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Уважаемые коллеги!

Ровно 15 лет назад вышел первый номер 
журнала Поволжский онкологический вест-
ник!

Что было интересного в первом номере?
Обращение Президента Российской ака-

демии медицинских наук, академика РАН 
и РАМН, директора РОНЦ им. Н.Н. Блохина 
РАМН, профессора М.И. Давыдова с поже-
ланиями уделять внимание в издании мало-
инвазивным, эндоскопическим и рентгенхи-
рургическим методам лечения. Соблюдение 
принципов радикализма не должно препят-
ствовать внедрению минимально инвазив-
ной хирургии в онкологии.

Министр здравоохранения РТ А.З. Фарра-
хов выражал надежду, что на страницах 
журнала специалисты онкологи поделятся 
своими научными и практическими дости-
жениями и в свою очередь получат ответы 

на интересующие вопросы. Пожелал новому 
журналу широкой известности и востребо-
ванности.

Главный редактор, профессор Р.Ш. Хасанов 
прояснил, что основная цель издания — зна-
комство врачей различных специальностей 
с новыми достижениями современной онко-
логии.

Далее было вхождение в список ВАК с воз-
можностью печатать статьи и представлять 
их в списке литературы по диссертациям, 
переоформление, выбытие из списка ВАК, 
в 2021 г. журнал вернул себе членство в спи-
ске ВАК — Q2!

Непросто складывалась жизнь одного из 
важных журналов для начинающего про-
фессиональную деятельность врача, вче-
рашнего ординатора, нынешнего аспиранта. 
Публикация статьи не приравнивает к мэт-
рам врачебного искусства, но позволяет по-
чувствовать вкус зарождающегося профес-
сионального успеха. Увидеть свою фамилию 
на страницах журнала мечтали многие ны-
нешние профессора, доктора и кандидаты 
медицинских наук.

Прошло 15 лет, жизнь показала, что жур-
нал востребован авторами, рекомендован к 
публикациям научных работ соискателям и 
аспирантам. 

В 2025 г. нас ждут встречи на Школе 
АДИОР: «Поддерживающая терапия в онко-
логии», в мае на XIII съезде онкологов России 
в г. Уфе; на IV Поволжском онкологическом 
форуме в октябре в г. Пензе и на многих дру-
гих конгрессах, конференциях и школах. 

С уважением и пожеланиями успехов
в работе — главный редактор,

член-корреспондент РАН,
профессор Р.Ш. Хасанов
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ИНТРАМЕДУЛЛЯРНЫЕ ОПУХОЛИ СПИННОГО МОЗГА:
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Реферат. Интрамедуллярные опухоли спинного мозга составляют меньшую долю первичных опухолей центральной 
нервной системы (10–20%), однако представляют собой многообразие образований различной гистологической приро-
ды. В данной работе рассмотрена классификация интрамедуллярных опухолей спинного мозга с описанием эпидемио- 
логических, гистологических и морфологических особенностей. Далее описываются клинические проявления с вариан-
тами прогрессирующего, ремиттирующего и инсультообразного течения: ночная протопатическая боль, нисходящий тип 
проводниковых нарушений чувствительности, атрофия мышц, спастичность, повышение сухожильных рефлексов, пато-
логические стопные знаки, нарушения функции тазовых органов. Отмечается важность использования протоколов МРТ-
нейровизуализации в диагностике интрамедуллярных опухолей спинного мозга, позволяющих определить структуру, 
локализацию, выраженность деформации спинного мозга, степень стеноза канала спинного мозга, наличия объемного 
воздействия на окружающие структуры, вовлеченность в процесс костных структур, оболочек спинного мозга, эпиду-
ральной клетчатки и паравертебральных мягких тканей на дооперационном этапе. Рассматриваются использующиеся 
методы лечения: хирургическое лечение, лучевая терапия и химиотерапия. Делается акцент на важность соблюдения ос-
новных принципов хирургического лечения в соответствии с морфологическими формами интрамедуллярных опухолей 
спинного мозга. Описаны возможные осложнения. Отмечается важность дополнительного использования реабилитаци-
онных программ в раннем послеоперационном периоде, включающих в себя как физические, так и психологические ме-
тоды воздействия с целью улучшения качества жизни, повышения функционального статуса и профилактики возможных 
осложнений. 
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Ключевые слова: интрамедуллярные опухоли, эпендимома, астроцитома, миелотомия, гемангиобластома, интраопера-
ционный мониторинг.

