных Канцер-
регистра Республики Беларусь (РНПЦ онкологии и медицинской радиологии МЗ Ре-
спублики Беларусь). Рецидивы развились у 4 пациентов с I стадией, у 8 – со II стадией 
и у 17 – с III стадией ПКРЛ.

Таблица 1
Характеристика пациентов, включенных в исследование
Table 1
Characteristics of the patients included in the study

TNM-стадия М/Ж TNM-стадия М/Ж TNM-стадия М/Ж

T1aN0M0 1/1 T1bN1M0 2/1 T2N2M0 4/2

T1bN0M0 4/2 T1cN1M0 2/3 T3N1M0 4/3

T1cN0M0 2/1 T2aN1M0 4/5 T3N2M0 4/2

T2aN0M0 7/3 T2bN1M0 4/2 T4N0M0 4/3

T2bN0M0 2/2 T3N0M0 2/4 T4N1M0 5/3

T1aN1M0 2/1 T1N2M0 4/3 T4N2M0 4/3
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Все испытуемые дали письменное добровольное согласие на участие в исследо-
вании. Проведение исследования было одобрено решением комитета по биомеди-
цинской этике учреждения образования «Белорусский государственный медицин-
ский университет». 

Кровь из локтевой вены собирали натощак в вакутайнер с ЭДТА-К2 в качестве 
антикоагулянта. В образцах крови определяли концентрацию клеток на гематологи-
ческом анализаторе Sysmex XE‑5000 (Sysmex Group, Япония), после чего рассчитыва-
ли отношение тромбоцитов к моноцитам. Для получения сыворотки кровь собирали 
в пробирку с тромбином и разделительным гелем. В сыворотке крови определяли 
концентрацию CYFRA 21-1, SCC на автоматическом анализаторе Cobas e411 (Rosche 
Diagnostics GmbH, Германия), использующем принцип электрохемилюминесценции.

Концентрацию рецепторов CXCR1 и CXCR2 в клетках лейкоцитарного ряда и плот-
ность их расположения в мембране клетки определяли, используя проточный цито-
флуориметр Navios (Beckman Coulter, США). Для этого в пробирку помещали 100 мкл 
крови и раствор, содержащий смесь антител с флуоресцентными метками: CD44v6-
FITC (Sigma-Aldrich, США), CD181(CXCR1)-PE-Сy5 (BioLegend, США), CD182(CXCR2)-PE 
(BioLegend, США) и CD45-Pacific Orange (Exbio, Чехия). Через 15 мин. инкубации в тем-
ноте с антителами, содержащими флуоресцентную метку, к смеси добавляли 1 мл ли-
зирующего раствора VersaLyse (Beckman Coulter, Франция). Фиксацию антител на по-
верхности клеток проводили с помощью фиксирующего раствора IQTest 3 (Beckman 
Coulter, Франция).

Комбинированная модель 1 (формула 1) для прогнозирования вероятности раз-
вития рецидива ПКРЛ включала в себя результат регрессионного уравнения (A), 
включающего результаты определения концентрации антигена SCC в сыворотке 
крови (X1); доли лимфоцитов с CXCR2 (Х2) и моноцитов с CD44v6 (X3) в популяциях 
этих клеток крови [15, 16]:

Формула 1. Регрессионное уравнение для прогнозирования вероятности рецидива у пациентов 
с ПКРЛ I–II стадий
Formula 1. Regression equation for predicting the probability of recurrence in patients with stage  
I–II SCLC

Комбинированная модель 2 (формула 2) прогнозирования безрецидивной вы-
живаемости включала в себя результат регрессионного уравнения (B) определения 
трех показателей: концентрации антигена CYFRA 21‑1 в сыворотке крови (X1); отно-
сительное количество (%) рецептора CXCR1 в лимфоцитах (X2); относительное коли-
чество (%) рецептора CXCR2 в моноцитах (X3) [17]:

Формула 2. Регрессионное уравнение для прогнозирования вероятности рецидива у пациентов 
с ПКРЛ IIIA–IIIB стадий
Formula 2. Regression equation for predicting the probability of recurrence in patients with stage  
IIIA–IIIB SCLC

A =                                                                                                                  .
exp(–0,492 + 0,306 × X1 + 0,759 ×X2 + 0,917 × X3)

1 + exp(–0,492 + 0,306 × X1 + 0,759 × X2 + 0,917 × X3)

B =                                                                                                               .
exp(–5,315 + 0,116 × X1 + 1,901 × X2 + 0,279 × X3)

1 + exp(–5,315 + 0,116 × X1+ 1,901× X2 + 0,279 × X3)

Оценка эффективности лечения плоскоклеточного рака легкого  
на основе определения в крови показателей внутри- и внеклеточного метаболизма



139«Евразийский онкологический журнал», 2024, том 12, № 2

Оценку интегральной диагностической информативности лабораторных тестов 
и результатов расчета регрессионных уравнений проводили с помощью метода по-
строения характеристических ROC-кривых с последующим вычислением площади 
под ROC-кривой (AUC). О  диагностической ценности анализируемых показателей 
судили на основании расчета диагностической чувствительности (ДЧ), диагностиче-
ской специфичности (ДС), предсказательной ценности положительного (ПЦПР) и от-
рицательного результатов (ПЦОР) и диагностической эффективности (ДЭ) теста [18]. 
Для этого использовали расчетные значения истинно положительных, истинно отри-
цательных, ложноположительных и ложноотрицательных результатов диагностиче-
ского теста. Расчет производился по общепринятым формулам. Пороговое значение 
определяли как величину оптимального сочетания чувствительности и специфич-
ности теста при построении кривых зависимости чувствительности от вероятности 
ложноположительных результатов. 

Для выяснения зависимости длительности безрецидивного периода от време-
ни наблюдения строили графики Каплана – Майера. Сравнение групп пациентов с 
различной безрецидивной выживаемостью проводили, используя Log Rank тест и 
χ2 (хи-квадрат). Оценку взаимосвязи изменения уровня определяемых показателей 
с выживаемостью осуществляли с помощью одно- и многофакторной моделей про-
порциональных рисков Кокса. 

При построении номограммы прогнозирования вероятности рецидива опухоли 
вначале создавалась мультивариантная модель логистической регрессии  [18]. Пре-
дикторами служили отобранные ранее показатели, которые входили в регрессион-
ные уравнения (формулы 1 и 2). Коэффициенты уравнения логистической регрессии 
окончательной модели использовались для построения номограммы. Точность но-
мограммы оценивали с помощью расчета индекса конкордантности Харрелла, ко-
торый в случае логистической регрессии равен площади под ROC-кривой (AUC) [19]. 
Расчеты выполнены в программном комплексе MedCalc (MedCalc Software Ltd., Бель-
гия). При всех видах статистического анализа критическое значение уровня значимо-
сти принимали как равное 5%. Поэтому отличия получаемых значений показателей в 
сравниваемых группах пациентов считали статистически достоверными при Р≤0,05.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Динамика изменения уровня определяемых маркеров отличается для пациен-

тов, у которых развился рецидив опухоли, от подобной для пациентов без рецидива 
(табл. 2). У пациентов с отсутствием рецидива медианы значений через 3 и 6 месяцев 
после лечения существенно не изменяются по сравнению с уровнем, зафиксирован-
ным через 3 недели. В то же время у всех пациентов с развившимся рецидивом име-
ет место более высокий уровень анализируемых показателей в такие же сроки после 
проведенного лечения в сравнении с пациентами без рецидива. При этом медианы 
значений всех показателей у пациентов с рецидивом существенно и статистически 
достоверно увеличиваются через 3 и еще более через 6 месяцев, по сравнению с их 
концентрацией через 3 недели. 

Все вышеназванные 6 показателей, которые вошли в формулы 1 и 2 (см. «Мате-
риалы и методы»), были вовлечены в единое уравнение логистической регрессии, 
значения которого позволили бы рассчитывать вероятность развития рецидива у 
пациентов с ПКРЛ, независимо от стадии, после проведенного лечения (формула 3).
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C =                                                                                                                                                                 .
exp(–3,171 + 0,837 × X1 + 0,631 × X2+0,527 × X3 + 0,409 ×X4 + 0,608 × X5 + 0,597 × X6)

1 +exp(–3,171 +0,837 ×X1 + 0,631 × X2 + 0,527× X3 + 0,409 × X4 + 0,608 × X5 + 0,597 × X6)

Таблица 2
Уровень показателей у пациентов в зависимости от наличия (29 пациентов) или отсутствия 
(76 пациентов) рецидива
Table 2
The level of indicators in patients depending on the presence (29 patients) or absence (76 patients)  
of relapse

Показатель Рецидив До лечения
После лечения
3 недели 3 месяца 6 месяцев 

SCC, нг/мл
Нет 1,79

[0,53; 2,27]
1,31
[0,44; 1,57]

1,32
[0,43; 1,61]

1,34
[0,45; 1,63]

Есть 2,43
[1,43; 3,61]

1,521

[0,93; 2,62]
1,692

[0,97; 2,72]
2,012, 3

[0,99; 3,07]

CYFRA 21-1,  
нг/мл

Нет 4,11
[3,27; 5,01]

2,85
[0,86; 3,29]

2,87
[0,95; 3,67]

2,88
[0,97; 3,72]

Есть 6,21
[5,31; 7,09]

3,471

[3,01; 3,89]
4,262

[3,58; 4,68]
5,672, 3

[4,59; 6,08]

CXCR1, %, 
лимфоциты

Нет 2,25
[1,65; 3,05]

1,50
[0,85; 1,95]

1,55
[0,90; 2,00]

1,70
[0,95; 2,10]

Есть 3,65
[2,80; 4,15]

1,851

[1,20; 2,15]
2,252

[1,85; 2,65]
2,802, 3

[2,05; 3,55]

CXCR2, %, 
лимфоциты

Нет 13,90
[10,80; 15,15]

9,40
[7,80; 10,25]

9,55
[7,90; 10,35]

9,80
[7,95; 10,45]

Есть 19,10
[13,80; 25,15]

10,401

[9,05; 13,15]
12,852

[10,15; 14,65]
16,952, 3

[10,55; 18,45]

CXCR2, %, 
моноциты

Нет 1,35
[0,35; 2,25]

0,75
[0,20; 1,20]

0,80
[0,25; 1,25]

0,85
[0,30; 1,35]

Есть 1,80
[1,25; 2,05]

1,151

[0,95; 1,30]
1,302

[1,05; 1,65]
1,752, 3

[1,45; 2,10]

CD44v6, %,  
моноциты

Нет 3,10
[1,15; 4,15]

2,20
[0,95; 2,85]

2,25
[1,00; 2,90]

2,35
[1,00; 2,95]

Есть 4,05
[2,75; 5,85]

2,451

[1,75; 3,15]
2,852

[1,95; 3,35]
3,352, 3

[2,10; 3,70]

Единое 
регрессионное 
уравнение

Нет 0,363
[0,227; 0,397]

0,227
[0,174; 0,248]

0,229
[0,175; 0,253]

0,235
[0,177; 0,261]

Есть 0,657
[0,491; 0,705]

0,2491

[0,212; 0,262]
0,3372

[0,285; 0,359]
0,4632, 3

[0,408; 0,541]

Примечания: 1 P<0,05 для разницы уровня показателей в крови пациентов с рецидивом по сравнению с пациентами без 
рецидива; 2 P<0,05 для разницы уровня показателей в крови пациентов с рецидивом спустя 3 и 6 месяцев по сравнению 
с уровнем у этих же пациентов через 3 недели после проведенного лечения; 3 P<0,05 для разницы уровня показателей 
в крови пациентов с рецидивом спустя 6 месяцев по сравнению с уровнем у этих же пациентов через 3 месяца после 
проведенного лечения.

                               

Формула 3. Единое регрессионное уравнение для прогнозирования вероятности рецидива  
у пациентов с ПКРЛ I–IIIB стадий, где Х1 – концентрация SCC (нг/мл); Х2 – концентрация CYFRA  
21-1 (нг/мл); Х3 – CXCR1, %, лимфоциты; Х4 – CXCR2, %, лимфоциты; Х5 – CXCR2, %, моноциты;  
Х6 – CD44v6, %, моноциты
Formula 3. A single regression equation for predicting the likelihood of recurrence in patients with 
stage I–IIIB SCLC, where X1 is the concentration of SCC (ng/ml); X2 is the concentration of CYFRA  
21-1 (ng/ml); X3 is CXCR1, %, lymphocytes; X4 is CXCR2, %, lymphocytes; X5 is CXCR2, %, monocytes;  
X6 – CD44v6, %, monocytes

Оценка эффективности лечения плоскоклеточного рака легкого  
на основе определения в крови показателей внутри- и внеклеточного метаболизма
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Анализ качества созданного уравнения показывает, что все отобранные показа-
тели вносят существенный вклад в его результат. Это следует из того обстоятельства, 
что их включение в уравнение приводит к значительному снижению отрицательного 
удвоенного значения логарифма функции правдоподобия (Δ=27,7, р<0,05) и соответ-
ствует хорошему качеству предложенной модели. Об этом же свидетельствует рас-
считанный критерий согласия Хосмера – Лемешева, равный 9,7 (p=0,157). Уровень 
статистической значимости p>0,05 подтверждает согласованность данных создан-
ного регрессионного уравнения для диагностики рецидива у пациентов с I–IIIВ ста-
диями ПКРЛ.

Использование полученной единой модели для стратификации пациентов мето-
дом Каплана – Майера на группы высокого и низкого риска развития рецидива на 
основании результатов, определенных через 3 недели, 3 и 6 месяцев после прове-
денного лечения, показывает, что безрецидивная выживаемость пациентов с повы-
шенным послеоперационным уровнем маркеров значительно ниже, чем у пациен-
тов с нормализованным значением этих показателей (рис. 1). Об этом, в частности, 
свидетельствуют относительно высокие величины показателя χ2, вычисленные в 
разные сроки наблюдения, по результатам Log-rank теста. Причем величина этого 
показателя нарастает по мере удлинения срока наблюдения и уровня маркеров. Са-
мого высокого уровня маркеры пациентов с рецидивом достигают спустя 6 месяцев. 
Поэтому амплитуда расхождения кривых А и Е на графике наибольшая. 

Рис. 1. Безрецидивная выживаемость пациентов в зависимости от значений регрессионного 
уравнения 3, по результатам измерения показателей через 3 недели (кривые В и Г), 3 месяца 
(кривые Б и Д), 6 месяцев (кривые А и Е) после операции; сплошная линия на графике – низкая 
вероятность рецидива; прерывистая линия – высокая вероятность рецидива
Fig. 1. Relapse–free survival of patients depending on the values of regression equation 3, according  
to the results of measuring indicators 3 weeks (curves B and Г), 3 months (curves B and Д), 6 months 
(curves A and E) after surgery; solid line on the graph – low probability of recurrence; discontinuous  
line – high probability of recurrence
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Динамика увеличения во времени еще более демонстративно прослеживается 
в случае разницы значений определяемых показателей в различные периоды по-
сле лечения (табл.  3). В  период «до лечения – 3  недели после лечения» она самая 
большая в связи с послеоперационным падением значений показателей. В  случае 
развивающегося рецидива опухоли уже через 3 недели начинается существенный 
рост, который в период «3–6 месяцев», как правило, выше, чем в период «3 недели – 
3 месяца» после лечения. Однако и в период «3 недели – 3 месяца» у пациентов с раз-
вивающимся рецидивом значения всех показателей выше в сравнении с пациентами 
без рецидива. У последних нарастание во времени концентрации определяемых по-
казателей отсутствует.

Таблица 3
Разница значений показателей в различные временные интервалы после окончания лечения 
у пациентов с ПКРЛ
Table 3
The difference in the values of indicators in different time intervals after the end of treatment in 
patients with SCLC

Показатель Рецидив До лечения – 
3 недели

3 недели –  
3 месяца

3 месяца –  
6 месяцев

3 недели –  
6 месяцев 

SCC, нг/мл
Нет 0,48

[0,21; 0,87]
0,01
[0,01; 0,15]

0,02
[0,01; 0,29]

0,03
[0,01; 0,45]

Есть 0,91
[0,78; 2,49]

0,171

[0,12; 0,25]
0,322

[0,15; 0,41]
0,492, 3

[0,19; 0,62]

CYFRA 21-1,  
нг/мл

Нет 1,26
[0,75; 1,79]

0,02
[0,01; 0,67]

0,01
[0,01; 1,23]

0,03
[0,01; 1,97]

Есть 2,74
[1,49; 3,72]

0,791

[0,17; 0,91]
1,412

[0,39; 1,71]
2,192, 3

[0,61; 3,08]

CXCR1, %, 
лимфоциты

Нет 0,75
[0,15; 1,15]

0,05
[0,01; 0,35]

0,15
[0,01; 0,50]

0,20
[0,01; 0,85]

Есть 1,80
[1,05; 3,75]

0,401

[0,15; 0,55]
0,552

[0,25; 0,75]
0,952, 3

[0,35; 1,15]

CXCR2, %, 
лимфоциты

Нет 4,50
[2,90; 6,15]

0,15
[0,01; 2,15]

0,25
[0,01; 3,85]

0,40
[0,01; 5,65]

Есть 8,70
[3,85; 9,75]

2,45
[0,25; 3,65]

4,10
[1,25; 4,95]

6,552, 3

[1,35; 8,35]

CXCR2, %, 
моноциты

Нет 0,60
[0,35; 0,85]

0,05
[0,01; 0,10]

0,05
[0,01; 0,40]

0,10
[0,01; 0,55]

Есть 0,65
[0,40; 1,05]

0,151

[0,01; 0,35]
0,452

[0,01; 0,65]
0,602, 3

[0,01; 0,90]

CD44v6, %,  
моноциты

Нет 0,90
[0,15; 1,25]

0,05
[0,01; 0,35]

0,10
[0,01; 0,45]

0,15
[0,01; 0,85]

Есть 1,60
[0,75; 2,05]

0,401

[0,15; 0,55]
0,502

[0,30; 0,65]
0,902, 3

[0,45; 1,15]

Единое 
регрессионное 
уравнение

Нет 0,136 
[0,053; 0,179]

0,002
[0,001; 0,083]

0,006
[0,001; 0,115]

0,008  
[0,001; 0,197]

Есть 0,408
[0,151; 0,543]

0,0881

[0,011; 0,128]
0,1262

[0,057; 0,159]
0,2142, 3

[0,115; 0,301]

Примечания: 1 Р<0,05 для разницы уровня показателей в крови пациентов с рецидивом по сравнению с пациентами 
без рецидива; 2 достоверные отличия разницы уровня показателей в крови пациентов с рецидивом опухоли в период  
3–6 месяцев по сравнению с разницей уровня в период 3 недели – 3 месяца после проведенного лечения; 3 достоверные 
отличия разницы уровня показателей в крови пациентов с рецидивом опухоли в период 3 недели – 6 месяцев по срав-
нению с разницей уровня в период 3 недели – 3 месяца и 3–6 месяцев после проведенного лечения. В строке «единое 
регрессионное уравнение» каждое представленное значение являлось разницей абсолютных значений уравнения 3 для 
соответствующих временных интервалов после лечения.

Оценка эффективности лечения плоскоклеточного рака легкого  
на основе определения в крови показателей внутри- и внеклеточного метаболизма
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Отношения рисков как в случае однофакторных, так и многофакторных моделей 
Кокса для разницы значений каждого из показателей в сравниваемых интервалах 
времени после лечения пациентов с развивающимся рецидивом опухоли статисти-
чески достоверны (табл. 4). В интервале 3 недели – 6 месяцев коэффициент отноше-
ния рисков и в однофакторной, и в многофакторной моделях самый высокий. Это 
свидетельствует о том, что сила связи изменения уровня показателей за этот период 
с развитием рецидива наибольшая. Вместе с тем разница уровня всех анализируе-
мых показателей в период 3 недели – 3 месяца также статистически достоверно свя-
зана с развитием рецидива. 

Динамика разницы исследуемых показателей в различный период времени по-
сле лечения создает основу для оценки вероятности развития рецидива у пациен-
тов с ПКРЛ. Необходимыми требованиями для такой оценки является информация 
о пороговом значении разницы уровня показателей в различные периоды мони-
торинга после проведенного лечения (такие данные получены в ходе проведения 
ROC-анализа – рис.  2) и о их диагностической ценности для суждения о наличии/
отсутствии рецидива опухоли (табл. 5).

Таблица 4
Модель пропорциональных рисков Кокса, демонстрирующая зависимость развития рецидива 
опухоли у пациентов с ПКРЛ от разницы уровня показателей после лечения
Table 4
The Cox proportional hazards model, demonstrating the dependence of the development of tumor 
recurrence in patients with SCLC on the difference in the level of indicators after treatment

Показатель Временной 
интервал

Однофакторная модель Многофакторная модель
ОР (95% ДИ) р ОР (95% ДИ) р

SCC, нг/мл
3 нед. – 3 мес. 1,167 (1,054–1,280) 0,041 1,158 (1,049–1,266) 0,042
3 мес. – 6 мес. 1,259 (1,136–1,383) 0,034 1,247 (1,051–1,443) 0,036
3 нед. – 6 мес. 1,365 (1,151–1,579) 0,022 1,343 (1,076–1,610) 0,028

CYFRA 21-1, 
нг/мл

3 нед. – 3 мес. 1,063 (1,047–1,078) 0,032 1,058 (1,043–1,072) 0,035
3 мес. – 6 мес. 1,095 (1,049–1,141) 0,026 1,087 (1,044–1,130) 0,028
3 нед. – 6 мес. 1,138 (1,050–1,226) 0,019 1,126 (1,046–1,207) 0,023

CXCR1, %, 
лимфоциты

3 нед. – 3 мес. 1,098 (1,046–1,151) 0,034 1,093 (1,045–1,141) 0,036
3 мес. – 6 мес. 1,117 (1,049–1,185) 0,028 1,109 (1,045–1,172) 0,029
3 нед. – 6 мес. 1,148 (1,051–1,246) 0,021 1,139 (1,073–1,205) 0,024

CXCR2, %, 
лимфоциты

3 нед. – 3 мес. 1,164 (1,107–1,222) 0,032 1,147 (1,095–1,199) 0,035
3 мес. – 6 мес. 1,252 (1,128–1,376) 0,026 1,222 (1,113–1,332) 0,032
3 нед. – 6 мес. 1,270 (1,146–1,393) 0,028 1,254 (1,133–1,374) 0,033

CXCR2, %, 
моноциты

3 нед. – 3 мес. 1,079 (1,048–1,111) 0,034 1,072 (1,043–1,101) 0,038
3 мес. – 6 мес. 1,086 (1,049–1,122) 0,031 1,074 (1,044–1,105) 0,035
3 нед. – 6 мес. 1,098 (1,051–1,145) 0,027 1,090 (1,046–1,134) 0,029

CD44v6, %, 
моноциты

3 нед. – 3 мес. 1,101 (1,046–1,157) 0,034 1,091 (1,045–1,137) 0,036
3 мес. – 6 мес. 1,120 (1,051–1,189) 0,028 1,107 (1,045–1,168) 0,031
3 нед. – 6 мес. 1,151 (1,053–1,248) 0,021 1,137 (1,073–1,200) 0,024

Единое 
регрессионное 
уравнение

3 нед. – 3 мес. 1,261 (1,140–1,383) 0,022 –
3 мес. – 6 мес. 1,305 (1,151–1,460) 0,019 –
3 нед. – 6 мес. 1,366 (1,162–1,570) 0,017 –

Примечания: ОР – отношение рисков; 95% ДИ – 95% доверительный интервал; р – показатель уровня статистической 
достоверности отношения рисков.
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Рис. 2. ROC-кривые для разницы значений единого регрессионного уравнения (3) 
в соответствующие интервалы времени после лечения

Примечания: горизонтальная ось – специфичность; вертикальная ось – чувствительность.

Fig. 2. ROC-curves for the difference in the values of the unified regression equation (3)  
at the appropriate time intervals after treatment

В период 3 недели – 3 месяца после лечения самую высокую диагностическую 
эффективность имеет определение рецидива опухоли с помощью регрессионного 
уравнения 1 у пациентов с I–II стадиями ПКРЛ – 84,2% (табл. 5А). В интервале 3–6 ме-
сяцев она уже составляет 91,2%, а для периода 3 недели – 6 месяцев – 96,5%. Анало-
гично высокую, хотя и несколько меньшую, эффективность имеет использование у 
таких же пациентов единого регрессионного уравнения 3 – 93,0% (табл. 5В). Сопо-
ставимые цифры имеет эффективность использования уравнения 3 с такой же це-
лью у пациентов с IIIА, В стадиями ПКРЛ – 93,8% (табл. 5Г). Высокая диагностическая 
ценность определения достигается в равной степени за счет сравнительно высокой 
диагностической чувствительности и специфичности.

Использование регрессионного уравнения 3 на объединенной группе пациентов 
с ПКРЛ без разделения на стадии показывает такие же высокие результаты (табл. 5Д), 
как и использование регрессионных уравнений 1 и 2 для соответствующих групп па-
циентов по раздельности (табл. 5А и 5Б). В то же время использование уравнения 1 
для объединенной группы пациентов с ПКРЛ демонстрирует существенное более 
низкую диагностическую эффективность, по сравнению с уравнением  3 (табл.  5Е). 
То же самое, снижение эффективности использования, наблюдается, когда объеди-
ненная группа пациентов с ПКРЛ анализируется с использованием уравнения 2 неза-
висимо от временного интервала определения отобранных показателей (табл. 5Ж).

На основе коэффициентов регрессионного уравнения 3 построена номограмма, 
позволяющая графически рассчитать вероятность рецидива опухоли по разнице 
уровня показателей, измеренных через 3 недели, 3 и 6 месяцев (рис. 3). Для этого 
необходимо после получения результата измерения каждого из 6 показателей, на-
пример, через 3  недели и 3  месяца, вычислить разницу их уровня в один из трех 
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Таблица 5
Диагностическая информативность результатов расчета регрессионных уравнений  
(формулы 1–3) в различные интервалы времени после лечения пациентов с ПКРЛ 
для обнаружения рецидива опухоли
Table 5
Diagnostic informativeness of the results of calculating regression equations (formulas 1–3) at various 
time intervals after treatment of patients with SCLC to detect tumor recurrence

Сроки забора крови ПЗ ДЧ ДС ПЦПР ПЦОР AUC ДЭ
А. Регрессионное уравнение 1 для I–II стадий
3 недели и 3 месяца 0,085 83,3 84,4 58,8 95,0 0,799 84,2
3 и 6 месяцев 0,119 91,7 91,1 73,3 97,6 0,866 91,2
3 недели и 6 месяцев 0,195 100,0 95,6 85,7 100,0 0,928 96,5
Б. Регрессионное уравнение 2 для IIIA, B стадии
3 недели и 3 месяца 0,060 82,4 83,9 73,7 89,7 0,811 83,3
3 и 6 месяцев 0,132 94,1 90,3 84,2 96,6 0,892 91,7
3 недели и 6 месяцев 0,190 100,0 93,5 89,5 100,0 0,933 95,8
В. Регрессионное уравнение 3 только для I–II стадий
3 недели и 3 месяца 0,088 75,0 84,4 56,3 92,7 0,761 82,5
3 и 6 месяцев 0,126 83,3 91,1 71,4 95,3 0,832 89,5
3 недели и 6 месяцев 0,214 91,7 93,3 78,6 97,7 0,887 93,0
Г. Регрессионное уравнение 3 только для IIIA, B стадий
3 недели и 3 месяца 0,088 76,5 80,6 68,4 86,2 0,732 79,2
3 и 6 месяцев 0,126 82,4 87,1 77,8 90,0 0,816 85,4
3 недели и 6 месяцев 0,214 94,1 93,5 88,9 96,7 0,893 93,8
Д. Регрессионное уравнение 3 для I–IIIB стадий
3 недели и 3 месяца 0,088 89,7 76,3 59,1 95,1 0,752 80,0
3 и 6 месяцев 0,126 93,1 85,5 71,1 97,0 0,834 87,6
3 недели и 6 месяцев 0,214 96,6 92,1 82,4 98,6 0,891 93,3
Е. Регрессионное уравнение 1 для I–IIIB стадий
3 недели и 3 месяца 0,085 82,8 67,1 49,0 91,1 0,675 71,4
3 и 6 месяцев 0,119 86,2 69,7 52,1 93,0 0,709 74,3
3 недели и 6 месяцев 0,195 89,7 78,9 61,9 95,2 0,772 81,9
Ж. Регрессионное уравнение 2 для I–IIIB стадий
3 недели и 3 месяца 0,060 86,2 68,4 51,0 92,9 0,697 73,1
3 и 6 месяцев 0,132 89,7 71,1 54,2 94,7 0,731 76,2
3 недели и 6 месяцев 0,190 80,0 81,7 65,1 90,5 0,788 82,9

временных интервалов (3 недели – 3 месяца, 3–6 месяцев, 3 недели – 6 месяцев). По-
лученные значения надо сравнить с пограничными значениями для каждого инди-
видуального показателя: например, в период 3 недели – 3 месяца для SCC это первое 
число на соответствующей шкале данного показателя (индикатор >0,16, направлен-
ный вверх). 

Для определения вероятности развития рецидива по данным измерения того 
же показателя в период 3–6 месяцев после лечения необходимо вычислить сумму 
баллов, исходя из второго пограничного значения разницы концентраций в ука-
занный период (индикатор >0,32 на этой же шкале, направленный вниз). Третье 
(максимальное) пограничное значение SCC (>0,47) на этой же шкале используется  
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для вычисления суммы баллов для периода наблюдения 3 недели – 6 месяцев. За-
тем полученная сумма баллов по всем показателям проецируется на шкалу риска 
рецидива соответствующего временного периода наблюдения (3 последних внизу 
рисунка). Полученное значение, выраженное в доле от единицы, соответствует ве-
роятности рецидива от 0 до 100%. 

Величина конкордантного С-индекса Харрелла для созданной номограммы со-
ставила 0,891 (95% ДИ: 0,867–0,915), что свидетельствует о хорошей эффективности 
предсказания [21]. 

Рис. 3. Номограмма для определения вероятности рецидива по результатам разницы уровня 
показателей, измеренных через 3 недели, 3 и 6 месяцев после проведенного лечения
Fig. 3. A nomogram to determine the probability of recurrence based on the results of the difference  
in the level of indicators measured 3 weeks, 3 and 6 months after the treatment
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	� ОБСУЖДЕНИЕ
Несмотря на предпринимаемые усилия, у части пациентов с I–IIIB стадиями ПКРЛ 

развиваются рецидивы опухоли и большей части уже в первый год после операции. 
Чем раньше обнаруживается рецидив, тем более эффективно противораковое ле-
чение. Поэтому в настоящее время не теряет актуальности поиск эффективных кри-
териев предсказания вероятности или наличия рецидива [6–14]. Биохимические 
критерии пока не находят практического применения, поскольку они большей ча-
стью неспецифичны и не обладают достаточной чувствительностью. Однако много-
численные исследования в этом плане продолжаются, попытки обнаружить новые 
биомаркеры не иссякают.

В нашем исследовании внимание сосредоточено на шести биохимических пока-
зателях в крови: концентрации SCC и CYFRA 21-1 в сыворотке крови, доли лимфо-
цитов с рецепторами CXCR1 и CXCR2 в общей популяции лимфоцитов и доли моно-
цитов с рецепторами CXCR2 и CD44v6 в общей популяции моноцитов. Ранее была 
доказана их перспективность для диагностики и прогнозирования безрецидивной 
выживаемости на основании оценки дооперационного уровня, как и преимущество 
использования комбинированной модели, включавшей эти параметры [15–17].

В ходе отслеживания динамики изменения определяемых показателей в течение 
1 года после проведенного лечения внимание привлекли несколько тенденций. Пер-
вая заключается в том, что в течение 3 недель после оперативной резекции опухоли 
значения всех показателей у всех пациентов снизились до величин, соизмеримых 
с ПЗ. Однако у части пациентов амплитуда снижения не достигла ПЗ, то есть осталась 
выше этой величины. У большинства таких пациентов (75,8%) в дальнейшем, в тече-
ние года наблюдения, развились рецидивы опухоли. 

Другие исследователи также наблюдали снижение в крови концентрации CYFRA 
21-1, карциноэмбрионального антигена (CEA), которое, однако, было выражено в 
неодинаковой степени. У  части пациентов она снижалась по сравнению с уров-
нем до начала лечения, но не достигала пороговых значений [7–9]. В этих иссле-
дованиях у пациентов были ранние стадии ПКРЛ. Поэтому им проводилось толь-
ко хирургическое лечение, и феномен резкого снижения уровня вышеназванных 
показателей после операции по сравнению с периодом до операции обусловлен 
резекцией опухолевой ткани. В нашем исследовании пациентам, помимо хирурги-
ческого лечения, проводилась неадъювантная и адъювантная терапия, направлен-
ная также на уничтожение опухолевых клеток, соответственно, на сокращение их 
метаболитов.

Следующая тенденция заключалась в нарастании (после снижения) уров-
ня измеряемых показателей у части пациентов. У  большинства из них (89,7%) в 
дальнейшем развился рецидив. Другие исследователи ранее также отметили, 
что концентрация CYFRA 21-1 и CEA в сыворотке крови пациентов с НМРЛ и уда-
ленной опухолью часто после снижения в дальнейшем увеличивается. Причем 
подобная динамика имеет связь с развитием рецидива [12–14]. Опираясь на эти 
данные, исследователи пришли к выводу, что мониторинг концентрации CEA 
в сыворотке крови пациентов с НМРЛ позволяет предсказывать рецидив с чув-
ствительностью 74,7% и специфичностью 69,8%  [12]. Сопоставимые результаты 
были получены для CYFRA 21-1, когда чувствительность и специфичность измере-
ния уровня этого маркера в качестве ответа на лечение составили 79,1% и 60,6%  
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соответственно [13]. Причем, согласно результатам еще одного исследования, из 
пяти сывороточных опухолевых маркеров: CYFRA 21-1, карциноэмбрионального 
антигена (CEA), нейрон-специфической енолазы (NSE), углеводного антигена (CA) 
125 и CA 19-9 – только CYFRA 21-1 наиболее чувствителен для прогнозирования 
ответа на химиотерапию, и подъем его уровня после первоначального снижения 
коррелирует с высокой вероятностью развития рецидива опухоли [14]. Еще в од-
ной работе сообщается о наблюдавшемся увеличении концентрации CYFRA 21-1 в 
сыворотке крови пациентов с ПКРЛ, у которых в течение 1 года развился рецидив 
опухоли [20, 21]. 

Полученные данные в ходе нашего исследования были использованы для рас-
чета разницы уровня определяемых показателей в фиксированных временных 
интервалах 3 недели – 3 месяца, 3–6 месяцев и 3 недели – 6 месяцев. Данный при-
ем наглядно продемонстрировал прирост значений показателей, который уве-
личивался во времени наблюдения, и характерен он был только для пациентов с 
диагностированным рецидивом. Результаты анализа пропорциональных рисков 
Кокса показали существенную связь прироста уровня анализируемых показате-
лей в каждом из временных интервалов с развитием рецидивов после проведен-
ного лечения. Поэтому именно прирост во времени был вовлечен в оценку диа-
гностической ценности исследуемых показателей для обнаружения рецидива у 
пациента. 

Послеоперационный уровень антигена SCC использовался для контроля эффек-
тивности лечения при плоскоклеточном раке легкого [20]. Показано, что его повы-
шенный уровень после проведенного лечения связан с более низкой общей выжи-
ваемостью пациентов. В литературе есть много примеров, когда повышенный после-
операционный уровень SCC может служить прогностическим маркером рецидива 
при раковых опухолях другой локализации: плоскоклеточной карциноме полости 
рта [21], плоскоклеточном раке шейки матки [22], плоскоклеточном раке головы и 
шеи [23].

Исследований, посвященных использованию рецепторов цитокинов и адгезион-
ного рецептора CD44v6 в клетках крови, ранее не проводилось. Однако известно 
повышение их уровня в тканях микроокружения опухоли [24–29]. Ранее нами про-
демонстрировано, что указанные рецепторы имеют диагностическое и прогности-
ческое значение при ПКРЛ [15–17]. Приведенные в настоящей работе данные иллю-
стрируют применимость указанных выше показателей крови для контроля эффек-
тивности лечения пациентов с ПКРЛ.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Показатели, вошедшие в комбинированные диагностические модели раздель-

но для I–II и III стадий ПКРЛ, в дальнейшем были объединены в одно регрессионное 
уравнение, позволяющее оценить вероятность развития или наличия рецидива у 
пациентов с ПКРЛ I–IIIВ стадий. Созданное объединенное уравнение продемонстри-
ровало высокие цифры чувствительности и специфичности как на объединенной 
группе пациентов с ПКРЛ (табл. 5Д), так и отдельно у пациентов с I–II и с III стадиями 
заболевания (табл. 5В, Г). Характерно, что регрессионные уравнения 1 и 2 в объеди-
ненной группе показали сравнительно невысокую диагностическую эффективность 
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их использования для распознавания рецидива (табл. 5Е, Ж), особенно в ранний пе-
риод после окончания лечения (3 недели – 3 месяца).

Для практического применения комплекса симптомов или показателей на прак-
тике широко используется хорошо известный прием построения номограммы гра-
фическим методом [18, 19]. Следует отметить, создание номограмм для прогноза 
общей выживаемости у пациентов с ПКРЛ ранее проводилось [30, 31], а в качестве 
предикторов были использованы или только клинические признаки опухоли [30], 
или в комбинации с длинными некодирующими РНК [31]. Номограмма, построенная 
нами на базе объединенного регрессионного уравнения показателей рецепторов 
клеток крови и сывороточных онкомаркеров, позволяет легко и быстро определить 
вероятность развития рецидива для каждого пациента в отдельности. Это делает ее 
удобным инструментом в работе врача-онколога. 
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Комбинированные и мультивисцеральные резекции играют ключевую роль в 
успешном лечении злокачественных опухолей, расположенных в забрюшинном 
пространстве. Эти хирургические методики позволяют хирургам расширить рамки 
оперативного вмешательства и обеспечить более радикальное удаление опухоли. 
Радикальность резекции оказывает прямое влияние на прогноз заболевания и вы-
живаемость пациентов. Несмотря на их сложность, комбинированные и мультивис-
церальные резекции обеспечивают значительные преимущества в борьбе со зло-
качественными опухолями, такие как увеличение шансов на полное излечение или 
значительное продление жизни пациентов. Дальнейшие исследования и развитие 
хирургических техник в этой области могут существенно улучшить результаты лече-
ния и качество жизни пациентов с забрюшинными опухолями.
Ключевые слова: опухоль забрюшинного пространства, рецидив, тактика ведения, 
исследование, комбинированная резекция, мультивисцеральная резекция
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	� ВВЕДЕНИЕ
Лечение злокачественных опухолей, расположенных в забрюшинном простран-

стве, представляет собой сложную медицинскую задачу, требующую комплексного 
подхода и инновационных хирургических методик [1, 2]. Среди различных хирурги-
ческих вмешательств комбинированные и мультивисцеральные резекции выделя-
ются как эффективные стратегии в борьбе с данным видом опухолей.

Комбинированные резекции предполагают одновременное удаление несколь-
ких органов или тканей, включая кишечник, желудок, печень, поджелудочную же-
лезу, селезенку и другие структуры, пораженные опухолью. Эта методика позволяет 
хирургам расширить рамки оперативного вмешательства и повысить радикальность 
удаления опухоли, что существенно влияет на прогноз заболевания [3, 4].

Мультивисцеральные резекции являются частью комбинированных процедур и 
включают в себя удаление нескольких органов, принадлежащих к различным систе-
мам организма. Эти операции могут быть сложными и требуют высокой квалифи-
кации хирургов, но они предоставляют возможность более радикального удаления 
опухоли и повышают шансы на полное излечение или продление жизни пациента.
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Combined and multivisceral resections play a pivotal role in the successful treatment 
of malignant tumors located in the retroperitoneal space. These surgical techniques 
enable surgeons to expand the boundaries of operative intervention and ensure more 
radical tumor removal. The radicality of resection directly influences the prognosis of the 
disease and the survival of patients. Despite their complexity, combined and multivisceral 
resections provide significant benefits in the fight against malignant tumors, such as 
increasing the chances of complete cure or significant extension of patients’ lives. Further 
research and development of surgical techniques in this field can significantly improve 
treatment outcomes and the quality of life of patients with retroperitoneal tumors.
Keywords: retroperitoneal tumor, recurrence, management strategy, study, combined 
resection, multivisceral resection
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	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Анализ значимости комбинированных и мультивисцеральных резекций в лече-

нии злокачественных опухолей в забрюшинном пространстве. 

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование базируется на анализе 38 клинических случаев, где удаление опу-

холи в забрюшинном пространстве проводилось параллельно с удалением или ре-
зекцией смежных органов в период с 2020 по 2023 г. в отделении торакоабдоминаль-
ной хирургии Самаркандского филиала республиканского специализированного на-
учно-практического центра онкологии и радиологии. Распределение пациентов по 
полу показывает равную частоту возникновения злокачественных неорганных опу-
холей у мужчин и женщин (20 и 18 случаев соответственно). Большинство пациентов 
(82,9%) были в возрасте от 19 до 59 лет, находились в трудоспособном возрасте.

Все пациенты были подвергнуты стандартному обследованию, включающему 
УЗД с доплеровским картированием, КТ брюшной полости, экскреторную урогра-
фию, ирригоскопию и морфологическую верификацию. При обнаружении инвазии 
опухоли в крупные сосуды производилась МСКТ в сосудистом режиме. Полученная 
информация использовалась для определения резектабельности опухоли и плани-
рования операции, включая оперативный доступ, предполагаемый объем и вероят-
ные осложнения.

Морфологическое изучение опухолей показало их разнообразие: в основном 
преобладали новообразования мезодермального происхождения, такие как фи-
бросаркома (15 случаев), липосаркома (8 случаев), рабдомиосаркома (5 случаев), 
лимфангиосаркома (2 случая), ангиосаркома (3 случая), миксосаркома (1 случай) и 
опухоли нейрогенной природы (4 случая).

 У всех пациентов операционное вмешательство было комбинированным, с уда-
лением или резекцией дополнительных органов у 38 пациентов (всего 72 органа): 
1 орган у 18 пациентов (51,3%), 2 органа у 9 (27,6%), 3 органа у 5 (13,1%) и 4 или бо-
лее органов у 3 (7,8%). Наиболее часто удалялись почки, селезенка, различные части 
ЖКТ, поджелудочная железа и мочеточник. Резекция магистральных сосудов с по-
следующим протезированием была выполнена у 3 пациентов, а резекция мочеточ-
ника с пластикой и восстановлением пути мочевыделения – у 2 пациентов.

 Комбинированные и мультивисцеральные резекции при неорганных опухолях 
забрюшинного пространства представляют собой сложные хирургические проце-
дуры, которые часто сопровождаются различными осложнениями. Наиболее рас-
пространенными осложнениями являются значительные кровотечения из области 
опухоли и повреждения крупных кровеносных сосудов, вызванные изменениями в 
топографии и структуре сосудов вследствие роста опухоли. Управление кровотече-
нием включает дренирование и тщательную тампонаду области опухоли, а контроль 
за кровопотерей осуществляется с помощью дренажных систем.    

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Общие осложнения затронули 23,6% пациентов (9 человек). Из них 6 человек 

(15,7%) столкнулись с осложнениями во время операции, а у 3 пациентов (7,9%)  
осложнения возникли после операции. Интраоперационные осложнения включали 
диффузное кровотечение из ложа опухоли у 3 пациентов, массивное кровотечение 
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из-за повреждения крупных сосудов у 1 пациента, повреждение кишечника в 1 слу-
чае, а также 1 травму селезенки. В послеоперационном периоде осложнения, пря-
мо связанные с операцией, включали кровотечение из ложа удаленной опухоли у 
1 пациента, паралитическую кишечную непроходимость у 2 пациентов, панкреатит  
у 1 пациента, тромбоэмболию у 1 пациента и ДВС-синдром у 1 пациента. Одна паци-
ентка (1,3%) скончалась во время операции из-за осложнений в виде продолжаю-
щегося кровотечения и ДВС-синдрома. В послеоперационном периоде умерли еще  
2 пациента: один от тромбоэмболии, другой от инфаркта миокарда.

Смертность после комбинированных и мультивисцеральных резекций составила 
3,9%, а продолжительность безрецидивного периода в течение 1 и 3 лет после таких 
операций – 52,6% и 5,7% соответственно. Что касается выживаемости пациентов че-
рез 3 и 5 лет после радикальных хирургических вмешательств, она составила 46,1  
и 3,7% и 13,1 и 5,3% соответственно.

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Вопрос о необходимости повторного оперативного вмешательства при возник-

новении рецидива неорганных забрюшинных опухолей рассматривается индивиду-
ально, особенно в зависимости от временных рамок после первого хирургическо-
го вмешательства. Неблагоприятные прогнозы наблюдаются при возникновении 
рецидива в течение первого года после операции. Существует предположение о 
возможности быстрого рецидивирования вследствие механической травмы опухо-
левого узла во время операции, но опыт показывает, что длительные наблюдения 
за пациентами не всегда подтверждают эту теорию [5, 6]. В случае больших разме-
ров опухолей без метастазирования часто решается проведение операции; при на-
личии сочетанных патологий команда хирургов разных специальностей объединя-
ется для выполнения комбинированного хирургического вмешательства. Резекция 
и замещение дефектов крупных магистральных сосудов, а также восстановление 
мочеточника являются важными процедурами в расширенных операциях. Они на-
правлены на сохранение как анатомической, так и функциональной целостности 
соответствующих органов. Современные хирургические технологии предоставляют 
значительные преимущества в восстановлении здоровья, сокращении осложнений, 
уменьшении инвалидности и улучшении долгосрочной выживаемости и качества 
жизни пациентов [7]. Выполнение таких операций в специализированных клиниках, 
где имеется готовность хирургических и реанимационно-анестезиологических бри-
гад к выполнению сложных вмешательств, существенно снижает риск возникнове-
ния осложнений.  

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Комбинированные и мультивисцеральные резекции играют ключевую роль в 

лечении злокачественных опухолей, расположенных в забрюшинном простран-
стве. Эти хирургические методики позволяют расширить рамки оперативного вме-
шательства и обеспечить более радикальное удаление опухоли. Радикальность ре-
зекции имеет прямое влияние на прогноз заболевания и выживаемость пациентов. 
Несмотря на сложность операций, комбинированные и мультивисцеральные ре-
зекции обеспечивают значительные преимущества, такие как увеличение шансов 
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на полное излечение или значительное продление жизни пациентов. Дальнейшие  
исследования и развитие хирургических техник в этой области могут существенно 
улучшить результаты лечения и качество жизни пациентов с опухолями в забрюшин-
ном пространстве.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Цель. Провести эпидемиологический анализ ситуации по раку легкого (РЛ) в Гомель-
ской области за период 2017–2022 гг.
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ статистических дан-
ных организационно-методического отделения с группой канцер-регистра учреж-
дения «Гомельский областной клинический онкологический диспансер» по чис-
лу заболевших и умерших лиц с диагнозом РЛ (код по МКБ-10 C33–С34) за период  
с 2017 по 2022 г. Анализу были подвергнуты интенсивные показатели заболевае-
мости и смертности от РЛ на 100 тыс. населения, а также расчетные коэффициенты 
смертность/заболеваемость, проценты выживаемости, доли впервые выявленных 
случаев РЛ в рамках профилактических медицинских осмотров, индексы накопле-
ния контингентов, индексы подобия, экстенсивные показатели распределения па-
циентов с РЛ по стадиям онкопроцесса и показатели запущенности от РЛ. С целью 
определения пределов случайных колебаний относительных величин дополнитель-
но рассчитывалась средняя ошибка показателя. Сравнение проводилось с помощью 
темпа прироста и показателя наглядности.
Для установления статистически значимых различий показателей применялся 
t-критерий Стьюдента. Зависимость между уровнем заболеваемости и смертности 
от РЛ в динамике анализируемых лет оценивалась методом Пирсона. Оценка ста-
тистической значимости коэффициента корреляции осуществлялась по таблицам  
Л.С. Каминского. Различия сравниваемых показателей признавались статистически 
значимыми при уровне значимости р≤0,05.
Результаты. За период 2017–2022 гг. установлены рост заболеваемости и сниже-
ние смертности населения Гомельской области от РЛ, которые не являются стати-
стически значимыми. По сравнению с 2021 г., в 2022 г. показатели заболеваемости 
и смертности от РЛ увеличились, однако статистически значимый рост наблюдался 
только у показателя заболеваемости. Между заболеваемостью и смертностью от РЛ 
в Гомельской области установлена слабая прямая статистически незначимая корре-
ляционная связь.
В динамике наблюдается увеличение доли впервые выявленных случаев РЛ в рамках 
профилактических мероприятий. При этом вероятность умереть от РЛ уменьшилась, 
что в свою очередь сказалось на накапливаемости лиц, состоящих на диспансерном 
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учете по поводу РЛ. Так, с 2017 г. индекс накопления контингентов пациентов с РЛ в 
Гомельской области увеличился на 10%.
За анализируемый период наблюдался статистически незначимый рост показателя 
запущенности от РЛ. При этом минимальный уровень этого показателя наблюдался в 
2020 г., что, вероятно, связано с более частым рентгенографическим исследованием 
органов грудной клетки во время пандемии COVID-19 и, как следствие, диагностикой 
РЛ на более ранних стадиях.
Положительная динамика коэффициента смертности/заболеваемости свидетель-
ствует об улучшении исходов лечения РЛ в Гомельской области, что в определенной 
степени обусловлено достигнутыми успехами в своевременной диагностике и лече-
нии данной патологии.
Заключение. Для улучшения эпидемиологической ситуации по РЛ основной акцент 
должен быть сделан на проведении профилактических мероприятий: распростра-
нении доступной для населения информации о факторах риска (прежде всего ку-
рения), скрининге и способах ранней диагностики РЛ, осуществлении мероприятий 
по своевременной госпитализации пациентов в специализированные организации 
здравоохранения, широкое использование сети отделений реабилитации, доступ-
ных для жителей нашего региона.
Ключевые слова: рак легкого, эпидемиологический анализ, динамика, заболевае-
мость, смертность, выживаемость, запущенность, Гомельская область
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Purpose. Conduct an epidemiological analysis of the lung cancer (LC) situation in the 
Gomel region for the period 2017–2022.
Materials and methods. A retrospective analysis of statistical data of the organizational 
and methodological department with the group of the cancer registry of the Gomel 
Regional Clinical Oncological Dispensary was carried out on the number of sick and 
deceased persons diagnosed with LC (ICD–10 code: C33–C34) for the period from 2017 
to 2022. Intensive indicators of morbidity and mortality from LC per 100 thousand of the 
population were analyzed, as well as calculated mortality/morbidity coefficients, survival 
rates, the proportion of newly diagnosed cases of LC during preventive medical checkups, 
contingent accumulation indices, similarity indices, extensive indicators of the distribution 
of patients with LC by stages of the cancer process and indicators of neglect from LC.  
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	� ВВЕДЕНИЕ
Рак легкого (РЛ) является одной из важнейших медицинских и социально-эколо-

гических проблем, поскольку заболеваемость и смертность от этого злокачествен-
ного новообразования неуклонно растут в большинстве развитых стран мира [1, 2].

В Республике Беларусь РЛ занимает первое место как в общей структуре онко-
логических заболеваний, так и среди злокачественных новообразований у мужчин. 
Ежегодно в Беларуси регистрируется более 4000 вновь выявленных случаев РЛ. Пя-
тилетняя выживаемость этих пациентов не превышает 10–15%, а при мелкоклеточ-
ном раке этот показатель составляет лишь 1–3% [3–5]. 

In order to determine the limits of random fluctuations of relative values, the average 
error of the indicator was additionally calculated. The comparison was carried out using 
the growth rate and the visibility indicator.
To establish statistically significant differences between the compared indicators, 
Student’s t–test was calculated. The relationship between the incidence and mortality 
from LC in the dynamics of the analyzed years was estimated by the Pearson method. 
The statistical significance of the correlation coefficient was assessed according to  
L.S. Kaminsky’s tables. Differences in the compared indicators were recognized as 
statistically significant at a significance level of p≤0.05.
Results. For the period 2017–2022, the increase in morbidity and a decrease in mortality 
of the population of the Gomel region from LC was established, which are not statistically 
significant. Compared with 2021, the incidence and mortality rates from LC increased 
in 2022, but only the incidence rate showed a statistically significant increase. There is 
a weak direct statistically insignificant correlation between the incidence and mortality 
from LC in the Gomel region.
In dynamics, there is an increase in the proportion of newly detected cases of LC within 
the framework of preventive measures. At the same time, the probability of dying from 
LC decreased, which, in turn, affected the accumulation of persons registered at the 
dispensary for LC. Thus, since 2017, the index of accumulation of patients with LC in the 
Gomel region has increased by 10%.
For the analyzed period, there was a statistically insignificant increase in the indicator 
of neglect from LC. At the same time, the minimum level of this indicator was observed 
in 2020, which is probably due to more frequent X-ray examination of the chest organs 
during the COVID-19 pandemic and, as a result, diagnosis of LC at earlier stages.
The positive dynamics of the mortality/morbidity ratio indicates an improvement in 
the outcomes of LC treatment in the Gomel region, which is to some extent due to the 
successes achieved in the timely diagnosis and treatment of this pathology.
Conclusions. To improve the epidemiological situation of LC, the main focus should 
be on preventive measures: dissemination of information available to the public about 
risk factors (primarily smoking), screening and methods for early diagnosis of LC, the 
implementation of measures for the timely hospitalization of patients in specialized 
healthcare organizations, the widespread use of a network of rehabilitation departments 
available to residents of our region.
Keywords: lung cancer, epidemiological analysis, dynamics, morbidity, mortality, survival, 
neglect, Gomel region
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В Гомельской области в период с 2010 по 2019 г. отмечалась тенденция к росту 
заболеваемости РЛ у женщин и спаду у мужчин, однако смертность у представите-
лей обоих полов неуклонно растет [6]. Это прежде всего связано с неблагоприятной 
экологической и санитарно-эпидемиологической обстановкой, связанной с воздей-
ствием вредных производственных факторов, загрязнением атмосферного воздуха 
и широким распространением курения [7].

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Провести эпидемиологический анализ ситуации по РЛ в Гомельской области за 

период 2017–2022 гг.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведен ретроспективный анализ статистических данных организационно- 

методического отделения с группой канцер-регистра учреждения «Гомельский об-
ластной клинический онкологический диспансер» по числу заболевших и умерших 
лиц с диагнозом РЛ (код по МКБ-10 C33–С34) за период с 2017 по 2022 г. Анализу 
были подвергнуты интенсивные показатели заболеваемости и смертности от РЛ на 
100 тыс. населения. Интенсивные показатели заболеваемости и смертности от РЛ от-
ражают частоту изучаемых явлений в популяции, но не позволяют соотнести сами 
явления между собой, в связи с чем при оценке исходов РЛ нами дополнительно рас-
считывался коэффициент смертности/заболеваемости, который отражает вероят-
ность умереть при РЛ, то есть является индикатором «тяжести» заболевания [8]. Чем 
ближе его значение к единице, тем хуже прогноз. На основании такого соотношения 
выделяют локализации с хорошим прогнозом (соотношение составляет 0,3 и менее), 
с относительно хорошим прогнозом (от 0,3 до 0,5) и с плохим прогнозом (более 0,5) 
[9]. Если из 100 вычесть значение коэффициента в процентах, то получаем процент 
выживаемости при РЛ.

Ввиду того, что при РЛ контингенты пациентов накапливаются, а пациенты, во 
многом благодаря ранней диагностике и качеству лечения, не умирают в первый 
год с момента постановки диагноза, интерес представляет относительная интен-
сивность смертности по отношению к общей заболеваемости или отношение числа 
умерших к общему числу пациентов (индекс подобия) [8]. Расчет проводился следу-
ющим образом: общее число умерших от РЛ за отчетный год делили на численность 
контингента пациентов с РЛ на начало года. Затем полученную величину умножали 
на 100, чтобы определить процент умерших из числа лиц, состоящих под диспансер-
ным наблюдением.

Об изменении результативности работы онкологической службы в Гомельской 
области можно судить и по индексу накопления контингентов. Для вычисления по-
следнего численность контингентов пациентов с РЛ делили на число впервые заре-
гистрированных случаев РЛ в отчетном году. Показатель запущенности определялся 
как процентное отношение числа первично выявленных пациентов с IV стадией РЛ к 
общему числу первично выявленных пациентов с РЛ.

С целью определения пределов случайных колебаний относительных величин 
дополнительно рассчитывалась средняя ошибка показателя. Сравнение проводи-
лось с помощью темпа прироста и показателя наглядности.
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Для установления статистически значимых различий показателей применялся 
t-критерий Стьюдента. Зависимость между уровнем заболеваемости и смертности 
от РЛ в динамике анализируемых лет оценивалась методом Пирсона. Оценка ста-
тистической значимости коэффициента корреляции осуществлялась по таблицам  
Л.С. Каминского [10]. Различия сравниваемых показателей признавались статистиче-
ски значимыми при уровне значимости р≤0,05.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Заболеваемость РЛ населения Гомельской области за 2017–2022 гг. претерпела 

некоторые изменения (рис. 1).
За анализируемый период отмечен статистически незначимый рост показателя 

заболеваемости РЛ на 2,37% (с 50,6±1,89 в 2017 г. до 51,8±1,95 в 2022 г. на 100 тыс. на-
селения Гомельской области) (t=0,44; p>0,05). По сравнению с 2021 г., в 2022 г. показа-
тель заболеваемости РЛ статистически значимо увеличился и составил 51,8±1,95о/оооо 
(2021 г. – 44,1±17,9о/оооо, темп прироста составил 17,46%) (t=2,91, p<0,01).

Минимальное значение показателя заболеваемости РЛ населения Гомель-
ской области зарегистрировано в 2020 г. (43,0±1,79о/оооо), максимальное – в 2018 г. 
(52,7±1,93о/оооо). Размах значений показателей заболеваемости РЛ составил 9,7о/оооо. 
Период времени между крайними максимальными и минимальными значениями 
показателя заболеваемости РЛ составил 2 года (2018–2020 гг.).

Динамика показателей смертности населения Гомельской области от РЛ за 2017–
2022 гг. представлена на рис. 2.

Рис. 1. Динамика заболеваемости РЛ на 100 тыс. населения Гомельской области (2017–2022 гг.)
Fig. 1. Trends in the morbidity from LC per 100 thousand population of the Gomel region (2017–2022)
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Рис. 2. Динамика смертности от РЛ на 100 тыс. населения Гомельской области (2017–2022 гг.)
Fig. 2. Trends in the mortality from LC per 100 thousand population of the Gomel region (2017–2022)

За анализируемый период показатель смертности от РЛ статистически незначи-
мо снизился на 11,01% с 34,5±1,56 в 2017 г. до 30,7±1,5 в 2022 г. на 100 тыс. насе-
ления Гомельской области (t=0,81; p>0,05). По сравнению с 2021 г., в 2022 г. показа-
тель смертности от РЛ статистически незначимо увеличился и составил 30,7±1,5о/оооо 
(2021 г. – 30,0±1,48о/оооо, темп прироста составил 2,33%) (t=0,16; p>0,05). 

Минимальное значение показателя смертности от РЛ населения Гомельской 
области зарегистрировано в 2021 г. (30,0±1,48о/оооо), максимальное – в 2019 г.  
(39,4±1,67о/оооо). Размах значений показателей смертности от РЛ составил 9,4о/оооо.  
Период времени между крайними максимальными и минимальными значениями 
показателя смертности от РЛ также составил 2 года (2019–2021 гг.).

В табл. 1 приведены данные о динамике коэффициента смертности/заболеваемо-
сти и выживаемости при РЛ, которые являются свидетельством улучшения исходов 

Таблица 1
Динамика коэффициента смертности/заболеваемости и выживаемости при РЛ в Гомельской 
области в 2017–2022 гг.
Table 1
Trends in the mortality/morbidity coefficients and LC survival rates in the Gomel region for 2017–2022

Год Коэффициент смертность/заболеваемость Процент выживаемости при РЛ
2017 0,68 32%
2018 0,63 37%
2019 0,80 20%
2020 0,76 24%
2021 0,68 32%
2022 0,59 41%
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лечения РЛ в Гомельской области, что обусловлено своевременным выявлением РЛ 
в результате проведения целевых медицинских осмотров и большей информативно-
стью используемых диагностических методов, а также улучшением качества лечения 
пациентов.

За рассматриваемый период коэффициент смертность/заболеваемость в целом 
по области уменьшился на 13,24% с 0,68 в 2017 г. до 0,59 в 2022 г., то есть в 1,15 раза 
уменьшилась вероятность умереть при РЛ. При этом выживаемость данной катего-
рии пациентов увеличилась в 1,3 раза.

С помощью корреляционного анализа Пирсона выявлена слабая статистически 
незначимая положительная связь между уровнями заболеваемости и смертности от 
РЛ в Гомельской области в динамике анализируемых лет (r=0,23; p>0,05).

В среднем по Гомельской области в 2017 г. умерло 23,63% общей численности 
контингента пациентов с РЛ, в 2018 г. – 21,78%, в 2019 г. – 25,74%, в 2020 г. – 22,01%, 
2021 г. – 19,95%, в 2022 г. – 19,73%. Диапазон колебаний вероятности умереть от РЛ 
составлял от 19,73% в 2022 г. до 25,74% в 2019 г. Таким образом, вероятность уме-
реть от РЛ уменьшилась за период с 2017 по 2022 г. на 16,5%, что подтверждает факт 
улучшения деятельности системы здравоохранения и онкологической службы в 
частности. 

Индекс накопления контингентов пациентов с РЛ в Гомельской области представ-
лен в табл. 2.

Полученные данные свидетельствуют, что снижение вероятности умереть у паци-
ентов с РЛ сказалось на накапливаемости лиц, состоящих на диспансерном учете по 
поводу РЛ. С 2017 г. индекс накопления контингентов пациентов с РЛ в Гомельской 
области увеличился с 3,0 до 3,3, то есть на 10%.

Динамика доли впервые выявленных случаев РЛ в рамках профилактических 
медицинских осмотров от общего числа впервые выявленных заболеваний данной 
группы в Гомельской области за период с 2017 по 2022 г. представлена на рис. 3.

За анализируемый период статистически незначимо увеличилась доля случаев 
РЛ, выявленных впервые в рамках профилактических мероприятий, на 23,42% –  
с 66,6±1,81% в 2017 г. до 82,2±1,44% в 2022 г. (t=0,83; p>0,05). По сравнению с 2021 г.,  
в 2022 г. данный показатель статистически незначимо снизился и составил 82,2±1,44% 
(2021 г. – 97,8±0,68%, темп убыли составил 15,95%) (t=0,62, p>0,05).

Таблица 2
Динамика индекса накопления контингентов пациентов с РЛ в Гомельской области в 2017–2022 гг.
Table 2
Trends in the contingent accumulation indices of patients with LC in the Gomel region for 2017–2022

Год Накопленный  
контингент

Число первично  
заболевших

Индекс накопления  
контингентов

2017 2078 699 3,0
2018 2149 741 2,9
2019 2164 679 3,2
2020 2104 548 3,8
2021 2080 565 3,7
2022 2149 644 3,3
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Рис. 3. Динамика доли впервые выявленных случаев РЛ в рамках профилактических 
медицинских осмотров определенных групп взрослого населения от общего числа впервые 
выявленных заболеваний данной группы в Гомельской области за период 2017–2022 гг.
Fig. 3. Trends in the proportion of newly diagnosed cases of LC during preventive medical checkups  
for certain groups of the adult population out of the overall number of newly diagnosed cases of LC  
in the Gomel region for 2017–2022

Минимальное значение доли впервые выявленных случаев РЛ в рамках профи-
лактических медицинских осмотров в Гомельской области зарегистрировано в 2017 г.  
(66,6±1,81%), максимальное – в 2021 г. (97,8±0,68%). Размах значений данных пока-
зателей составил 31,2%. Период времени между крайними максимальными и мини-
мальными значениями доли случаев РЛ, выявленных впервые в рамках профилакти-
ческих медицинских осмотров, составил 4 года (2017–2021 гг.).

Рис. 4. Распределение пациентов с РЛ по стадиям онкопроцесса в Гомельской области за период 
2017–2022 гг.
Fig. 4. An allotment of patients with LC according to the stages of the oncological process in the Gomel 
region for 2017–2022
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Распределение пациентов с РЛ по стадиям онкопроцесса в Гомельской области в 
динамике анализируемых лет представлено на рис. 4.

За анализируемый период статистически незначимо увеличился показатель 
запущенности от РЛ на 4,6% (с 28,3±1,68% в 2017 г. до 29,6±1,71% в 2022 г.) (t=0,22; 
p>0,05). По сравнению с 2021 г., в 2022 г. показатель запущенности от РЛ статисти-
чески незначимо увеличился на 4,2% и составил 29,6±1,71% (2021 г. – 28,4±1,83%) 
(t=0,19; p>0,05). Следует отметить, что в 2020 г. показатель запущенности от РЛ был 
минимальным (24,4±0,036%), что, вероятно, связано с более частым рентгенографи-
ческим исследованием органов грудной клетки во время пандемии COVID-19 и, как 
следствие, параллельной диагностикой РЛ на более ранних стадиях.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
За период 2017–2022 гг. установлены рост заболеваемости и снижение смерт-

ности населения Гомельской области от РЛ, которые не являются статистически 
значимыми. По сравнению с 2021 г., в 2022 г. показатели заболеваемости и смерт-
ности от РЛ увеличились, однако статистически значимый рост наблюдался только 
у показателя заболеваемости. Между заболеваемостью и смертностью от РЛ в Го-
мельской области установлена слабая прямая статистически незначимая корреля-
ционная связь.

В динамике наблюдается увеличение доли впервые выявленных случаев РЛ 
в рамках профилактических мероприятий. При этом вероятность умереть от РЛ 
уменьшилась, что в свою очередь сказалось на накапливаемости лиц, состоящих на 
диспансерном учете по поводу РЛ. Так, с 2017 г. индекс накопления контингентов па-
циентов с РЛ в Гомельской области увеличился на 10%.

За анализируемый период наблюдался статистически незначимый рост показа-
теля запущенности от РЛ. При этом минимальный уровень этого показателя наблю-
дался в 2020 г., что, вероятно, связано с более частым рентгенографическим иссле-
дованием органов грудной клетки во время пандемии COVID-19 и, как следствие, 
диагностикой РЛ на более ранних стадиях.

Положительная динамика коэффициента смертность/заболеваемость свидетель-
ствует об улучшении исходов лечения РЛ в Гомельской области, что в определенной 
степени обусловлено достигнутыми успехами в своевременной диагностике и лече-
нии данной патологии.

Для улучшения эпидемиологической ситуации по РЛ основной акцент должен 
быть сделан на проведении профилактических мероприятий: распространении 
доступной для населения информации о факторах риска (прежде всего курения), 
скрининге и способах ранней диагностики РЛ, осуществлении мероприятий по свое-
временной госпитализации пациентов в специализированные организации здраво-
охранения, широком использовании сети отделений реабилитации, доступных для 
жителей нашего региона.

_________________________________________________________________________________________________
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

По всему миру среди женского населения рак молочной железы занимает первое 
место. Последние десятилетия отмечается неуклонный рост заболеваемости раком 
молочной железы как по численности пациентов, так и по выявлению в более ран-
нем возрасте. Изучение степени патоморфоза является существенным показателем 
для оценки эффективности лекарственной терапии и одним из важных факторов 
прогноза у пациентов с раком молочной железы. В основу исследования положен 
ретроспективный анализ 106 пациентов с раком молочной железы, получающих ле-
чение в Самаркандском филиале Республиканского специализированного научно-
практического медицинского центра онкологии и радиологии с 2015 г. по настоящее 
время. Для определения прогноза заболевания и тактики лечения пациентов, стра-
дающих раком молочной железы, используются панели клинических, морфологиче-
ских и молекулярно-генетических параметров, характеризующих состояние первич-
ного опухолевого узла. Наиболее перспективным подходом считается определение 
молекулярно-биологического подтипа рака молочной железы. 
Ключевые слова: лекарственный патоморфоз, молекулярно-генетический, прото-
ковый рак, рак молочной железы
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	� ВВЕДЕНИЕ
В структуре онкологической заболеваемости среди женского населения как в 

мире, так и в Республике Узбекистан рак молочной железы (РМЖ) занимает первое 
место. Последние десятилетия отмечается неуклонный рост рака молочной желе-
зы как по численности пациентов, так и по выявлению в более в раннем возрасте  
[2, 4, 9].

Изучение патоморфологических, иммуногистохимических изменений при раке 
молочной железы в последнее время является актуальным и обязательным [5, 9]. 

Для оценки эффективности лекарственной терапии изучение степени патомор-
фоза является существенным показателем, так как полная морфологическая регрес-
сия опухоли после неоадъювантного лекарственного лечения является одним из 
важных факторов прогноза у пациентов с раком молочной железы. По литературным 
данным, достоверно доказано, что при достижении полного лечебного патоморфоза 
в опухоли и лимфатических узлах значительно увеличиваются показатели общей и 
безрецидивной выживаемости и снижается риск смерти [2, 3].
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Breast cancer ranks first among women worldwide. The last decade has seen a steady 
increase in breast cancer, both in the number of patients and in detection at an earlier 
age. Studying the degree of pathomorphosis is an essential indicator for assessing the 
effectiveness of drug therapy and one of the important prognosis factors in patients with 
breast cancer. The study is based on a retrospective analysis of 106 breast cancer patients 
receiving treatment at the Samarkand Branch of the Republican Specialized Scientific 
and Practical Medical Center of Oncology and Radiology from 2015 to the present. 
To determine the prognosis of the disease and treatment tactics for patients suffering 
from breast cancer, a panel of clinical, morphological and molecular genetic parameters 
characterizing the condition of the primary tumor node is used. The most promising 
approach is to determine the molecular biological subtype of breast cancer.
Keywords: drug pathomorphosis, molecular genetic, ductal cancer, breast cancer
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При использовании различных схем неоадъювантной лекарственной терапии 
достигается разный по выраженности эффект в отношении патоморфоза, кото-
рый зависит от гистологической степени злокачественности опухолевых клеток 
(G-градации, Кi-67), ее гистологического варианта, стадии опухолевого процесса. Тем 
не менее анализ патоморфологических изменений наряду с оценкой общей выжива-
емости продолжают оставаться критериями оценивания эффекта терапии. До 60% 
первичных обращений наблюдаются на стадии развившегося заболевания, когда 
проведение оперативного лечения уже невозможно. Эту группу составляют паци-
енты с местно-распространенными формами РМЖ и регионарными метастазами в 
лимфатические узлы. Для этой группы является наиболее актуальным применение 
предоперационной полихимиотерапии (нео-ПХТ) [1–3].

Международная конференция по раку молочной железы (РМЖ) в St. Gallen (2011) 
приняла новый подход к планированию терапии этого заболевания, основанный 
на распознавании биологических подтипов РМЖ. Согласно рекомендациям, при-
нятым в Санкт-Галлене (2011), и практическим рекомендациям по лекарственному 
лечению злокачественных опухолей в случаях с люминальным А РМЖ назначается 
только эндокринная терапия; при люминальном с отсутствием экспрессии HER2/
neu – эндокринотерапия и, возможно, полихимиотерапия; при люминальном В с по-
ложительной экспрессией HER2/neu – химиотерапия и анти-HER2/neu-терапия; при 
нелюминальном HER2/neu-позитивном – химиотерапия и анти-HER2/neu-терапия; 
при трижды негативном (базальном) – цитотоксическая химиотерапия. В настоящее 
время совокупную иммуногистохимическую оценку рецепторов к женским половым 
гормонам, HER2/neu-статуса и пролиферативной активности новообразования ис-
пользуют для определения молекулярно-генетического типа рака молочной железы 
[6, 9, 10].

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Исследование прогностических значений патоморфологических показателей – 

степени патоморфоза и молекулярно-генетических подтипов рака молочной желе-
зы после неоадъювантной химиотерапии.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В основу исследования положены ретроспективный анализ из историй болезни и 

амбулаторных карт 106 пациентов с раком молочной железы, получающих лечение 
в Самаркандском филиале Республиканского специализированного научно-практи-
ческого медицинского центра онкологии и радиологии с 2015 г. по настоящее время. 
Возраст женщин – от 25 до 66 лет. Средний возраст пациентов 45,5 года. Всем паци-
енткам иммуногистохимическое исследование проведено в Узбекистане и за рубе-
жом, в частности в России и Индии. После клинического обследования, маммогра-
фии, морфологического исследования, стадирования пациенты с соответствующи-
ми назначениями для дальнейшего лечения направлены в Самаркандский филиал 
республиканского специализированного научно-практического медицинского цен-
тра онкологии и радиологии. Женщинам были проведены от 6 до 8 курсов неоадъ-
ювантной ПХТ по стандартным схемам (АС), затем назначена операция – радикаль-
ная мастэктомия, после операции изучена степень лекарственного патоморфоза. По 
результатам степени патоморфоза и ИГХ-исследований назначена адъювантная ПХТ. 

Прогнозирование рака молочной железы по данным показателей  
патоморфологических и молекулярно-биологических подтипов
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В настоящее время изучаются отдаленные результаты лечения и работа продолжа-
ется. Группа сравнения: 60 пациентов, получавших до настоящего времени неоадъю-
вантную и адъювантную ПХТ по стандартным схемам. 

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Согласно классификации ТNM установлены следующие стадии: у 16 пациентов –  

I стадия (Т1N0-1M0); у 62 пациентов – II стадия (T2N0-1M0); у 18 пациентов – III стадия 
(Т1-3N3M0) и у 10 пациентов – IV стадия (T4N1М1) (табл. 1).

Анализ морфологических вариантов рака молочной железы показал, что более 
70% являются протоковым раком, что соответствует литературным данным согласно 
табл. 2.

Также всем пациентам до неоадъювантной химиотерапии была определена сте-
пень злокачественности опухолевых клеток – G-градация. Как видно из рис. 1, почти 

Таблица 1
Стадии РМЖ по классификации ТNM 
Table 1
Stages of breast cancer according to the TNM classification

Стадии TNM Количество пациентов,
абсолютное число В процентах

I стадия Т1N0-1M0 16 15,09%
II cтадия T2N0-1M0 62 58,4%
III стадия Т1-3N3M0 18 16,9%
IV стадия T4N1М1 10 23,5%

Таблица 2
Морфологические варианты рака молочной железы (количество пациентов – 106)
Table 2
Morphological variants of breast cancer (number of patients – 106)

Морфологический вариант Кол-во пациентов,
абсолютное число (%)

Протоковый рак 74 (70,5%)
Неспецифический рак 32 (29,5%)

Рис. 1. Гистологически подтвержденная степень злокачественности опухолевых клеток 
(G-градация) до неоадъювантной ПХТ 
Fig. 1. Histologically confirmed degree of malignancy of tumor cells (G-grade) to neoadjuvant PCT
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у 80% пациенток опухолевые клетки находились на умеренно- и низкодифференци-
рованной стадии.

Анализ степени лекарственного патоморфоза после операции – радикальной ма-
стэктомии: патоморфоз I степени был у 9 (8,5%) пациентов, II степени – у 28 (26,4%),  
III степени – у 66 (62,2%) и IV степени – у 3 (2,9%) (рис. 2).

Изучение иммуногистохимических фенотипов рака молочной железы и оценка 
рецепторов к эстероген/прогестерон-гормонам, HER2/neu-статуса и пролифератив-
ной активности новообразования (Кi-67), определение молекулярно-генетического 
типа рака молочной железы показали, что у 18 (17%) пациентов был люминальный 
А-тип, фенотип [ER(+) и/или PgR(+)/HER-2/neu(–) и низкий Ki-67 менее 30%]; у 18 
(17,6%) пациентов – люминальный В-тип, фенотип [ER(+) и/или PgR(+)/HER-2/neu(–) и 
высокий Ki-67 более 30%]; у 25 (23,6%) пациентов люминальный В-тип Her-2/neu(+), 
фенотип [ER(+) и/или PgR(+)/HER-2/neu(+), любой Ki-67]; у 20 (18,9%) пациентов люми-
нальный В-тип Her-2/neu(+), фенотип [ER(+) и/или PgR(+)/HER-2/neu(+), любой Ki-67]; 
Her-2/neu-тип обнаружен у 13 (12,2%) пациенток, фенотип [ER(–)/PgR(–)/HER-2/neu(+), 
высокий Ki-67 более 30%]; базальный тип – тройной негатив у 30 (28,3%) пациентов, 
фенотип [ER(–)/PgR(–)/HER-2/neu(–), любой Ki-67] (табл. 3).

Рис. 2. Распределение пациентов по степени патоморфоза после неоадъювантной 
полихимиотерапии при раке молочной железы (%). Общее количество пациентов – 106
Fig. 2. Distribution of patients by degree of pathomorphosis after neoadjuvant polychemotherapy  
for breast cancer (%). The total number of patients is 106

Таблица 3
Молекулярно-генетические подтипы рака молочной железы
Table 3
Molecular genetic subtypes of breast cancer

Биологический подтип
(по оценке мультигенной экспрессии)

Иммуногистохимическая харак-
теристика. Фенотип

К-во пациентов, аб-
солютное число (%)

Люминальный А-тип ER(+) и/или PgR(+)/HER-2/neu(–)  
и низкий Ki-67 менее 30% 18 (17,0%)

Люминальный В-тип
Her-2/neu(–) негативный

ER(+) и/или PgR(+)/HER-2/neu(–)  
и высокий Ki-67 более 30% 25 (23,6%)

Люминальный В-тип Her-2/neu(+)  
позитивный

ER(+) и/или PgR(+)/HER-2/neu(+), 
любой Ki-67 20 (18,9%)

Her-2/neu-тип ER(–)/PgR(–)/HER-2/neu(+), высокий 
Ki-67 более 30% 13 (12,2%)

Базальный тип – тройной негатив ER(–)/PgR(–)/HER-2/neu(–), любой 
Ki-67 30 (28,3%)

Прогнозирование рака молочной железы по данным показателей  
патоморфологических и молекулярно-биологических подтипов
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На основании результатов иммуногистохимического анализа был подобран под-
ход к лечению и прогнозированию течения рака молочной железы. 

Всем пациентам в зависимости от молекулярно-биологического подтипа была 
проведена химиотерапия до и после операции – радикальной мастэктомии, а паци-
ентам с Her-2/new позитивным – комбинация химиотерапии с таргетной терапией 
с препаратом герцептин по рекомендованной схеме в течение 1 года. Пациентки с 
раком молочной железы с люминальным А-подтипом получают гормонотерапию 
(тамоксифен, летрозол, анастрозол). Все пациенты в настоящее время находятся под 
активным наблюдением маммолога нашего центра.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В настоящее время для определения прогноза заболевания и тактики лечения 

пациентов, страдающих раком молочной железы, используются панели клиниче-
ских, морфологических и молекулярно-генетических параметров, характеризую-
щих состояние первичного опухолевого узла. Наиболее перспективным подходом 
считается определение молекулярно-биологического подтипа рака молочной  
железы. 
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Таблица 4
Схемы лечения молекулярно-биологических подтипов рака молочной железы 
Table 4
Treatment regimens for molecular biological subtypes of breast cancer

Биологический подтип
(по оценке мультигенной
экспрессии)

Схемы
полихимиотерапии
до операции

Схемы
полихимиотерапии
после операции

Люминальный А-тип
АС+TP
6–8 курсов
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Гормонотерапия:
тамоксифен, анастразол,  
летрозол

Люминальный В-тип
Her-2/neu(–) негативный
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тройной негатив
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Доксорубицин + таксаны;
4 курса + лучевая терапия
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Анализ научной литературы последних лет достоверно указывает на значимость мо-
лекулярной диагностики в области нефрологии. В исследованиях имеется информа-
ция о роли генетических факторов в хронизации процесса нефритического синдро-
ма; изыскания в данной области продолжаются. Патология развития объясняется 
тем, что хронизация процесса возникает, прежде всего, при генетической неполно-
ценности частей нефрона, что приводит к изменению структуры белка. Результаты 
исследования показывают взаимосвязь изменения генотипа MMP9 (матриксная ме-
таллопротеиназа-9) (A-8202G) rs11697325 с развитием процесса хронизации. Наши 
результаты доказывают, что цистатин С является точным диагностическим и прогно-
стическим маркером хронического нефритического синдрома среди педиатриче-
ской популяции. При этом хромосомные полиморфные гены ММР9 влияют на ско-
рость клубочковой фильтрации путем увеличения количества цистатина С, который 
является золотым маркером в диагностике хронического нефритического синдрома 
у детей, определяющим прогноз заболевания. Это дает возможность своевременно 
лечить указанное заболевание и обусловливает дальнейшую тактику врача.
Ключевые слова: нефритический синдром, матриксная металлопротеиназа, циста-
тин С, полиморфные гены, прогноз
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	� ВВЕДЕНИЕ
На сегодняшний день хронический нефритический синдром является одним из 

наиболее тяжелых заболеваний почек у детей, характеризующимся быстрым про-
грессированием и развитием множества осложнений [1]. По данным Всемирной 
организации здравоохранения (ВОЗ), «…хронический нефритический синдром за-
нимает 2-е место среди основных форм патологии почек, характерных для детского 
возраста, и в последние 10 лет заболеваемость хроническим нефритическим син-
дромом неуклонно прогрессирует и составляет 36,8% всех заболеваний почек...»*. 
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Genes of Metaloproteinases MMP9 (A-8202G) 
rs11697325 and the Level of Cystatin C in Children  
with Chronic Nephritic Syndrome 
Conflict of interest: nothing to declare.
Authors’ contribution: the concept and design of the study, editing – Bazarova N.; the concept and design of the study, 
collection of material, processing, writing of the text – Oltibaeva M., Akhmedov B.

Submitted: 09.02.2024
Accepted: 05.04.2024
Contacts: Bozorovanigina72@gmail.com, behzod.axmedov@bk.ru, asadbek03032018@gmail.com 

Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

An analysis of the scientific literature in recent years reliably indicates the importance of 
molecular diagnostics in the field of nephrology. Research contains information on the 
role of genetic factors in the chronicization of the process of nephritic syndrome, ongoing 
research in this area. The pathology of development is explained by the fact that the 
chronicity of the process occurs primarily due to genetic inferiority of parts of the nephron, 
which leads to changes in the structure of the protein. The results of the study show the 
relationship between changes in the genotype of MMP9 (Matrix metalloproteinase-9) 
(A-8202G) rs11697325 with the development of the chronicization process. Our results 
provide evidence that cystatin C is an accurate diagnostic and prognostic marker of 
chronic nephritic syndrome in the pediatric population. At the same time, chromosomal 
polymorphic MMP9 genes affect the glomerular filtration rate by increasing the amount 
of Cystatin C, which is a gold marker in the diagnosis of chronic nephritic syndrome in 
children, determining the prognosis of the disease, which makes it possible for timely 
treatment and further tactics of the doctor.
Keywords: nephritic syndrome, matrix metalloproteinase, cystatin C, polymorphic genes, 
prognosis

* Информационный бюллетень ВОЗ. 2 августа 2019 г. https://www.who.int/ru/news-room/fact-sheets/detail/нефрология.
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В настоящее время в связи со сложностью ранней диагностики заболевания у па-
циентов с хроническим нефритическим синдромом трудно прогнозировать про-
должительность, своевременно выявить и выбрать наиболее адекватный метод для 
полноценной реализации лечебно-диагностического процесса, определения опти-
мальных сроков их применения и лечения пациентов с данными заболеваниями. 
Само по себе понятие не позволяет ни поставить правильный диагноз, ни назначить 
патогенетическое лечение, ни определить морфологическую основу заболевания. 
Эти различия, вероятно, связаны с генетической предрасположенностью [2].

 Оценка результатов – проблема, требующая решения в практике нефрологии. 
Если эту патологию вовремя не диагностировать и не лечить, она может привести к 
тяжелым последствиям, инвалидности и огромным затратам, диализу и транспланта-
ции почек. При любом клиническом варианте, включая нефритический и нефротиче-
ский синдромы, можно выявить тяжелое хроническое заболевание почек, ведущее к 
терминальной почечной недостаточности [3].

Хронический нефритический синдром у детей имеет медицинское и социальное 
значение, при этом возникают различные представления о патогенезе заболевания, 
взаимосвязи иммунной системы организма, неблагоприятном прогнозе, трудностях 
диагностики и лечения [4]. 

Во всем мире проводится ряд научных исследований, направленных на совер-
шенствование механизмов развития хронического нефритического синдрома у де-
тей, методов диагностики, лечения и профилактики на ранней стадии. В настоящее 
время остается нерешенной проблема внедрения новых подходов к классификации, 
оценке тяжести, диагностике ранних ее стадий, основанных на новых данных о мор-
фофункциональном состоянии почек [5].

 По мнению авторов, доказана патогенетическая роль MMPs при острых и хрони-
ческих заболеваниях почек [6].

 В этом отношении определение клинико-лабораторных характеристик хрониче-
ского нефритического синдрома у детей, своевременная диагностика, оценка фак-
торов, определение роли аллеля и генотипа полиморфных генов, принадлежащих 
к группе металлопротеиназ, и проведение исследований, которые изучают связь 
между концентрацией цистатина С в сыворотке крови, являются своевременными.

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Определить взаимосвязь между полиморфными генами металлопротеиназ MMP9 

(A-8202G) rs11697325 и уровнем цистатина С у детей с хроническим нефритическим 
синдромом. 

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование проведено на базе Самаркандского областного детского много-

профильного медицинского центра и в Институте иммунологии и геномики челове-
ка Академии наук Республики Узбекистан. 

Предметом исследования служили венозная кровь, сыворотка и моча пациентов 
для общеклинического, лабораторного, биохимического и ПЦР-метода (полимераз-
ная цепная реакция) генотипирования. В исследовании использовали турбидоме-
трические, молекулярно-генетические и статистические методы.
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Выделение ДНК проводилось стандартным нуклеосорбным методом с использова-
нием наборов фирмы Diatom™ DNAPrep 200 («Лаборатория ИзоГен», Москва, Россия). Ко-
личество цистатина С определялось в лаборатории SWISS-LAB набором KonelabT-Series 
CYSTATIN-C (Финляндия). Статистическую обработку результатов исследования прово-
дили в автоматизированной программе Microsoft Excel Windows 10 и в пакетах программ 
для статистического анализа Statistica 8 и Statistics 17.0. SPSS, SISA9.17®, Arlequin 3.5.2.

Отбор пациентов для исследования проводился согласно критериям включения/
исключения.

Критерии включения в исследование:
подписанное информированное согласие пациента;
возраст <18 лет;
подтвержденный ХНС клинико-лабораторными и функциональными методами.
Критерии исключения: отказ пациента подписать информированное согласие на 

проведение исследования.
Обследованы 129 пациентов в возрасте от 5 до 15 лет, находившихся на лечении 

в нефрологическом отделении в период с 2020 по 2022 г. 
В основной группе в данном исследовании были 102 пациента c хроническим не-

фритическим синдромом. Средний возраст пациентов с ХНС составил 10,28±3,76 с ди-
апазоном 4–15 лет. Из них 65 (63,7%) пациентов мужского пола и 37 (36,3%) пациентов 
женского пола (табл. 1). Среди детей мужского пола с ХНС 24 (36,9%) пациента были в 
возрасте 5–7 лет, 18 (27,7%) – в возрасте 8–11 лет и 23 (35,4%) – в возрасте 12–15 лет. 
Среди детей женского пола с ХНС 13 (35,1%) пациентов были в возрасте 5–7 лет, 13 
(35,1%) – в возрасте 8–11 лет и 11 (29,9%) – в возрасте 12–15 лет. Среди детей мужского 
и женского пола с ХНС при сравнении по возрастным группам статистически значи-
мых различий не установлено (соответственно p=0,13, p=0,36 и p=0,07).

Контрольную группу составили 27 сравнительно здоровых пациентов. Средний 
возраст здоровых детей в контрольной группе – 7,96±2,28. Возраст здоровых паци-
ентов варьировал в пределах 5–13 лет. Среди здоровых детей мужского пола в кон-
трольной группе 8 (61,5%) пациентов были в возрасте 5–7 лет, 4 (30,8%) – в возрасте 
8–11 лет и 1 (35,4%) мальчик в возрасте 15 лет. Среди здоровых детей женского пола 
в контрольной группе 6 (42,8%) пациентов были в возрасте 5–7 лет, 6 (42,8%) – в воз-
расте 8–11 лет и 2 (14,4%) – в возрасте 12–15 лет. Среди детей мужского и женского 
пола в контрольной группе при сравнении по возрастным группам статистически 
значимых различий не установлено (соответственно p=0,27, p=0,51 и p=0,48).

Общая характеристика включенных в исследование пациентов представлена в 
табл. 1.

Таблица 1
Демографическая характеристика включенных в исследование пациентов 
Table 1
Demographic characteristics of the patients included in the study

Обследованные 
дети Пол

Возраст, лет
Всего

5–7 8–11 12–15 

С ХНС
Мальчики 24 (36,9%) 18 (27,7%) 23 (35,4%) 65 (100%)
Девочки 13 (35,1%) 13 (35,1%) 11 (29,8%) 37 (100%)

Контрольная 
группа

Мальчики 8 (61,5%) 4 (30,8%) 1 (7,7%) 13 (100%)
Девочки 6 (42,8%) 6 (42,8%) 2 (14,4%) 14 (100%)

Всего 51 (39,5%) 41 (31,8%) 37 (28,7%) 129 (100%)
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Пациенты с ХНС (хронический нефритический синдром) были условно разделе-
ны на 3 группы в зависимости от формы ХНС. Первую группу составили 36 пациентов 
(35,3%) c протеинурической формой ХНС, вторую и третью группу – 35 (34,3%) и 31 
(30,4%) пациент соответственно с макрогематурической и смешанной формой ХНС. 
Статистически значимыми считали различия при p<0,05.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ 
Согласно цели и задачам исследования нами проведен анализ генотипов MMP9 

(A-8202G) rs11697325 в зависимости от уровня цистатина С. Судя по результатам, в 
общей группе пациентов уровень цистатина С был в 1,56 раза выше при генотипе 
AG и в 2,06 раза выше при патологическом генотипе GG по сравнению с пациентами,  
у которых был выявлен генотип АА. По сравнению с контрольной группой установ-
лены достоверно высокие средние показатели уровня цистатина С у пациентов с ге-
нотипами AG и GG, при этом у пациентов с генотипом АА средний показатель уровня 
цистатина С статистически не отличался от контрольной группы (табл. 2). 

При сравнении показателей цистатина С в зависимости от генотипов TIMP2 
(C536T) rs11551797 у пациентов в общей группе и у здоровых детей существенных 
отличий не найдено. 

Был проведен анализ уровня цистатина С в зависимости от генотипов MMP9 
(A-8202G) rs11697325 и TIMP2 (C536T) rs11551797 и различных форм ХНС. Согласно 
результатам, у пациентов с протеинурической и смешанной формой гломеруло-
нефрита уровень цистатина С был в 1,57 и 1,92 раза выше при генотипе AG и соот-
ветственно в 2,42 и 2,27 раза выше при патологическом генотипе GG по сравнению 
с пациентами, у которых был выявлен генотип АА. При этом у пациентов с макро-
гематурической формой заболевания, а также среди здоровых детей контрольной 
группы в уровнях цистатина С значимых отличий в зависимости от генотипов MMP9 
(A-8202G) rs11697325 не выявлено (табл. 3).

Таким образом, анализ полученных данных свидетельствует о наличии взаимо-
связи между генотипами AG и GG гена MMP9 (A-8202G) rs11697325 и уровнем циста-
тина С у пациентов с ХНС, в частности более выраженные изменения наблюдаются 
у пациентов с протеинурической и смешанной формой заболевания. Выявленные 
ассоциации могут служить важным диагностическим и прогностическим маркером 
исследуемой патологии.

Таблица 2
Средние значения цистатина С в зависимости от генотипов MMP9 (A-8202G) rs11697325  
у пациентов с ХНС в общей группе и у здоровых детей
Table 2
The average values of cystatin C depending on the genotypes MMP9 (A-8202G) rs11697325 in patients 
with CNS in the general group and in healthy children 

MMP9 
(A-8202G) 
rs11697325

Основная 
группа 
(n=102)

Контрольная группа 
(n=27) p-value

AA 1,64±2,31 1,23±2,55 0,57
AG 2,56±2,38 1,22±1,47 <0,001
GG 3,38±2,46 1,12±2,04 <0,001

Original Research
Оригинальные исследования



178 "Eurasian Journal of Oncology", 2024, volume 12, № 2

Таблица 3
Средние значения цистатина С в зависимости от генотипов MMP9 (A-8202G) rs11697325  
у пациентов с ХНС и здоровых детей
Table 3
The average values of cystatin C depending on genotypes MMP9 (A-8202G) rs11697325 in patients  
with CNS and healthy children   

MMP9 
(A-8202G) 
rs11697325

Макрогематурическая 
форма
(n=35)

Смешанная 
форма
(n=31)

Протеинурическая 
форма
(n=36)

Контрольная 
группа 
(n=27)

AA 1,94±2,34 1,81±2,41 1,89±2,35 1,23±2,55
AG 2,04±2,41 3,49±2,56** 2,98±1,34** 1,22±1,47
GG 1,85±2,39 4,11±2,67** 4,58±2,72** 1,12±2,04

Примечание: * p<0,05; ** p<0,01; p<0,001.

На следующем этапе мы провели анализ ассоциаций между генами MMP9 
(A-8202G) rs11697325 и повышенным уровнем цистатина С (>2,0 мг/л vs <2,0 мг/л) у па-
циентов с протеинурической и смешанной формой заболевания. Как видно из табл. 4,  
в группе пациентов с протеинурической и смешанной формой заболевания выявле-
ны достоверно значимый аллельный вариант G и генотип GG гена MMP9 (A-8202G) 
rs11697325. В группе пациентов аллельный вариант G выявлялся в 1,64 раза чаще, 
чем в контроле (OR=1,647; χ2=3,94 (p=0,046); 95% CI: 1,006>1,647>2,695). Кроме этого, 
генотип GG данного гена в группе пациентов выявлялся в 2,57 раза чаще, чем в кон-
троле (OR=2,578; χ2=4,46 (p=0,034); 95% CI: 1,070>2,578>6,212). Также наши резуль-
таты показали, что наличие генотипа АА гена MMP9 (A-8202G) rs11697325 дает про-
тективный эффект, встречается чаще в группе контроля (OR=0,387; χ2=4,46 (p=0,034); 
95% CI: 0,161>0,387>0,934) и чаще у пациентов с низким уровнем цистатина С.

Согласно анализам, наличие генотипа АG гена MMP9 (A-8202G) rs11697325 не име-
ет значительной связи с заболеванием, но встречается незначительно чаще у здоро-
вых лиц контрольной группы (OR=1,551; χ2=0,91 (p=0,337); 95% CI: 0,632>1,551>3,804). 

Был проведен анализ генотипов MMP9 (A-8202G) rs11697325 в зависимости от 
уровня креатинина. Согласно результатам, в общей группе пациентов уровень кре-
атинина был в 1,28 раза выше при генотипе AG и в 1,46 раза выше при патологиче-
ском генотипе GG по сравнению с пациентами, у которых был выявлен генотип АА. 
По сравнению с контрольной группой установлены достоверно высокие средние 
показатели уровня креатинина у пациентов с генотипами AG и GG, при этом у паци-
ентов с генотипом АА средний показатель креатинина статистически не отличался от 
контрольной группы (табл. 4).

Был проведен анализ уровня креатинина в зависимости от генотипов MMP9 
(A-8202G) rs11697325 и различных форм ХНС (табл. 5). Согласно результатам, у паци-
ентов с протеинурической и смешанной формой болезни уровень цистатина С был в 
1,57 и 1,92 раза выше при генотипе AG и соответственно в 2,42 и 2,27 раза выше при 
патологическом генотипе GG по сравнению с пациентами, у которых был выявлен 
генотип АА. При этом у пациентов с макрогематурической формой заболевания, а 
также среди здоровых детей контрольной группы в уровнях цистатина С значимых 
отличий в зависимости от генотипов MMP9 (A-8202G) rs11697325 не выявлено.

Таким образом, анализ полученных данных свидетельствует о наличии взаи-
мосвязи между генотипами AG и GG гена MMP9 (A-8202G) rs11697325 и уровнем  
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Таблица 4
Средние значения креатинина в зависимости от генотипов MMP9 (A-8202G) rs11697325  
у пациентов с ХНС в общей группе и здоровых детей
Table 4 
The average values of creatinine depending on genotypes MMP9 (A-8202G) rs11697325 in patients  
with CNS in the general group and healthy children 

MMP9 
(A-8202G) 
rs11697325

Основная 
группа 
(n=102)

Контрольная группа 
(n=27) p-value

AA 119,7±21,48 89,3±18,51 0,39
AG 153,6±25,27 86,47±17,14 <0,001
GG 174,82±20,91 93,12±15,03 <0,001

Таблица 5
Средние значения цистатина С в зависимости от генотипов MMP9 (A-8202G) rs11697325  
у пациентов с ХНС и здоровых детей
Table 5
The average value of cystatin C depending on the genotypes MMP9 (A-8202G) rs11697325 in patients 
with CNS and healthy children

MMP9 
(A-8202G) 
rs11697325

Макрогематурическая 
форма
(n=35)

Смешанная 
форма
(n=31)

Протеинурическая 
форма
(n=36)

Контрольная 
группа 
(n=27)

AA 116,2±12,34 124,5±15,41 132,7±21,3 87,7±14,8
AG 114,84±13,71 152,93±25,76** 168,11±20,1** 92,67±16,47
GG 119,95±12,48 173,21±21,77** 172,85±28,7** 93,2±19,24

Примечание: * p<0,05; ** p<0,01.

креатинина у пациентов с ХНС, в частности более выраженные изменения наблюда-
ются у пациентов с протеинурической и смешанной формой заболевания. Выявлен-
ные ассоциации могут служить важным диагностическим и прогностическим марке-
ром в исследуемой группе.

	� ОБСУЖДЕНИЕ 
В последнее время большое внимание исследователей привлекает альтерна-

тивный маркер цистатин С, с помощью которого можно оценить фильтрационную 
функцию почек. Всем известно, что СКФ (скорость клубочковой фильтрации) рас-
считывается с помощью сывороточного креатинина, количество которого зависит 
от массы тела и пола, и это дает недостоверный результаты анализов. Аналогичны-
ми свойствами цистатин С не обладает, поэтому применение этого анализа целесо-
образно [7].

Определение уровня цистатина С, одного или совместно с креатинином, по-
зволяет более точно выявить СКФ и оценить риск развития почечной недостаточ-
ности. При определении СКФ с помощью креатинина СКФ при протеинурической 
форме была 73,6%, при смешанной форме – 72%, а при определении СКФ цистати-
ном С уровень показателей был ниже, чем при креатинине (56,6; 52,3). Определе-
ние количества цистатина С является современным методом диагностики нефри-
тического синдрома у детей и своевременного прогноза и лечения по сравнению  
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с аналогичными методами диагностики, поэтому цистатин С является более точ-
ным маркером СКФ [8].

Был проведен анализ генотипов MMP9 (A-8202G) rs11697325 и TIMP2 (C536T) 
rs11551797 в зависимости от уровня цистатина С. 

Согласно результатам, в общей группе пациентов уровень цистатина С был  
в 1,56 раза выше при генотипе AG и в 2,06 раза выше при патологическом генотипе 
GG по сравнению с пациентами, у которых был выявлен генотип АА. По сравнению 
с контрольной группой были установлены достоверно высокие средние показа-
тели уровня цистатина С у пациентов с генотипами AG и GG, при этом у пациентов 
с генотипом АА средний показатель уровня цистатина С статистически не отли-
чался от контрольной группы. Согласно результатам, у пациентов с протеинури-
ческой и смешанной формой нефритического синдрома уровень цистатина С был 
в 1,58 и 1,93 раза выше при генотипе AG и соответственно в 2,44 и 2,27 раза выше 
при патологическом генотипе GG по сравнению с пациентами, у которых был вы-
явлен генотип АА. При этом у пациентов с макрогематурической формой заболе-
вания, а также среди здоровых детей контрольной группы в уровнях цистатина С  
значимых отличий в зависимости от генотипов MMP9 (A-8202G) rs11697325 не вы-
явлено.

Наши результаты доказывают, что цистатин С является точным диагностическим 
и прогностическим маркером хронического нефритического синдрома среди педи-
атрической популяции. Кроме этого, у пациентов с протеинурической и смешанной 
формой ХНС уровень цистатина С был достоверно выше при наличии у пациентов 
патологических генотипов. В отличие от предыдущих форм ХНС, у пациентов с ма-
крогематурической формой заболевания в уровнях цистатина С значимых отличий в 
зависимости от генотипов MMP9 (A-8202G) rs11697325 не выявлено.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Все хронические заболевания, в том числе хронический нефритический син-

дром, слабо проявляют себя на начальных стадиях, когда лечение наиболее деше-
вое и эффективное, а в запущенном состоянии приводят к значительному снижению 
качества жизни и в итоге к ранней смерти. Сразу предупреждать все болезни невоз-
можно, да в этом и нет необходимости, ведь каждый человек имеет шанс столкнуться 
лишь с несколькими из них. И этот набор болезней не случаен. Информация о состо-
янии нашего здоровья и будущих рисках содержится только в наших генах. У каждо-
го человека своя генетическая карта здоровья. Определение генетического риска 
заболеваний – это превентивная профилактика, путь к созданию генетического па-
спорта, прогнозированию развития различных болезней [9]. Гены содержат инфор-
мацию о структуре определенных белков, напрямую влияющих на биохимические 
процессы в организме. Мутации в генах могут изменить структуру белков и повлиять 
на физические показатели.

ДНК-анализ позволит узнать, к какому заболеванию с наибольшей вероятностью 
существует наследственная предрасположенность. На основе этой информации раз-
рабатывается персональная программа, чтобы заранее предпринять меры по пре-
дотвращению этих болезней.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Стандартным хирургическим лечением локально нераспространенного рака шей-
ки матки является радикальная гистерэктомия в сочетании с двусторонней тазовой 
лимфаденэктомией. Однако в настоящее время существуют значительные различия 
в терминологической оценке топографо-анатомических структур, формирующих 
клетчаточные пространства таза, в определении связочного комплекса тазовой фас-
ции и несколько классификаций радикальных гистерэктомий. Стандартизация под-
ходов необходима для единообразия формирования и написания хирургических 
протоколов, а также понимания результатов международных клинических исследо-
ваний. Поэтому целью настоящего обзора явилось предоставление исторической 
справки относительно хирургии рака шейки матки, современной номенклатуры со-
держимого клетчаточных пространств и анатомии женского таза, а также описание 
существующих классификаций радикальных гистерэктомий.
Ключевые слова: рак шейки матки, радикальная гистерэктомия, двусторонняя тазо-
вая лимфаденэктомия, клетчаточные пространства женского таза
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	� ВВЕДЕНИЕ
Начало хирургии рака шейки матки (РШМ) относят к 1898 г., когда E. Wertheim вы-

полнил первую абдоминальную расширенную гистерэктомию, результаты 500 ради-
кальных гистерэктомий (РГ) резюмировал в монографии, вышедшей в 1911 г. В на-
чале XX  века японские хирурги пытались модифицировать и улучшить технику РГ, 
предложенную E. Wertheim [1]. В  1921  г. появилась публикация японского хирурга 
H. Okabayashi, в которой предлагалось более широкое открытие паравезикальных и 
параректальных пространств, а также последовательное выделение 2 слоев пузыр-
но-маточной связки – поверхностного и глубокого, позволяющее более полноценно 
удалить паравезикальную клетчатку с сохранением проходящего между ними моче-
точника [2]. В 1945 г. американский хирург J. Meigs опубликовал свою работу по мо-
дификации операции, предложенной E. Wertheim. Он обосновал целесообразность 
выполнения полной тазовой лимфаденэктомии (а не селективной, выполнявшейся 
до этого) и расширил границы удаления латеральных и задних параметриев [1, 2]. 
В 1974 г. M. Piver и F. Rutledge разработали классификацию РГ, в которой для хирур-
гического лечения злокачественных новообразований шейки матки было описано 
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Radical hysterectomy combined with bilateral pelvic lymphadenectomy is the standard 
surgical treatment for locally advanced cervical cancer. However, there are significant 
differences in the terminological assessment of the topographic-anatomical structures 
that form the cellular spaces of the pelvis, the definitions of the ligamentous complex of 
the pelvic fascia and several classifications of radical hysterectomies. Standardization of 
approaches is necessary for uniformity in the formation and writing of surgical protocols, 
as well as understanding the results of international clinical trials. Therefore, the purpose 
of this review was to provide historical background regarding cervical cancer surgery, 
modern nomenclature of the contents of cellular spaces and the anatomy of the female 
pelvis, as well as a description of existing classifications of radical hysterectomies.
Keywords: cervical cancer, radical hysterectomy, bilateral pelvic lymphadenectomy, 
cellular spaces of the female pelvis
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5 типов расширенных гистерэктомий. В основу классификации была положена сте-
пень радикальности удаления параметриев [3]. Пройдя сложную историю и эволю-
цию, РГ стала «золотым стандартом» в лечении пациентов с локализованным РШМ. 

В 2007  г. хирургический комитет группы по изучению гинекологического рака 
(GОG) Европейской организации по исследованию и лечению рака (EORTC) принял 
и впервые опубликовал пересмотренный вариант оригинальной классификации 
M.  Piver (1974) [4]. Авторы уточнили основные хирургические критерии РГ, придав 
классификации практичность и клиническую актуальность, что позволило стандар-
тизировать операции в различных онкогинекологических клиниках Европы.

В 2008 г. модификацию этой классификации предложили D. Querleu и С. Morrow 
[5]. Целью ее была в первую очередь адаптация удаляемого хирургического объема 
к конкретной клинической ситуации. Классификации M. Piver и D. Querleu лежат в ос-
нове современной онкогинекологической хирургии и разработаны при детальном 
изучении анатомии параметрия.

Для понимания хирургической анатомии радикальных гистерэктомий необходи-
мо глубокое знание клетчаточных пространств малого таза.

	� КЛЕТЧАТОЧНЫЕ ПРОСТРАНСТВА МАЛОГО ТАЗА
Органы малого таза занимают срединное положение и не соприкасаются непо-

средственно со стенками таза, от которых их отделяют париетальные клетчаточные 
пространства, они располагаются между частями париетальной фасции и висце-
ральной фасции органов. 

Клетчаточные пространства малого таза делятся на париетальные и висцераль-
ные (рис. 1) [6].

Рис. 1. Пространства женского таза. UA – облитерированная пупочная артерия; Ur – мочеточник; 
LPS – латеральное паравезикальное пространство; MPS – медиальное паравезикальное 
пространство; LS – пространство Лацко; OS – пространство Окабаяши; RS – пространство Ретциуса; 
VVS – пузырно-влагалищное пространство; RVS – ректовагинальное пространство;  
PS – пресакральное пространство. Автор Stoyan Kostov, рис. 1 [6]
Fig. 1. Spaces of the female pelvis. UA – obliterated umbilical artery; Ur – ureter; LPS – lateral paravesical 
space; MPS – medial paravesical space; LS – Lacko space; OS – Okabayashi space; RS – Retzius space; 
VVS – vesicovaginal space; RVS – rectovaginal space; PS – presacral space. Author Stoyan Kostov, Fig. 1 [6]

Радикальная гистерэктомия: обзор клетчаточных пространств, анатомии женского таза и классификаций



185«Евразийский онкологический журнал», 2024, том 12, № 2

К париетальным клетчаточным пространствам относят позадилобковое, пельвио- 
ректальное, латеральные париетальные и предкрестцовое [7]. Ниже приводится их 
подробное описание.
1.	 Позадилобковое клетчаточное пространство (spatium retropubicum) называется 

пространством Ретциуса. Располагается между париетальной фасцией и висце-
ральной фасцией мочевого пузыря, его стенками являются: передняя  – парие-
тальная фасция (поперечная фасция живота, fascia transversalis); задняя  – пе-
редний листок висцеральной фасции мочевого пузыря; боковые  – боковые за-
слонки (места прикрепления фасции пупочных артерий к париетальной фасции 
боковой стенки таза), боковые заслонки отделяют позадилобковое пространство 
от боковых клетчаточных пространств; нижняя  – верхняя фасция диафрагмы 
таза [8].
Содержимое позадилобкового клетчаточного пространства – жировая клетчатка, 

пузырное венозное сплетение и нижние мочепузырные артерии.
Позадилобковое клетчаточное пространство делится в свою очередь на два: 

1) предпузырное пространство, которое ограничено спереди лобковым симфизом 
и ветвями лобковых костей, а сзади  – предпузырной фасцией; 2)  предбрюшинное 
пространство, расположенное между предпузырной фасцией и передним листком 
висцеральной фасции мочевого пузыря.
2.	 Пельвиоректальное клетчаточное пространство находится между верхней по-

верхностью мышцы, поднимающей задний проход, с ее фасцией и наружной 
поверхностью висцеральной фасциальной капсулы прямой кишки. Пельвиорек-
тальное клетчаточное пространство ограничено: сверху  – брюшиной тазового 
дна; медиально – стенкой прямой кишки; латерально – мышцей, поднимающей 
задний проход.

3.	 Боковые париетальные клетчаточные пространства (spatiua lateralia) ограничены 
спереди боковой фасциальной заслонкой, сзади располагается фасциальный 
футляр внутренних подвздошных сосудов; латерально – париетальная брюшина, 
покрывающая боковые стенки таза; медиально – сформированная сухожильная 
дуга таза и сагиттальные отроги висцеральной фасции; снизу – верхняя фасция 
диафрагмы таза; сверху – париетальная брюшина, переходящая со стенок малого 
таза на его органы.
Содержимым латеральных клетчаточных пространств являются внутренние под-

вздошные сосуды (a. et v. iliacae internae), венозные сплетения органов, лимфатиче-
ские сосуды и узлы, запирательные нервы (nn. obturatorii), висцеральные нервные 
сплетения, нервные стволы крестцового сплетения, мочеточники. 

Боковое клетчаточное пространство переходит в клетчатку, расположенную 
между листками широкой связки матки, параметрий – околоматочное клетчаточное 
пространство (висцеральное).
4.	 Предкрестцовое (позадипрямокишечное) клетчаточное пространство (spatium 

retrorectale) ограничено спереди висцеральной фасцией прямой кишки (капсу-
ла Амюсса); сзади – предкрестцовой фасцией и крестцом; сбоку – фасциальны-
ми футлярами подвздошных сосудов; снизу – тазовой диафрагмой и ее фасцией; 
сверху пространство непосредственно продолжается в забрюшинное простран-
ство [9].
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Содержимым предкрестцового (позадипрямокишечного) клетчаточного про-
странства являются крестцовая часть симпатического ствола (pars sacralis trunci 
sympatici), крестцовые лимфатические узлы (nodes lymphanici sacrales), латераль-
ные и срединная крестцовые артерии (aa. sacrales mediana et lateralis), одноименные 
вены (vv. sacrales mediana et lateralis), образующие крестцовое венозное сплетение 
(plexus venosus sacralis), верхние прямокишечные артерия и вена (a.  et v.  rectales 
superiores).

Висцеральные клетчаточные пространства малого таза представляют собой про-
странства между стенкой органа и висцеральной фасцией. Соответственно органу, 
который окружает висцеральная фасция, выделяют: околоматочное (параметрий), 
околопузырное, околовлагалищное и околопрямокишечное висцеральные клетча-
точные пространства [10]. 
1.	 Околоматочное клетчаточное пространство – параметрий  – представляет со-

бой скопление клетчатки, расположенное между листками широкой связки мат-
ки. Околоматочная клетчатка наиболее выражена в нижних отделах. Различают 
предшеечную и позадишеечную клетчатку.
Границами предшеечной клетчатки являются: сверху – брюшина пузырно-маточ-

ного углубления; снизу  – пузырно-маточная связка; сзади  – шейка матки; спереди 
предшеечная клетчатка непосредственно переходит в задний отдел околопузырной 
клетчатки.

Ниже представлены границы позадишеечной клетчатки:
1)	 спереди – задняя стенка шейки матки;
2)	 сзади – капсула Амюсса;
3)	 сверху – брюшина прямокишечно-маточного углубления;
4)	 снизу – задний свод влагалища.

Предшеечная и позадишеечная клетчатка образуют парацервикс.
В толще широкой связки матки находится предпузырный (терминальный) отдел 

мочеточника, располагаясь позади а. uterinа. Клетчатка, которая заполняет эту по-
лость, называется пространством терминального отдела мочеточника  – простран-
ством Ябуки [11, 12]. Переднее околоматочное клетчаточное пространство выраже-
но слабо, оно отделяет шейку матки от мочевого пузыря. 
2.	 Околовлагалищная клетчатка расположена в пузырно-маточной, пузырно-влага-

лищной связках и прилежит к передней стенке влагалища. 
3.	 Околопузырная клетчатка располагается между висцеральной фасцией и стен-

кой органа и окружает мочевой пузырь в виде слоя соединительной ткани раз-
личной толщины: в области верхушки этот слой тоньше, ближе к основанию он 
утолщается.

4.	 Околопрямокишечная клетчатка располагается в пределах фасциального фут-
ляра прямой кишки (капсула Амюсса). Подходящими к прямой кишке средними 
прямокишечными артерией и веной вместе с их фасциальными влагалищами 
это висцеральное клетчаточное пространство делится на передний, задний и 
боковые отделы. Боковые отделы, в свою очередь, делятся на медиальные (про-
странство Окабаяши) и латеральные (пространство Лацко) пространства [12]. 
Медиальное параректальное пространство – пространство Окабаяши – распола-

гается глубоко в тазу. Ограничено задним листком широкой связки матки и мезоуре-
тером, в нем располагаются подчревный нерв и нижнее подчревное сплетение.
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Латеральное параректальное пространство – пространство Лацко – расположе-
но между тазовой стенкой и подвздошными сосудами. Латерально находится вну-
тренняя подвздошная артерия, медиально лежит мочеточник, проксимально нахо-
дится маточная артерия [12, 13].

	� АНАТОМИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ РАДИКАЛЬНОЙ 
ГИСТЕРЭКТОМИИ
При РШМ удаление параметриев определяет радикальность операции. Параме-

трии – это соединительная ткань, которая содержит лимфатические узлы и сосуды 
и формирует связочный аппарат матки, фиксирующий ее к стенкам таза, – пузырно-
маточные связки (передний параметрий), кардинальные связки (латеральный пара-
метрий) и крестцово-маточные связки (задний параметрий) [14] (рис. 2).

Параметриальная инвазия может происходить непрерывно (через прямую ин-
фильтрацию парацервикальной ткани) или прерывисто (через опухолевые эмболы 
в параметриальные лимфатические сосуды с вовлечением параметриальных узлов). 
Однако не существует единого мнения относительно преобладающего способа ме-
тастазирования РШМ в параметрий, а также относительно его основного характера 
распространения (поражение переднего, заднего или латерального параметрия). 
Данный факт способствует сохранению дискуссий об идеальном объеме радикаль-
ного хирургического вмешательства при лечении локализованного РШМ [15].

В недавно обновленных рекомендациях ESGO/ESTRO/ESP 2023 г. по ведению па-
циенток с РШМ сообщается, что тип РГ (объем параметральной резекции, тип QM 
A–C2) должен определяться наличием трех прогностических факторов риска [16]. 
Факторами риска являются: размер опухоли, максимальная стромальная инвазия и 
лимфоваскулярная инвазия (LVSI). Рекомендации используются для классификации 
пациентов с низким, средним и высоким риском рецидива и неэффективности ле-
чения (табл. 1). Для каждой категории риска предлагается более одного варианта РГ.

Однако до операции можно точно оценить лишь размер опухоли, тогда как для 
получения окончательной информации о LVSI и глубине стромальной инвазии не-
обходимо гистологическое исследование хирургического препарата.

Рис. 2. Схематическое изображение параметриев в поперечном срезе
Fig. 2. Schematic representation of the parametria in cross section

Передний параметрий 

Латеральный параметрий 

Задний параметрий
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	� ХИРУРГИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ МАЛОГО ТАЗА
Термин «параметрий» впервые был использован в 1862 г. Рудольфом Вирховом – 

так он назвал соединительную ткань вокруг шейки матки. В современном понима-
нии это была лишь надвлагалищная часть параметрия, однако термин укрепился в 
медицинской литературе. Со временем определение параметрия стало более ком-
плексным, однако до сегодняшнего дня остается одним из самых неоднозначных в 
литературе, описывающей анатомию женского таза [2]. 

Условно параметрий разделяют на передний, задний и латеральный. 
Традиционно под термином «передний параметрий» подразумевают фиброз-

но-мышечные волокна пузырно-маточной связки (lig. vesico-uterina, Mackenrodt), 
идущие от задней поверхности мочевого пузыря до передней поверхности шейки 
матки. Передняя поверхность шейки матки связана с мочевым пузырем рыхлой со-
единительной тканью, которая, несколько отступив от срединной плоскости, уплот-
няется в виде фиброзных тяжей (lig. vesico-uterina), которые довольно прочно скре-
пляют дно мочевого пузыря с боковыми краями шейки. Сбоку от шейки и тела мат-
ки в толще соединительной ткани залегают нервы и кровеносные сосуды. Описаны 
верхние и нижние пучки этой связки, между которыми располагается дистальный 
отдел мочеточника. Передние пучки пузырно-маточной связки состоят только из 
соединительнотканных тяжей, по латеральной границе которых проходят мелкие 
шеечно-пузырные сосуды. Задние, или нижние, пучки пузырно-маточной связки со-
держат соединительнотканные волокна, идущие вдоль глубокой маточной вены, и 
ряд непостоянных сопутствующих ей венозных сплетений. Из дополнительных ве-
нозных структур чаще всего встречаются средние пузырные вены. Также в задних 
отделах этой связки присутствуют нервные структуры и ганглии, резекция которых 
может приводить к функциональным мочеполовым расстройствам. У 33% пациенток 
в структуре пузырно-маточной связки определяются лимфатические узлы, являю-
щиеся частью системы лимфооттока и потенциальной зоной метастазирования зло-
качественных новообразований органов женской репродуктивной системы [17, 18].

Задний параметрий в основном состоит из мышечно-фиброзных волокон крест-
цово-маточной связки. Связка отходит от задней поверхности шейки матки вблизи 
перехода ее в тело в виде плоского и постепенно расширяющего пучка мышц, на-
правляется назад, обходя сбоку прямую кишку, и оканчивается в надкостнице перед-
ней поверхности крестца. Элементы связки располагаются медиальнее мочеточни-
ков, но латеральнее прямой кишки, дистально крепятся к заднелатеральной поверх-
ности шейки матки, а проксимально – к надкостнице крестцовых позвонков S2–S4.

Таблица 1
Группы риска в зависимости от местных прогностических факторов и предполагаемого типа РГ
Table 1
Risk groups depending on local prognostic factors and presumed type of RG

Класс риска Размер опухоли LVSI	 Глубина инвазии Тип РГ
Низкий <2 см – Внутренняя 1/3 А/В1

Средний
<2 см + Любой В2/С1
>2 см – Любой В2/С1

Высокий >2 см + Любой С1/С2
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Термин «латеральный параметрий» заменил понятие «кардинальная связка мат-
ки» (lig. cardinale). Впервые эта структура была описана в 1870 г. H. Savage как утол-
щение основания широких связок матки. Термин «кардинальная связка» был позже 
предложен J.  Kocks. За время изучения было предложено множество различных 
определений, в том числе «поперечная связка шейки матки Mackenrodt», но на-
долго в литературе остались только «кардинальная связка матки» и «латеральный 
параметрий». Фиброзно-мышечные волокна этой связки начинаются из боковой 
стенки шейки матки и направляются к периферии и вниз к фасции диафрагмы таза. 
Латеральный край этой связки прикреплен к фасции таза чуть ниже внутренней под-
вздошной вены, на 1,5–2,0 см ниже развилки общих подвздошных сосудов [18].

Существующие классификации дают различные наименования одним и тем же 
анатомическим структурам, широкое использование эпонимов лишь усугубляет 
терминологическую путаницу. Классификация D. Querleu уделяет особое внимание 
точности применяемой анатомической терминологии. С целью унификации исполь-
зуемой терминологии предпочтительна замена терминов: «внутренний» – «медиаль-
ный», «наружный» – «латеральный», «глубокий» – «каудальный», «поверхностный» – 
«краниальный», «передний» – «вентральный», «задний» – «дорсальный». Дорсолате-
ральное прикрепление шейки матки обозначается термином «парацервикс» вместо 
используемых в литературе терминов «кардинальная связка», «связка Макенродта», 
«параметрий». Это связано с тем, что международная анатомическая номенклатура 
определяет параметрий как ткани, окружающие маточную артерию между телом 
матки и стенкой таза, в которых проходят маточная артерия, поверхностная маточ-
ная вена, соответствующие лимфатические сосуды. Более того, структуры, которые 

Рис. 3. Графическое изображение I–IV видов радикальных гистерэктомий. Модификация рис. 10 
M.Z. Muallem [19]
Fig. 3. Graphic representation of I–IV types of radical hysterectomies. Modification of Fig. 10  
by M.Z. Muallem [19]
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Таблица 2
Типы РГ по классификации EORTC
Table 2
Types of RG according to EORTC classification

Тип РГ Описание операции

Тип I – простая (экстрафасци-
альная) гистерэктомия

	� мочеточники не выделяются; 
	� кардинальные связки пересекаются в непосредственной близости 

к матке; 
	� удаление небольшого отрезка влагалищной манжетки

Тип II – модифицированная 
радикальная гистерэктомия 

	� выделение мочеточников до места их впадения в мочевой пузырь;
	� удаление медиальной половины параметрия;
	� резекция 1–2 см влагалищной манжетки

Тип III – радикальная  
гистерэктомия

	� удаление en bloc матки, верхней трети влагалища, парацервикаль-
ной и паравагинальной клетчатки;

	� маточные артерии лигируются у места их отхождения от внутренней 
подвздошной артерии;

	� удаление параметриев на всю ширину;
	� максимальное удаление маточно-крестцовых связок

Тип IV – расширенная ради-
кальная гистерэктомия

	� удаление периуретральных тканей; 
	� резекция верхней пузырной артерии и 3/4 влагалища

Тип V – частичная экзенте-
рация

	� удаление дистальных отделов мочеточников и мочевого пузыря,  
ее проводят при прорастании опухоли в мочевой пузырь

обозначаются хирургами как «паракольпос», в соответствии с международной ана-
томической номенклатурой включены в «парацервикс». В парацервиксе выделяют  
2 основные части: медиальную, представленную соединительной тканью, и лате-
ральную, состоящую из жировой клетчатки и богатую лимфатическими сосудами. 
Наиболее четкой анатомической границей между этими частями является тер-
минальный отдел мочеточника [2]. По классификации EORTC выделяют 5  типов РГ 
(табл. 2, рис. 3 [19]).

Гистерэктомия II–V типов предполагает выполнение систематической тазовой 
ЛАЭ.

По классификации Querleu – Morrow существует 4 типа РГ (табл. 3).

Таблица 3
Типы РГ по классификации Querleu – Morrow
Table 3
Types of RG according to the Querleu-Morrow classification 

Тип РГ Описание операции

Тип А

	� экстрафасциальная РГ с минимальным иссечением околошеечных тканей;
	� расположение мочеточников после вскрытия их ложа определяется визуально или 

пальпаторно, без их мобилизации; 
	� парацервикс пересекается медиальнее мочеточников, но латеральнее шейки 

матки;
	� пересечение крестцово-маточной и пузырно-маточной связок у матки; 
	� объем резекции влагалища минимальный, как правило, не превышающий 10 мм, 

без удаления влагалищной части парацервикса (паракольпоса), на уровне сводов
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Окончание таблицы 3

Тип РГ Описание операции

Цель хирургической операции в данном случае – убедиться, что шейка матки удалена полностью, 
вместе с адекватным объемом окружающей ткани

Тип В 
(В1, В2)

	� пересечение парацервикса на уровне мочеточника с частичной резекцией крест-
цово-маточных и пузырно-маточных связок (вскрытие ложа мочеточников, после 
чего они оттягиваются латерально, что позволяет выполнить пересечение пара-
цервикса на необходимом уровне без риска травмирования мочеточников);

	� удаление задней части нервного пучка, проходящего в парацервиксе, при этом не 
проводится;

	� резекция влагалища выполняется на расстоянии 10 мм от шейки матки или грани-
цы опухоли;

	� при типе В2 дополнительно удаляются лимфатические узлы латеральной части па-
рацервикса

Данный объем операции соотносится с модифицированной или проксимальной РГ и применим для 
лечения пациенток с ранними стадиями (IA1 LVSI+, IA2) РШМ

Тип C 
(С1, С2)

	� пересечение крестцово-маточной связки на уровне прямой кишки и мочепузыр-
но-маточной связки на уровне мочевого пузыря;

	� полная мобилизация мочеточников;
	� объем резекции влагалища составляет 15–20 мм от шейки матки или границы опу-

холи;
	� иссечение соответствующих околошеечных и околовагинальных тканей;
	� С1 – крестцово-маточная связка пересекается после выделения гипогастральных 

нервов, которые целенаправленно отделяются от окружающих тканей с сохране-
нием непрерывности их хода. Пересекаются только маточные ветви тазового спле-
тения, мочепузырные ветви остаются в латеральной связке мочевого пузыря;

	� С2 – пересечение всего парацервикса, включая часть, расположенную каудальнее 
глубокой маточной вены, соответственно удаляются проходящие в  данной зоне 
нервы

Данный объем операции применим для лечения пациенток с IB1, IIA1 стадиями РШМ

Тип D (D1, D2)

	� D1 – резекция всего парацервикса вдоль стенок таза вместе со всеми гипогастраль-
ными сосудами, включая корешки седалищного нерва, а также нижних ягодичных, 
внутренних половых и запирательных сосудов;

	� D2 – удаление гипогастральных сосудов и дополнительная резекция подлежащих 
фасциальных и мышечных структур

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проблемой современной хирургии РШМ является отсутствие единых общепри-

нятых анатомических определений, предметом дискуссий до сих пор остаются кон-
кретные границы распространения параметрия, определяющего радикальность 
выполняемой гистерэктомии. Не прекращается дискуссия об «идеальном объеме» 
радикального хирургического вмешательства при лечении локализованного РШМ.

В настоящем обзоре нашли отражение историческая справка относительно 
хирургии РШМ, современные данные и подробное описание клетчаточных про-
странств и анатомии женского таза, а также изложение существующих классифика-
ций РГ, позволяющих индивидуализировать подходы к лечению начальных стадий 
РШМ.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Злокачественная меланома является одной из наиболее быстрорастущих неопла-
зий, которая развивается во время беременности. Традиционно установлено, что 
беременные женщины на момент диагностики имеют менее благоприятный прогноз 
развития меланомы, чем небеременные. Кроме того, считалось, что последующие 
беременности повышают частоту рецидивов заболевания. Имеется очень малое ко-
личество работ в этом направлении, однако некоторые авторы ретроспективных ис-
следований показывают, что у беременных женщин риск развития меланомы выше, 
чем у небеременных. Другие авторы отмечают наличие рецепторов к половым гор-
монам в ткани меланомы, предполагая ее гормон-чувствительность. Однако суще-
ствует ряд исследований, которые не подтверждают эти выводы.
Ключевые слова: меланома, беременность, выживаемость
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Malignant melanoma is one of the fastest growing neoplasms that develops during 
pregnancy. Traditionally, it has been established that pregnant women at the time 
of diagnosis have a less favorable prognosis for the development of melanoma than 
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Влияние беременности на клиническое течение и прогноз при меланомах яв-
ляется предметом противоречивых наблюдений и заключений. Известны данные 
о влиянии некоторых гормонов на пигментную систему и о связи между половыми 
гормонами и злокачественной меланомой. Было установлено, что в цитоплазме кле-
ток первичной меланомы существуют специальные рецепторы к эстрогенам (John L., 
Cowey C.L., 2015). Имеются указания на быстрый рост и развитие метастазов у паци-
ентов с меланомой кожи, совпавшие с приемом эстрогенов (Kosary C.L., Altekruse S.F., 
Ruhl J., et al., 2014). Однако Chao L.X., Patterson S.S., Rademaker A.W. и соавт. (2017) не 
нашли связи между приемом гормональных контрацептивов и возникновением 
меланомы. Seebode C. и соавт. (2016) указывают на повышение уровня гормонов в 
течение беременности, а затем на быстрое его уменьшение после родов. Совершен-
но очевидно, что изменение гормонального статуса, связанного с беременностью, 
вызывает активацию пигментных невусов человека. Так, описаны наблюдения, где 
указывается на то, что во время беременности отмечалось увеличение размеров 
врожденного невуса и его изъязвление, а после родов или аборта невус подвергал-
ся обратному развитию. Эти изменения, по данным большинства исследователей, 
свидетельствуют о стимулирующем эффекте беременности на меланому (Moan  J., 
Grigalavicius M., Baturaite Z., et al., 2015).

Seebode C., Lehmann J., Emmert S. (2016) описали наблюдения полной спонтанной 
регрессии у молодой женщины меланомы кожи молочной железы с метастазами в 
подмышечные и надключичные лимфатические узлы, наступившей после благопо-
лучного завершения беременности.

В отношении влияния беременности на прогноз у женщин с меланомой кожи 
мнение исследователей разноречиво. Robert C., Schachter J., Long G.V. и соавт. (2015) 
провели подробный ретроспективный анализ 12 беременных и 175 небеременных 
женщин детородного возраста с меланомой кожи, при котором отметили низкую 
трех- и пятилетнюю выживаемость (65% и 55%) у беременных женщин по сравне-
нию с небеременными (86% и 83%). На то обстоятельство, что беременность небла-
гоприятно влияет на течение меланомы, также указывают и другие исследователи 
(Guy G.P. Jr, Thomas C.C., Thompson T., et al., 2015). Напротив, некоторые авторы счита-
ют, что беременность никакого влияния на прогноз при меланоме кожи не оказыва-
ет (Seebode C., Lehmann J., Emmert S., 2015).

Ряд исследователей считают, что при оценке влияния беременности на течение и 
прогноз при меланоме кожи необходимо учитывать степень распространения опу-
холевого процесса. Kondakova I.V., Spirina L.V., Koval V.D. et al. (2015) указывают, что, 
с одной стороны, при локальной меланоме беременность не влияет на 5-летнюю  

non-pregnant women. In addition, subsequent pregnancies were thought to increase 
the frequency of relapses of the disease. There is a very small amount of work in this 
direction, however, some authors of retrospective studies show that pregnant women 
have a higher risk of developing melanoma than non-pregnant women. Other authors 
note the presence of sex hormone receptors in melanoma tissue, suggesting its hormone 
sensitivity. However, there are a number of studies that do not support these findings.
Keywords: melanoma, pregnancy, survival rate
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и 10-летнюю выживаемость, с другой стороны, при наличии регионарных метаста-
зов явно ведет к диссеминации процесса. Spirina L.V., Bochkareva N.V., Kondakova I.V. 
et al. (2012) отметили, что беременность при локальной меланоме I клинической 
стадии не ухудшает прогноз, при II стадии заболевания отрицательно влияет на 
прогноз, при III стадии может распространиться на плод. По данным авторов, пяти-
летняя выживаемость при I стадии составляет от 50 до 90%, при II стадии – 10–20%,  
при III стадии – 5%. Также выявили, что беременность при I стадии ухудшает прогноз 
заболевания. Имеются данные о том, что ранние сроки беременности не влияют на 
прогноз заболевания, а при сочетании меланомы и беременности в поздних сроках 
прогноз ухудшается.

В отношении сохранения беременности у женщин, больных меланомой кожи, 
мнения исследователей разноречивы. По данным некоторых авторов, прерывание 
беременности как в ранних, так и в поздних сроках не улучшает клинического те-
чения меланомы. Однако авторы предполагают, что терапевтический аборт в позд-
ние сроки беременности может значительно ускорить процесс метастазирования, 
в связи с чем они рекомендуют сохранение беременности в поздних сроках. Так-
же не считают прерывание беременности абсолютно показанным во всех случаях. 
Robert C., Schachter J., Long G.V. и соавт. (2015) указывают, что вопрос о сохранении 
беременности в I клинической стадии должен решаться индивидуально. Когда же 
есть регионарные метастазы, беременность значительно ухудшает прогноз и по-
этому должна обязательно прерываться. В то же время отмечается, что ни роды, ни 
аборты не показали прогрессирующего течения меланомы, когда она возникла на 
фоне беременности.

Учитывая большой интерес к данной проблеме и неясности в ряде вопросов, ка-
сающихся течения меланомы во время беременности, мы решили ретроспективно 
проанализировать истории болезни 102 беременных женщин, страдавших мела-
номой кожи, находившихся на обследовании и лечении в РСНПМЦО и Р с 1990 по 
2023 г., что в целом составило 5% от всех 2018 пациенток с меланомoй, лечившихся 
в этот период. 3-летняя, 5-летняя и 10-летняя выживаемость среди этой группы из 
102 беременных женщин сравнивалась по показателям выживаемости с группой из 
42 женщин, заболевших меланомой кожи в период лактации, с группой из 599 жен-
щин, заболевших в детородном возрасте, с нормальным менструальным циклом,  
у которых во время заболевания беременности не было (контрольная группа).

Диагноз у всех пациентов был подтвержден данными гистологического исследо-
вания. Все группы пациентов при сравнении их по возрасту, локализации первичной 
опухоли, уровню инвазии и толщине опухоли были аналогичными.

Распределение беременных женщин с меланомой кожи по возрасту было следу-
ющим: до 19 лет – 3 (3%), от 20 до 29 лет – 55 (54%), от 30 до 39 лет – 40 (39%), 40 лет 
и старше – 4 (4%). Самой молодой женщине было 18 лет, самой старшей – 43 года. 
Средний возраст составил 28,7+0,6  года. Самой молодой женщине в контрольной 
группе было 18 лет, самой старшей – 40 лет. Средний возраст в этой группе составил 
32,0+0,2 года.

Локализация первичной опухоли у беременных с меланомой и в контрольной 
группе представлена в табл. 1.

Следует отметить, что, как и обычно у женщин с меланомой кожи, у беремен-
ных наиболее часто опухоль локализовалась на нижних конечностях и туловище.  
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Таблица 1
Распределение беременных женщин и пациенток контрольной группы в зависимости 
от локализации первичной опухоли
Table 1
Distribution of pregnant women and control group patients depending on the location of the primary 
tumor

Локализация опухоли
Беременные женщины Контрольная группа
абс. % абс. %

Голова, шея 15 14,7 68 11,3
Туловище 34 33,3 194 32,2
Верхние конечности 5 4,9 70 11,7
Нижние конечности 48 47,1 267 44,6
Всего 102 100 599 100

В группе беременных женщин с меланомой в наблюдении опухоль была первично-
множественной, причем обе опухоли локализовались на нижней конечности.

При гистологическом исследовании препаратов наиболее часто (79,13) встреча-
лась узловая меланома. Уровень инвазии опухолевых клеток по Кларку определен у 
4 беременных из 131 пациентки контрольной группы. Толщина опухоли по Бреслоу 
определена у 32 беременных и у 129 пациенток контрольной группы (табл. 2).

Из таблицы видно, что, как у беременных, так и в контрольной группе наиболее 
часто встречался 2-й уровень инвазии (79,5% и 80,9% соответственно), так же, как и 
у беpеменных, в контрольной группе преобладали опухоли толщиной более 1,5 мм – 
81,1% и 76%.

При поступлении на лечение у 82 (80,4%) беременных и у 477 (79,6%) пациенток 
контрольной группы процесс был локальным (I  клиническая стадия). У  13 (12,7%)  

Таблица 2
Распределение беременных женщин и пациенток контрольной группы в зависимости от уровня 
инвазии и толщины опухоли (3 мм)
Table 2
Distribution of pregnant women and control group patients depending on the level of invasion  
and tumor thickness (3 mm)

Морфологические признаки
Беременные женщины Контрольная группа
абс. % абс. %

Уровень инвазии
I 0 0 1 0,8
II 3 6,8 13 9,9
III 20 45,5 55 2
IV 15 34,1 51 38,9
V 6 13,6 11 8,4
Толщина опухоли в мм
0,74 1 3,1 4 3,1
0,75–1,49 5 15,7 27 20,9
1,50–2,99 9 28,1 41 31,8
3,00–4,99 8 25 34 26,4
5,00 и более 9 28,1 23 17,8
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беременных и у 91 (15,2%) пациентки контрольной группы процесс был локально-
регионарным (II стадия). А у 7 (6,9%) беременных и у 31 (5,2%) пациентки контроль-
ной группы уже имелись отдаленные метастазы (III стадия).

Для изучения влияния беременности на прогноз при меланоме кожи, как было 
указано выше, мы провели анализ выживаемости 102  женщин, у которых мелано-
ма возникла на фоне беременности, и у 599 женщин в детородном возрасте, у кото-
рых во время заболевания меланомой беременности не было (контрольная группа). 
Результаты исследования этих пациенток по клиническим стадиям заболевания и в 
целом представлены в табл. 3.

Как видно из табл. 3, при меланоме кожи в І стадии у беременных женщин 3-лет-
няя, 5-летняя и 10-летняя выживаемость составила 65,2%, 44,4% и 26,0% соответ-
ственно, а у небеременных  – соответственно 70,9%, 53,6% и 43,0%. Bыживaeмocть 

Таблица 3 
Выживаемость пациенток с меланомой кожи в зависимости от сроков беременности 
и от клинической стадии болезни
Table 3
Survival rate of patients with melanoma of the skin depending on the duration of pregnancy  
and the clinical stage of the disease

Группы паци-
ентов

Клин. стадия 
болезни

Число паци-
ентов (%)

Выживаемость Медиана выжи-
ваемости (мес.)3 года 5 лет 10 лет

1-я половина 
беременности

I 60 (79) 70,1±6,1 50,6±7,8 35,1±8,7 60,8±15,2
II 12 (15,8) 40,9±15,6 40,9±15,6 – 21,3±5,1
III 4 (5,2) – – – 8,0±4,0

2-я половина 
беременности

I 22 (84,6) 52,5±11,7 27,0±12,2 18,0±11,0 40,0±30,2
II 1 (3,9) – – – 18,0±6,0
III 3 (11,5) – – – 6,0±3,4

Период лакта-
ции

I 31 (73,8) 75,4±8,7 54,4±10,9 28,5±12,8 75,6±15,0
II 9 (21,4) 29,1±17,2 14,5±13,4 – 22,2±5,6
III 2 (4,8) – – – –

Контрольная 
группа

I 477 (76,6) 70,9±2,2 53,6±2,6 43,0±2,8 69,8±11,2
II 91 (15,2) 29,6±5,0 23,6±4,8 17,9±4,6 23,3±3,1
III 31 (5,2) 5,6±4,4 5,6±4,2 – 8,3±1,5

Таблица 4
Выживаемость беременных и небеременных пациенток с меланомой кожи 
Table 4
Survival rate of pregnant and non-pregnant patients with skin melanoma

Группа паци-
ентов

Клин. стадия 
болезни

Число паци-
ентов (%)

Выживаемость, % Медиана выжи-
ваемости (мес.)3 года 5 лет 10 лет

Беременные
I 82 (80,4) 65,2±5,8 44,4±6,7 26,0±7,4 55,0±8,2
II 13 (12,7) 37,0±14,6 37,0±14,6 – 20,6±4,3
III 7 (6,9) – – – 7,0±2,6

Контроль
I 477 (79,6) 70,9±2,2 53,6±2,6 43,0±2,8 69,8±11,2
II 91 (15,2) 29,6±5,0 23,6±4,8 17,9±4,6 23,3±3,1
III 31 (5,2) 5,6±4,4 5,6±4,2 – 8,3±1,5

Беременные Все стадии 102 (100) 57,0±5,3 37,7±6,9 22,0±6,3 48,8±8,7
Контроль 599 (100) 61,0±2,1 46,4±2,3 36,8±2,4 49,6±10,2
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у беременных женщин с локальной меланомой I стадии была ниже, чем у небере-
менных, однако достоверные различия между ними выявлены только в 10-летние 
сроки (р<0,05). Как при II, так и при III стадии между беременными и небеременными 
женщинами с меланомой достоверных различий в выживаемости во все сроки на-
блюдения нами не выявлено. Независимо от клинической стадии в целом установле-
на достоверно низкая 10-летняя выживаемость у всех беременных женщин по срав-
нению с небеременными женщинами контрольной группы – соответственно 22% и 
35,8% (р<0,05). Таким образом, полученные результаты показали, что беременность 
неблагоприятно влияет на прогноз при меланоме кожи. Выявлена достоверно низ-
кая выживаемость как при локальной меланоме I клинической стадии, так и в целом 
у всех беременных женщин независимо от стадии заболевания по сравнению с не-
беременными женщинами контрольной группы.

Все 102 беременные женщины с меланомой кожи в зависимости от сроков бере-
менности были разделены на 2 группы:
1)	 76 (74,5%) пациенток, у которых клинические проявления меланомы возникли в 

1-й половине беременности;
2)	 26 (25,5%) пациенток, у которых меланома возникла во 2-й половине беремен-

ности.
Мы проанализировали выживаемость женщин с меланомой в 1-й и 2-й половине 

беременности по стадиям и эти результаты сравнили с выживаемостью пациенток в 
контрольной группе и в группе, где меланома возникла в период лактации. Результа-
ты этих исследований представлены в табл. 3. Как видно из таблицы, выживаемость 
во всех стадиях у пациенток с меланомой кожи в 1-й половине беременности и в 
период лактации была выше, чем у пациенток во 2-й половине беременности, одна-
ко различия оказались статистически недостоверными. Можно также отметить, что 
показатели выживаемости при I клинической стадии в 1-й половине беременности 
существенно не отличались от данных пациенток контрольной группы, а во 2-й по-
ловине беременности выявлена достоверно низкая 5-летняя и 10-летняя выжива-
емость по сравнению с небеременными женщинами с меланомой в контрольной 
группе.

Таким образом, результаты наших исследований показали, что во всех стадиях 
меланомы кожи выживаемость была ниже во 2-й половине беременности по срав-
нению с 1-й половиной и периодом лактации. Выживаемость пациенток с I клиниче-
ской стадией в 1-й половине беременности существенно не отличалась от таковой в 
контрольной группе, а во 2-й половине беременности отмечена достоверно низкая 
5-летняя и 10-летняя выживаемость. Следовательно, низкие показатели выживае-
мости у пациенток с меланомой кожи III стадии нужно отнести за счет тех женщин, 
у которых меланома проявилась во 2-й половине беременности. Возможно, имеет 
значение высокий уровень эстрогенов и соматотропина, наблюдавшийся именно  
в этот период беременности, а действие этих гормонов проявляется в стимуляции  
и пролиферации, в том числе и опухолевой.

Из 102 беременных женщин с меланомой кожи судьбу последней беременности 
нам не удалось выяснить только у 2 пациенток. Из 100 пациенток беременность была 
сохранена у 60 и прервана у 40. В 1-й половине беременность была сохранена у 36 
и прервана у 39, а во 2-й половине беременность была сохранена у 2+ и прервана 
только у одной, которая умерла спустя 42 мес. от метастазов меланомой в головной 
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мозг. Анализ выживаемости в зависимости от прерывания беременности в 1-й и во 
2-й ее половине, а также в целом независимо от сроков беременности представлен 
в табл.  5. Можно отметить, что в 1-й половине беременности в группе пациенток, 
где беременность была сохранена, выживаемость была выше по сравнению с паци-
ентками, которым проводилось прерывание беременности, однако статистически 
значимые различия имели место лишь при оценке 5-летней выживаемости, что со-
ставило соответственно 56,5% и 28% (р<0,05). В целом, независимо от сроков бере-
менности, 5-летняя и 10-летняя выживаемость и медиана были выше у всех женщин 
с меланомой, которым беременность была сохранена, по сравнению с теми, которые 
беременность прервали, однако различия между ними были статистически недосто-
верными.

Нами также проведен анализ выживаемости беременных женщин с меланомой в 
зависимости от клинической стадии, сроков беременности и времени ее прерыва-
ния (табл. 6).

Можно отметить, что при I клинической стадии в 1-й половине беременности 
3-летняя, 5-летняя и 10-летняя выживаeмость и ее медиана были выше у тех паци-
енток, где беременность была сохранена, по сравнению с теми, у которых беремен-
ность прервана, однако достоверные различия между ними выявлены только при 
оценке 5-летней выживаемости, что составило соответственно 66,5 (33,3%, р<0,05). 
Напротив, при II клинической стадии болезни в эти же сроки беременности показа-
тели 3-летней и 5-летней выживаемости были выше у женщин, которым было про-
изведено прерывание беременности, по сравнению с теми, которым беременность 
была сохранена; различия статистически достоверны. Выявить достоверные раз-
личия в выживаемости у пациенток с II–III клинической стадией заболевания из-за 
малого числа наблюдений в сравниваемых группах не представилось возможным.

Из таблицы также видно, что при изучении выживаемости независимо от сроков 
беременности показатели 3-летней выживаемости I стадии были выше у пациенток, 
которым произведено прерывание беременности. Напротив, 5-летняя и 10-летняя 
выживаемость были выше у пациенток, которым беременность сохранена, однако 
все эти различия оказались недостоверными. Также не выявлены достоверные раз-
личия 3-летней и 5-летней выживаемости во II стадии, хотя выживаемость была выше 

Таблица 5
Выживаемость пациенток с меланомой кожи в зависимости от сроков беременности и времени  
ее прерывания, а также в целом независимо от сроков беременности
Table 5
The survival rate of patients with melanoma of the skin, depending on the duration of pregnancy  
and the time of its termination, as well as in general, regardless of the duration of pregnancy

Клинические 
признаки

Прерывание 
беременности 
было +, не было –

Число па-
циентов

Выживаемость, % Медиана вы-
живаемости 
(мес.)3 года 5 лет 10 лет

1-я половина 
беременности

+ 36 66,0±8,8 55,5±9,7 39,5±11,3 68,3±18,3
– 39 56,4±8,5 28,0±9,5 18,6±9,9 42,6±13,5

2-я половина 
беременности

+ 24 38,7±11,0 19,3±11,1 9,6±8,8 29,8±8,1
– 1 100±0,0 – – 42,0±6,0

Все беремен-
ные

– 60 54,8±7,1 41,6±7,1 22,6±8,1 52,7±11,6
+ 40 57,7±8,4 26,7±9,2 17,8±9,5 42,2±10,8
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Таблица 6
Выживаемость пациенток с меланомой кожи в зависимости от сроков беременности, стадии 
болезни и прерывания беременности
Table 6
Survival rate of patients with melanoma of the skin depending on the duration of pregnancy, stage  
of the disease and termination of pregnancy

Группа 
пациен-
тов

Клин. 
стадия 
болезни

Прерывание 
беременно-
сти было +, 
не было –

Число 
паци-
ентов

Выживаемость, % Медиана 
выжива-
емости 
(мес.)

3 года 5 лет 10 лет

1-я по-
ловина 
беремен-
ности

I
+ 31 72,1±9,0 66,5±9,9 45,4±12,7 90,5±25,3
– 29 67,8±9,4 33,3±11,2 22,2±11,7 49,9±10,6

II
+ 5 25,0±21,6 25,0±21,6 – 20,0±4,0
– 6 42,4±22,0 42,4±22,0 – 19,7±16,3

III
+ 0 – – – –
– 4 – – – 8,0±4,0

2-я по-
ловина 
беремен-
ности

I
+ 20 46,6±12,4 23,3±13,2 11,6±10,5 34,5±6,8
– 1 100±0,0 – – 42,0±6,0

II
+ – – – – 18,6±6,0
– 0 – – – –

III
+ 3 – – – 6,0±3,4
– 0 – – – –

Все бере-
менные

I
– 51 61,9±7,6 51,0±8,5 27,1±9,6 61,0±14,6
+ 30 69,1±1,0 31,6±10,8 21,1±11,2 48,4±11,0

II
– 6 20,0±17,9 20,0±17,9 – 19,5±3,3
+ 6 42,4±22,0 42,4±22,0 – 19,7±16,3

III
– 3 – – – 6,9±3,4
+ 4 – – – 8,0±4,0

у тех, у кого произведено прерывание беременности. При I стадии показатели выжи-
ваемости по медиане были выше у пациенток, которым производилось прерывание 
беременности, по сравнению с пациентками, которым беременность сохранена, од-
нако вновь различия оказались статистически недостоверными. На основании этих 
данных можно предполагать, что прерывание беременности при III стадии как в 1-й, 
так и во 2-й половине беременности не изменяет прогрессирующего течения забо-
левания.

Таким образом, полученные результаты исследования свидетельствуют о том, 
что беременность оказывает неблагоприятное влияние на прогноз при меланоме 
кожи. Выявлена статистически значимая низкая 10-летняя выживаемость у беремен-
ных женщин как при локальной меланоме, так и в целом независимо от клинической 
стадии (p<0,05). Прогноз у беременных женщин с меланомой во многом зависит от 
сроков беременности и клинической стадии болезни. Выживаемость в 1-й половине 
беременности и в период лактации выше, чем выживаемость во 2-й половине бе-
ременности. Показатели выживаемости при I стадии в 1-й половине беременности 
существенно не отличаются от показателей контрольной группы, а во 2-й половине 
беременности отмечена достоверно низкая 5-летняя и 10-летняя выживаемость по 
сравнению с небеременными женщинами с меланомой (р<0,05).

Выживаемость пациентов с меланомой кожи в зависимости  
от сроков беременности, стадии болезни и прерывания беременности
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Прерывание беременности в 1-й ее половине у пациенток с меланомой в I стадии 
ухудшает, а при II стадии – улучшает прогноз заболевания. Выявлена статистически 
значимая высокая 5-летняя выживаемость у пациенток в 1-й половине беременно-
сти при меланоме II стадии, которым беременность была сохранена, по сравнению с 
пациентками, которым произведено прерывание беременности (р<0,05). Прерыва-
ние беременности у женщин с меланомой III стадии как в 1-й, так и во 2-й ее полови-
не не изменяет прогрессирующего течения меланомы.

_________________________________________________________________________________________________
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Данная публикация посвящена редким случаям совмещения паразитарного пора-
жения почки с опухолевым изменением ее паренхимы. Немалая опасность инфи-
цирования паразитарных кист, гнойных распадов с последствиями пиелонефрита 
и пионефроза у пациентов усугублялась негативными результатами при наличии в 
данном случае ракового процесса. В обоих случаях имеющийся процесс обнаружен 
случайно, при обращении пациентов по поводу жалоб, не связанных с данной пато-
логией. С учетом размеров опухолевых узлов и признаков инфильтрации в собира-
тельную систему перспективным показанием явилось оперативное вмешательство в 
объеме радикальной нефрэктомии. Наличие паразитарной кисты удаленной почки 
обнаружено после исследования макропрепарата. Ввиду трудностей на этапе обсле-
дования в выявлении характера небольших кистозно-солидных образований следу-
ет вывод о наличии риска упущения опасных для жизни патологий почек. 
Ключевые слова: эхинококкоз почки, почечно-клеточный рак, эхинококковая ки-
ста, радикальная нефрэктомия, компьютерная томография
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Рак почки – это наиболее обсуждаемая онкоурологическая патология в связи с 
высокой смертностью и увеличением заболеваемости.

Среди онкоурологической заболеваемости в Узбекистане рак почки устойчиво 
занимает 3-е место. Средний возраст пациентов составил 48±3 года, причем у муж-
чин эта болезнь встречается в 2 раза чаще. Светло-клеточный рак является наибо-
лее частым новообразованием почки – до 60–70% всех опухолей [1]. Впервые опу-
холи почек были описаны F. Kenig, в дальнейшем более подробные описания, ко-
торых придерживались многие годы, представил в 1883 г. Grawitz – с характерной 
гистологической структурой из больших и светлых клеток с пенистой протоплазмой, 
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This publication is devoted to rare cases of combined parasitic kidney damage in the 
presence of tumor changes in the parenchyma of the kidney. The considerable danger 
of infection of parasitic cysts, purulent decay with consequences of pyelonephritis and 
pyonephrosis in patients was aggravated by the dire consequences in the presence of 
a cancerous process in this case. In both cases, the existing process was discovered by 
chance, when patients addressed complaints not related to this pathology. Considering 
the size of the tumor nodes and signs of infiltration into the collecting system, surgical 
intervention in the amount of radical nephrectomy was a promising indication. The 
presence of a parasitic cyst in a removed kidney was discovered after examining a 
macroscopic specimen. Having difficulties at the stages of examination in identifying 
the nature of small cystic-solid formations, the conclusion follows that there is a risk of 
missing life-threatening kidney pathologies.
Keywords: echinococcosis of the kidney, renal cell carcinoma, echinococcal cyst, radical 
nephrectomy, computed tomography
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сходной с клетками надпочечника и не похожей ни на одну опухоль, развившуюся 
в организме человека [2, 3]. В настоящее время рак почечной паренхимы называют 
почечно-клеточным раком почки (ПКР).

В течение долгого времени опухоли почки могут оставаться бессимптомными, 
диагностируют такие случаи чаще при обращении пациентов по поводу других за-
болеваний. В поздней стадии это заболевание чаще всего проявляется характерной 
клинической триадой: опухоль, боли, гематурия.

С улучшением диагностики на основе современных инструментальных иссле-
дований на сегодняшний день не составляет труда с точностью диагностировать 
случаи ПКР. Данные УЗИ и КТ описывают типичные изменения, свойственные опу-
холевому процессу в почке. Исключением могут быть лишь те редкие случаи, когда 
несколько различных по структуре процессов могут сочетаться в одном органе, что 
в значительной мере усложняет их диагностику [4, 5].

В нашем случае пациентам в дооперационный период с применением специаль-
ных методов диагностики был выставлен диагноз почечно-клеточного рака в раз-
личных стадиях. Послеоперационный диагноз этих пациентов осложнился тем, что 
при ревизии макропрепарата удаленной почки на фоне рака также имело место эхи-
нококковое поражение. Это крайне редкая патология, когда возможны образования 
кист в самой опухоли (по мнению Enemm, у 1% из 579 опухолей) [6].

По данным Afsar H., 1994 г., данный вид паразитарного поражения обусловлива-
ется развитием в органе пузырчатой, гидатидозной стадии ленточного гельминта 
(Taenia echinococcus).

Эхинококкоз почки как самостоятельное заболевание – сравнительно редкая 
форма эхинококкоза и колеблется между 1,5–3% эхинококкоза у человека даже в тех 
областях, где гидатидная болезнь является эндемической [7–9]. Самые высокие по-
казатели зарегистрированных случаев заболеваний эхинококкозом на сегодняшний 
день отмечаются в Индии.

Заражение человека эхинококкозом происходит при попадании в желудочно-ки-
шечный тракт зрелых яиц паразита от первичного хозяина – домашних животных 
(при проглатывании зараженной воды или овощей).

Ввиду анатомических особенностей (v. portaе) до 70% эхинококковых финок осе-
дает в печени – первом фильтре, до 20% в легких – втором фильтре и 10% достигают 
других органов – третий фильтр (Deve) [10]. В 90% случаев это односторонний про-
цесс, что облегчает тактику лечения при интактной противоположной почке. Одной 
из причин поздней диагностики процесса, по мнению L.A. Surraco, является то, что 
эхинококковые финки в почке поселяются в паренхиме, клинически не проявляя 
себя, и только при объемных разрушениях паренхиматозной ткани прорастают в по-
чечную капсулу или лоханку, менее благоприятную для них среду.

В диагностике кистозных образований играют большую роль ультразвуковое и 
компьютерное сканирование [11, 12].

Представляем описание собственного наблюдения 2 случаев не распознанного в 
дооперационном периоде эхинококкоза почки при явном раке почки той же лока-
лизации. 

История болезни № 7630. Пациент И., 1941 г., поступил в отделение для опе-
ративного лечения по поводу опухоли левой почки сТ1NхM1, метастазы в позво-
ночник. Жалобы при поступлении на боли в поясничном отделе позвоночника  
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последние полгода. На КТ выявлены признаки объемного образования на уровне 
VL5, VS1, VS2, VS3 позвонков с прорастанием в спинномозговой канал (рис. 1). Объ-
емное образование левой почки? (не исключен вариант паразитарной кисты?). УЗИ: 
органы брюшной полости без видимых патологических изменений. Правая почка 
без особенностей. Левая почка 96×58, в/з по передне-медиальной поверхности об-
разование 80×67×69 мм с прорастанием паренхимы, деформирущее ЧЛС. Структура 
образования смешанная, внутри имеются полостные структуры диаметром до 16 мм. 
Вывод: опухоль левой почки (исключить опухоль надпочечника). Экскреторная уро-
графия на 15 мин – функция почек сохранна. Справа ЧЛС без патологии. Слева ЧЛС 
деформирована. Мочеточники контрастированы фрагментарно, мочевой пузырь 
без деформаций. Радиоизотопное исследование костей – признаки метастатическо-
го поражения сакрального отдела позвоночника. Показатели анализов крови и мочи 
соответствуют норме.

В декабре 2022 г. произведена операция – радикальная нефрэктомия слева. На 
разрезе удаленной почки обнаружены 2 опухолевых узла размерами 2,5×2,5 см и 
1,0×1,0 см, которые инфильтративно прорастали в капсулу эхинококковой кисты 
(рис. 2). Кроме того, в самой кисте в 3 камерах имелись аналогичные опухолевые 
узлы размерами 2,5 см, 2,0 см и 1,5 см. Результат гистоанализа – почечно-клеточный 
рак, светло-клеточный вариант. В лимфоузлах реактивные изменения. Послеопера-
ционный период протекал без осложнений. 

История болезни № 4086. Пациент Б., 1947 г., госпитализирован с диагнозом 
Tumor правой почки сТ3NхM0. В анамнезе vitae пациент отметил перенесенную опе-
рацию в молодости по удалению эхинококковой кисты печени.  При описании анам-
неза morbi с признаками учащенного мочеиспускания обратился в частную клинику, 

Рис. 1. Компьютерная томограмма пациента И., 
1941 г. Объемное образование левой почки
Fig. 1. Computed tomography of the patient I., 
1941. Volumetric formation of the left kidney

Рис. 2. Макропрепарат удаленной почки. 
Множественные опухолевые очаги ПКР, 
эхинококковая киста (врастание опухоли  
в капсулу эхинококковой кисты)
Fig. 2. Macropreparation of the removed kidney. 
Multiple tumor foci of RCC, еchinococcal cyst 
(tumor ingrowth into the capsule  
of an echinococcal cyst)
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где установлен диагноз «сложная киста правой почки? Тumor правой почки? ДГПЖ 
2 ст.». После чего пациент обратился в онкоцентр, где при обследовании выявлено 
солидное образование правой почки с признаками инфильтрации чашечек. Пато-
гномоничных клинических признаков, обусловленных наличием опухоли в почке, 
пациент не наблюдал. В клинике РСНПМЦОиР выполнено обследование: УЗД (зона 
интереса): печень с эхопризнаками гепатоза, без очаговых изменений. Правая поч-
ка 125×65 мм, из верхнего полюса исходит неоднородное, с нечеткими контурами 
кистозно-солидное образование. Основная масса узла локализована экстрареналь-
но. Рядом с образованием определяется неоднородный узел 41×37 мм (парака-
вальный л/у? увеличенный надпочечник?), толщина сохранной паренхимы правой 
почки 16–17 мм. ЧЛС не расширена. Левая почка без патологии. Парааортальные, 
подвздошные л/у не визуализируются. Мочевой пузырь: при объеме 380 мл стенки 
толщиной 4–5 мм, шейка пузыря деформирована извне. Остаточный объем мочи 
90 мл. Предстательная железа с признаками доброкачественной гиперплазии. За-
ключение: образование правой почки. МТS в паракавальные лимфоузлы? ДГПЖ 2 ст. 
МСКТ – левая почка обычных размеров и структуры. Контуры правой почки дефор-
мированы на уровне верхнего сегмента, где определяется объемное образование с 
крупнобугристыми контурами, включает в себя солидные и кистозные компоненты. 
Общие размеры образования 10,0×5,2 см. Данных за метастатические изменения не 
выявлено. Простата увеличена – 5,9×5,2 см, контуры относительно ровные. Вывод: 
объемное образование правой почки, состоит из крупных узлов и кистозных компо-
нентов. Увеличение размеров простаты. Экскреторная урография: контуры правой 
почки гладкие, паренхима верхнего полюса деформирована, наличие образования 
с достаточно четкими контурами, ЧЛС не расширена. Левая почка без особенностей. 
Функция обеих почек сохранна.

В ноябре 2023 г. выполнена операция – радикальная нефрадреналэктомия спра-
ва. На разрезе макропрепарата определяется кистозное образование с мутным  

Рис. 3. Компьютерная томография. Пациент Б., 
1947 г. Объемное образование с солидными  
и кистозными включениями
Fig. 3. Computed tomography of Patient B., 
1947. Volumetric formation with solid and cystic 
inclusions

Рис. 4. Макропрепарат удаленной правой 
почки. Верхний полюс занят эхинококковой 
кистой и очагами ПКР
Fig. 4. Macropreparation of the removed right 
kidney. The upper pole is occupied  
by an echinococcal cyst and foci of RCC
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содержимым, с плотными, местами кальцинированными перегородками. В цен-
тральной части почки имеется солидный опухолевый компонент, инфильтрирующий 
лоханку и капсулу кисты. Результат гистоанализа: почечно-клеточный рак, светло-
клеточный вариант. В лимфоузлах реактивные изменения. Надпочечник – метаста-
тического поражения не выявлено. Послеоперационный период протекал гладко. 
При выписке пациенту даны рекомендации по онконастороженности. Учитывая в 
анамнезе лечение эхинококкоза, рекомендовано обратиться в отделение гепатоби-
лиарной хирургии РСНПМЦХ им. академика В. Вахидова (для динамического контро-
ля паразитарной патологии). 

Принимая во внимание возможные сочетания разноструктурных образований в 
одной почке, необходимо обратить внимание на дифференциальную диагностику, 
осуществляемую в подавляющем большинстве с помощью расширенных радиологи-
ческих методов, таких как КТ и МРТ, которые остаются опорой диагностики органных 
образований.

На КТ различают 3 вида объемных образований почки: плотные, жидкостные и 
смешанные. Вызывают сомнения в диагностике лишь образования смешанного ха-
рактера. В таких случаях проводят их пункцию с последующим цитологическим ис-
следованием полученного материала. В наших случаях биопсия не выполнялась:  
в первом случае из-за полученной достаточной информации о наличии рака почки  
и абсолютных показаний к удалению измененного органа; во втором – опухоль не 
подвергалась биопсии с целью верификации процесса в связи с риском поврежде-
ния крупных сосудов, близко расположенных к опухоли. 

Вышеописанные клинические новообразования подтверждают сложность до-
операционной диагностики сочетанных образований почки. В данном случае при 
малейшем подозрении на кистозное образование и отсутствие данных о его содер-
жимом стоит воздержаться от манипуляций, повышающих риск распространения 
процесса. Оптимальной тактикой лечения данной категории пациентов с учетом 
принципов лечения пациентов с онкопатологией и профилактики паразитарного 
осеменения является расширенная нефрэктомия.
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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Опухоли, секретирующие катехоламин, являются редкими новообразованиями и 
встречаются менее чем у 0,2% пациентов с артериальной гипертензией. В то время 
как гигантские феохромоцитомы встречаются гораздо реже. Представлен клиниче-
ский случай 48-летнего мужчины, у которого была гигантская злокачественная фео-
хромоцитома размером 27×19×13 см. Во время обследования на гематурию в пра-
вом надпочечнике пациента случайно было обнаружено и подтверждено большое 
образование, диагностированное как гигантская феохромоцитома. 
Ключевые слова: метанефрины, злокачественная феохромоцитома, гематурия, ги-
пертония, хромаффинные клетки 
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Tumors secreting catecholamines are rare neoplasms that occur in less than 0.2% of 
patients with hypertension. While pheochromocytomas are rare neoplasms in the adrenal 
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Опухоли, секретирующие катехоламин, происходящие из хромаффинных клеток, 
бывают 2 типов: феохромоцитома из мозгового вещества надпочечников и параган-
глиома из симпатических ганглиев.

Феохромоцитомы – редкие новообразования, встречающиеся менее чем у 0,2% 
пациентов с артериальной гипертензией [1, 2]. В то же время гигантские феохро-
моцитомы встречаются гораздо реже. Хотя большинство таких опухолей остаются 
доброкачественными, около 10% становятся злокачественными. Несмотря на то что 
большинство случаев являются спорадическими, иногда они могут быть связаны с 
множественной эндокринной неоплазией 2-го типа (MEN-2), синдромом Гиппеля – 
Линдау (VHL) и реже с нейрофиброматозом 1-го типа (NF-1) [3, 4].

Предоперационная диагностика и терапевтическое лечение могут быть затруд-
нены у пациентов со злокачественной феохромоцитомой. Классические симптомы, 
наблюдаемые у пациентов с феохромоцитомой, включают эпизодическую головную 
боль, потливость и тахикардию [1, 5]. Примерно у половины пациентов наблюда-
ется пароксизмальная артериальная гипертензия, у большинства остальных паци-
ентов – первичная артериальная гипертензия или нормальное кровяное давление. 
У большинства пациентов с феохромоцитомой не проявляются все 3 классических 
симптома одновременно [6, 7]. Первым шагом в диагностике феохромоцитомы яв-
ляется биохимический анализ мочи и фракционированных метанефринов и катехо-
ламинов плазмы.

После биохимического подтверждения диагноза рекомендуется рентгенологи-
ческое исследование для определения местоположения опухоли. Приблизительно 
15% всех феохромоцитов являются внепочечными, но 95% из них находятся в брюш-
ной полости и малом тазу [4]. Для диагностики поражения необходима компьютер-
ная томография (КТ) или магнитно-резонансная томография (МРТ) брюшной поло-
сти и малого таза.

Как только диагностирована феохромоцитома, пациентов следует оперировать 
после необходимой медицинской подготовки. Во время предоперационной под-
готовки требуется симпатический контроль с альфа-блокадой с последующей бе-
та-адренергической блокадой. Поскольку операция по удалению феохромоцитомы 
сопряжена с высоким риском, во время манипуляции следует тщательно контроли-
ровать показатели гемодинамики [8]. Выбор подхода включает как лапароскопиче-
скую, так и открытую операцию в зависимости от характеристик опухоли и факторов 
пациента. В этом отчете о клиническом случае представлена гигантская злокаче-
ственная феохромоцитома размером 27×19×13 см.

glands, giant pheochromocytomas are much rarer. In this report, we present the case of 
a 48-year-old man who had a giant malignant pheochromocytoma measuring 27×19×13 
cm. During an examination for hematuria, a large formation was accidentally discovered 
in the patient’s right adrenal gland.
This formation was diagnosed as a giant pheochromocytoma and proved; therefore, 
notification of it was considered important for medical professionals.
Keywords: metanephrines, malignant pheochromocytoma, hematuria, hypertension, 
chromaffin cells
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Случай из практики
Пациент А., история болезни № 5453/26743, мужского пола, 48 лет, обратился в 

службу неотложной помощи с жалобой на кровь в моче. При УЗИ брюшной полости, 
выполненном для выяснения этиологии гематурии, в области правого надпочечника 
было обнаружено образование диаметром 26 см. 

Пациент был госпитализирован в СФ РСНПМЦОиР (онкологическую клинику г. Са-
марканда) для дальнейшего обследования, дифференциации доброкачественных и 
злокачественных образований надпочечников и оценки гормональной активности. 
При физикальном осмотре были отмечены следующие показатели: артериальное 
давление 150/90 мм рт. ст.; частота пульса 92 уд/мин; температура 36,5 °C; дыхатель-
ная система в норме; сердечный ритм в норме. Дополнительного голоса и шумов не 
наблюдалось. При осмотре брюшной полости было обнаружено образование пра-
вильных контуров размером 20 см, пальпируемое, с глубоко расположенным пора-
жением в правом верхнем и среднем квадрантах. Биохимические анализы пациента 
были в норме, но при проведении гормональных тестов были обнаружены высо-
кие уровни адреналина, норадреналина и норметанефрина в моче и плазме крови  
(см. таблицу).

Лабораторные анализы 
Laboratory tests

Тесты Результаты Нормативы 
АКТГ 53,3 ng/L 6,7–22,6 ng/L
Кортизол 21,2 µg/dL ≤46 µg/dL
Ночной подавляющий тест с дексаметазоном (1 мг) 0,80 µg/dL
Тестостерон 3,82 µg/L 1,98–6,79 µg/L
Альдостерон 24,36 ng/dL 7–30 ng/dL 
Ренин 3,58 ng/mL/h 0,98–4,18 ng/mL/h
Адреналин плазмы 173,92 ng/L ≤90 ng/L 
Норадреналин плазмы 754,93 ng/L ≤500 ng/L
Метанефрин суточной мочи 198,95 µg/24 h 50–250 µg/24 h
Норметанефрин суточной мочи 2643,27 µg/24 h 100–500 µg/24 h

Рис. 1. МСКТ: гигантская злокачественная феохромоцитома правого надпочечника 
Fig. 1. MSCT: giant malignant pheochromocytoma of the right adrenal gland
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Пациенту был поставлен диагноз «феохромоцитома» и проведено холтеровское 
мониторирование для контроля артериального давления в течение 24 ч. Обследо-
вание глазного дна было осуществлено с точки зрения повреждения органов вслед-
ствие артериальной гипертензии, посредством которого была диагностирована 
гипертоническая ретинопатия 1-й стадии. Гипертрофия левого желудочка была вы-
явлена при эхокардиографии.

При МСКТ брюшной полости были обнаружены следующие признаки.
В правом надпочечнике имелось массивное поражение размером 226×168 мм 

от верхней части до печени, ниже правой границы, сдавливающее воротную вену, 
пересекающее среднюю линию, плотного характера, с кистозно-некротическими 
участками, что свидетельствует о гетерогенном поражении надпочечника (рис. 1). 

После обследования была рекомендована правосторонняя адреналэктомия. 
Чтобы предотвратить потенциальный гипертонический криз во время операции, па-
циенту была назначена альфа-блокада феноксибензамином, а затем пропранололом 
в предоперационный период, и в декабре 2023 г. он был прооперирован. Во время 
операции установлено, что имеется большое полуовальное образование размера-
ми 22×13×10 см, исходящее из проекции правого надпочечника, довольно плотной 
консистенции, малоподвижное. Правая почка не вовлечена в процесс. Образование 
слегка спаяно с телом и хвостом поджелудочной железы, селезенка без особенно-
стей. Имеется множество патологических сосудов по поверхности опухоли. Произ-
ведено удаление опухоли вместе с капсулой. Объем кровопотери составил 550 мл, 
который был компенсирован путем переливания эритроцитной массы и плазмы. По-
слеоперационный период протекал гладко. Эпизоды артериальной гипертонии во 
время операции не наблюдались. Гистологическое исследование макропрепарата 
показало новообразование коричневого цвета, гетерогенное опухолевое образо-
вание размером 22×19×13 см весом 1380 г с кистозными полостями, наблюдаются 
некротические и кровоточащие участки (рис. 2).

Рис. 2. Макропрепарат: коричневой окраски гетерогенное поражение (размер 27×19×13 см, вес 
1380 г) с кистозной полостью, имеются участки некроза и кровотечения в прилегающих областях
Fig. 2. Macropreparation: brown heterogeneous lesion (size 27×19×13 cm, weight 1380 g) with a cystic 
cavity, there are areas of necrosis and bleeding in adjacent areas
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При иммуногистохимическом исследовании хромогранин А (CgA), синаптофизин 
и белок S-100 были положительно окрашены. Индекс мечения Ki-67 был указан как 
1%. Гистопатологический результат подтвердил наличие феохромоцитомы (рис. 3).

В послеоперационном периоде у пациента метанефрин суточной мочи был в пре-
делах нормы и АД стабилизировалось. 

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Феохромоцитомы обычно могут возникать в возрасте от 40 до 50 лет жизни в рав-

ной степени у мужчин и женщин.
Большинство феохромоцитом являются доброкачественными, и около 10% – зло-

качественными [5]. По мере увеличения размера опухоли риск злокачественного но-
вообразования также возрастает. Риск злокачественного новообразования в 8 раз 
выше при опухолях размером более 6 см [9, 10].

Злокачественный потенциал феохромоцитомы невозможно определить до опе-
рации, если нет предварительных признаков метастазов [5, 6].

В нашем случае не было обнаружено очага метастазирования. Такие гистологи-
ческие признаки, как некроз, атипия, повышенный митоз, ядерный полиморфизм и 
диффузный рост, чаще встречаются при злокачественных опухолях. Каждая особен-
ность оценивалась баллами и профилированием феохромоцитомы с помощью PASS; 
4 или более баллов было оценено как агрессивные биологические признаки.

Поскольку PASS в нашем случае составил 11 баллов, потенциал злокачественно-
сти считался высоким.

Феохромоцитома обычно выявляется при обследовании бессимптомных паци-
ентов. 

Классическая триада симптомов включает эпизодическую головную боль, потли-
вость и тахикардию [1, 6]. 

Хирургическое вмешательство является методом выбора у пациентов с диагно-
зом «феохромоцитома». В данном случае предпочтение было отдано открытой опе-
рации из-за большого размера опухоли. 

Рис. 3. Белые очаги феохромоцитомы, наблюдаемые при иммуногистохимическом анализе  
с окрашиванием хромогранином A (А), синаптофизином (В) и S-100 (С)
Fig. 3. White foci of pheochromocytoma observed during immunohistochemical analysis  
with chromogranin A (A), synaptophysin (B) and S-100 (C) staining

А В С

Гигантская злокачественная феохромоцитома: клинический случай



213«Евразийский онкологический журнал», 2024, том 12, № 2

Пациент был успешно прооперирован после предварительной предоперацион-
ной подготовки. Послеоперационный уровень катехоламинов в моче и плазме кро-
ви был в норме.

Средний размер феохромоцитомы составляет приблизительно 7 см [13], зареги-
стрированный размер самой крупной опухоли был 45×20 см [14]. 
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	� ВВЕДЕНИЕ
Мезотелиома брюшной полости представляет собой редкое и агрессивное зло-

качественное заболевание, которое обычно возникает из мезотелиоцитов, покрыва-
ющих брюшную полость. Это состояние часто диагностируется на поздних стадиях, 
когда опухоль уже метастазировала или оказала давление на окружающие органы, 
вызывая различные клинические симптомы.

Одним из редких, но крайне серьезных осложнений мезотелиомы брюшной по-
лости является пневматоз кишечника [1]. Пневматоз кишечника, характеризующийся 
наличием газов в стенках или полости кишечника, может возникнуть по различным 
причинам, включая перфорацию кишечной стенки, нарушение циркуляции крови в 
кишечнике или инфекционные процессы [2].

В данной статье представлен клинический случай пневматоза кишечника у паци-
ента с диагностированной мезотелиомой брюшной полости. Этот случай обеспечива-
ет уникальную возможность рассмотрения сочетания 2 редких патологий, что позво-
ляет нам лучше понять их взаимосвязь, клиническую картину и подходы к лечению.

 Данное исследование проливает свет на комплексность диагностики и лечения 
пневматоза кишечника при наличии мезотелиомы брюшной полости, а также выде-
ляет потенциальные направления для улучшения клинической практики и поддер-
жания пациентов с подобными осложнениями.

	� ЦЕЛЬ РАБОТЫ
Глубокий анализ клинического случая, предоставление полной картины заболе-

вания, а также выявление факторов, которые могут быть важными для улучшения 
диагностики, лечения и прогнозирования у пациентов с мезотелиомой брюшной по-
лости, осложненной пневматозом кишечника.

	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациент М., 57 лет, обратился в Самаркандский филиал РСНПМЦ ОиР с жалобами 

на резкие боли в животе, рвоту, запоры и вздутие живота, которые возникли около 
2 недель назад и постепенно усиливались. В медицинской истории отмечается диа-
гностированная мезотелиома брюшной полости, которая была подтверждена биоп-
сией около полугода назад. Пациент был на химиотерапии с момента диагностики.

При физикальном обследовании отмечается тахикардия (пульс 110 ударов в ми-
нуту) и напряжение в правом нижнем квадранте живота. Перкуторно и аускультатив-
но признаки кишечной перистальтики. Болезненность во время пальпации живота, 
особенно в правом нижнем квадранте.

Лабораторные исследования показывают увеличение уровня лейкоцитов 
(14,500/мкл) и C-реактивного белка (CRP) (30 мг/дл), что свидетельствует о воспали-
тельном процессе.

КТ брюшной полости выявляет наличие свищевой формации в области тонкой 
кишки с признаками пневматоза кишечника, а также усиление мезотелиомы брюш-
ной полости с множественными метастазами в брюшной полости (рис. 1).

Пациент был госпитализирован с предварительным диагнозом осложненной ме-
зотелиомы брюшной полости с пневматозом кишечника и проведенным хирургиче-
ским лечением, включая резекцию пораженного сегмента кишечника и дренирова-
ние брюшной полости.
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Рис. 1. МСКТ брюшной полости
Fig. 1. MSCT of the abdominal cavity

Рис. 2. Ход операции
Fig. 2. Operation progress

Пациент был подвергнут полной предоперационной оценке, включая физиче-
ское обследование, лабораторные тесты и инструментальные исследования. Про-
ведено обсуждение с хирургической командой и анестезиологом. Хирургической 
командой выполнен разрез брюшной стенки (лапаротомия), чтобы получить доступ 
к брюшной полости (рис. 2). 

 Осмотрена брюшная полость для оценки масштабов заболевания и локализации 
пневматоза кишечника. Обнаружены участки кишечника с пневматозом кишечника 
и проведена резекция пораженных сегментов кишечника. Установлены дренажи для 
отвода жидкости и секретов из брюшной полости. Операционная рана была тща-
тельно обработана и прошита. Пациент был переведен в отделение интенсивной те-
рапии для дальнейшего наблюдения и ухода. Послеоперационное лечение включа-
ло антибиотикотерапию, анальгезию, контроль жидкостного баланса и поддержание 
общего состояния пациентки. После операции состояние пациента улучшилось, и он 
был выписан под наблюдение онколога для дальнейшего лечения мезотелиомы.

Этот клинический случай подчеркивает сложность ведения пациентов с мезоте-
лиомой брюшной полости и важность ранней диагностики и лечения осложнений, 
таких как пневматоз кишечника, для улучшения прогноза их выживаемости и каче-
ства жизни.
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Диагностика пневматоза кишечника при мезотелиоме брюшной полости требует 
комплексного подхода и использования различных методов обследования. Вот не-
которые из них [3]:
1.	 Клиническое обследование: врач проводит физикальное обследование пациента 

с целью выявления симптомов, характерных для пневматоза кишечника и мезо-
телиомы брюшной полости, таких как болезненность в животе, вздутие, наруше-
ние стула и другие признаки.

2.	 Инструментальные методы обследования:
	� рентгенография брюшной полости: может выявить наличие свободного газа в 

брюшной полости, что является одним из признаков пневматоза кишечника;
	� компьютерная томография (КТ): этот метод позволяет детально визуализировать 

структуры в брюшной полости, выявлять поражения кишечника, включая пнев-
матоз и другие изменения, связанные с мезотелиомой;

	� ультразвуковое исследование (УЗИ): позволяет оценить структуру и состояние 
брюшной полости, а также выявить возможные компрессии кишечника или дру-
гие изменения;

	� магнитно-резонансная томография (МРТ): используется для детальной визуали-
зации органов брюшной полости, особенно полезна для оценки мягких тканей и 
опухолей.

3.	 Лабораторные исследования:
	� общий анализ крови и мочи: позволяет выявить признаки воспаления и оценить 

общее состояние пациента;
	� биохимические анализы: могут быть полезны для оценки функции органов и вы-

явления нарушений электролитного баланса.
4.	 Дополнительные методы:
	� эндоскопия: может использоваться для визуальной оценки состояния кишечника 

и взятия биопсийных материалов для дальнейшего анализа;
	� пункционная биопсия: позволяет получить образец ткани для гистологического 

исследования и уточнения диагноза мезотелиомы.
Комбинация этих методов обследования позволяет врачам получить всесторон-

нюю информацию о состоянии пациента и определить наличие пневматоза кишеч-
ника при мезотелиоме брюшной полости.

Результаты лечения пневматоза кишечника при мезотелиоме брюшной полости 
могут значительно варьироваться в зависимости от многих факторов, включая сте-
пень распространения опухоли, наличие осложнений, общее состояние пациента, 
выбранный метод лечения и эффективность примененных мер [4, 5]. 

Лечение пневматоза кишечника при мезотелиоме брюшной полости зависит от 
многих факторов, включая степень распространения опухоли, наличие осложнений, 
общее состояние пациента и его медицинскую историю. Вот некоторые методы лече-
ния, которые могут быть применены:
	� хирургическое вмешательство. В случае обнаружения осложненного пневматоза 

кишечника, такого как перфорация или некроз кишечника, может потребоваться 
оперативное вмешательство. Целью хирургического лечения является удаление 
пораженного участка кишечника, резекция или реконструкция кишечника, если 
это возможно, и устранение причины пневматоза;
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	� медикаментозная терапия. В некоторых случаях может быть назначена медика-
ментозная терапия для контроля воспалительных процессов, борьбы с инфекци-
ей и поддержания стабильного состояния пациента. Это может включать анти-
биотики, противовоспалительные препараты и другие лекарства.
После успешного контроля пневматоза кишечника и стабилизации состояния па-

циента может потребоваться реабилитация и последующее лечение мезотелиомы 
брюшной полости, включая химиотерапию, лучевую терапию или другие методы, ко-
торые рекомендует онколог. Важно отметить, что каждый клинический случай уни-
кален, и план лечения должен быть индивидуализирован под нужды конкретного 
пациента. Обсуждение оптимального подхода к лечению следует провести с меди-
цинской командой, включая онкологов, хирургов, анестезиологов и других специ-
алистов, участвующих в уходе за пациентом [6].

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Пневматоз кишечника при мезотелиоме брюшной полости представляет собой 

серьезное осложнение, требующее комплексного подхода к лечению. Хирургиче-
ское вмешательство в сочетании с последующим медикаментозным и поддержи-
вающим лечением может улучшить прогноз и качество жизни пациента [7]. Однако 
необходимо учитывать высокий риск рецидивов и прогрессирования опухоли, что 
требует постоянного наблюдения и коррекции лечебных мероприятий.
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