Abstract. Intramedullary tumors of the spinal cord constitute a smaller proportion of primary tumors of the central nervous 
system (10–20%), but represent a variety of masses of different histological nature. This paper reviews the classification of 
intramedullary tumors of the spinal cord with a description of epidemiological, histological, and morphological features. Clinical 
manifestations with variants of progressive, remitting and stroke-like course are described further: nocturnal protopathic 
pain, descending type of conductive sensory disturbances, muscle atrophy, spasticity, increased tendon reflexes, pathological 
foot signs, pelvic organ dysfunction. The importance of using MRI-neuroimaging protocols in the diagnosis of intramedullary 
tumors of the spinal cord is noted, which allow to determine the structure, localization, severity of spinal cord deformation, the 
degree of stenosis of the spinal cord canal, the presence of volumetric impact on the surrounding structures, the involvement 
of bone structures, spinal cord sheaths, epidural tissue and paravertebral soft tissues in the process at the preoperative stage. 
The methods of treatment used are reviewed: surgical treatment, radiation therapy and chemotherapy. Emphasis is placed on 
the importance of following the basic principles of surgical treatment according to the morphologic forms of intramedullary 
spinal cord tumors. Possible complications are described. The importance of additional use of rehabilitation programs in the 
early postoperative period is noted, including both physical and psychological methods of influence in order to improve the 
quality of life, increase functional status and prevent possible complications.
Key words: intramedullary tumors, ependymoma, astrocytoma, myelotomy, hemangioblastoma, intraoperative monitoring.

Введение
Соотношение частоты встречаемости опу- 

холей спинного и головного мозга состав-
ляет от 1:4 до 1:6 [1]. Все опухоли спинного 
мозга (СМ) могут быть разделены на две ос-
новные группы: интрамедуллярные (5–18%), 
интрадуральные экстрамедуллярные (30–
40%) [2–5]. Интрамедуллярные опухоли 
спинного мозга (СМ) обозначают аббре-
виатурой IMSCT (intramedullary spinal cord 
tumor) [6]. IMSCT встречаются в 10–20% слу- 
чаев первичных опухолей ЦНС [2, 7]. 
Основную массу IMSCT составляют опухо-
ли глиального происхождения [8]. Согласно 
классификации Всемирной организации 
здравоохранения от 2016 г. (WHO 2016), ко-
торая является актуальной на сегодняшний 
день, IMSCT делится на следующие гистоло-
гические подтипы (табл. 1).

Хотя этиология IMSCT неясна, высока веро-
ятность наличия генетической предрасполо-
женности, учитывая частоту возникновения 
этих опухолей у лиц с наследственными забо-
леваниями. Так, астроцитомы и эпендимомы 
обычно возникают у больных нейрофибро-
матозом как I, так и II типов, а гемангиобласто-
мы обнаруживаются более чем у 30% пациен-
тов с синдромом Гиппеля — Линдау [5, 9, 10].

Астроцитомы. Большинство астроцитом 
СМ развиваются на уровне шейного и шей-
но-грудного отделов СМ [12, 13]. Астроцитомы 
являются вторым наиболее распространен-
ным видом IMSCT у взрослых и составляют 
30–35% опухолей и до 60% — у детей [14–16]. 
Наиболее часто они встречаются в возрасте 
20–40 лет. В 75% случаев астроцитомы пред-
ставлены доброкачественными формами и в 
25% — злокачественными [11]. После 60 лет 
встречаемость IMSCT значительно падает, а 
пропорция астроцитомы/эпендимомы при-
ближается к 50/50 [6].

Интрамедуллярные эпендимомы — они 
составляют 13% от всех опухолей СМ и 
65% от всех глиальных опухолей СМ [11]. 
Средний возраст пациентов составляет 45 
лет [17, 18]. У мужчин эпендимомы встре-
чаются несколько чаще, чем у женщин [15]. 
Источником роста спинальных эпендимом 
являются клетки эпендимарной выстилки 
центрального канала CМ, скопление эпен-
димных клеток в терминальной нити СМ [7, 
19–21]. В 50–60% наблюдений опухоли ди-
агностируют на уровне конуса CМ и кореш-
ков конского хвоста, затем следуют шейный 
и грудной отделы СМ [15]. Эпендимомы ра-
стут достаточно медленно и в большей сте-
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Диффузные астроцитарные
и олигодендроглиальные опухоли

Диффузная астроцитома 
Анапластическая астроцитома
Глиобластома
Диффузная срединная глиома H3 K27M-mutant

Прочие астроцитарные опухоли Пилоцитарная астроцитома
Пиломиксоидная астроцитома

Эпендимомы Субэпендимома
Эпендимома (папиллярная, светлоклеточная, танацитарная)
Эпендимома RELA fusion-positive
Анапластическая эпендимома

Нейрональные и смешанные
нейронально-глиальные опухоли

Ганглиоцитома
Ганглиоглиома
Анапластическая ганглиоглиома
Церебеллярная липонейроцитома
Параганглиома

Мезенхимальные
неменинготелиальные опухоли

Гемангиобластома (ГАБ)
Липома
Меланома
Глиосаркома

Кисты и опухолеподобные заболевания Дермоид
Эпидермоид

Гемопоэтические опухоли Первичная лимфома ЦНС (микроглиальная)

Герминативно-клеточные
(герминогенные) опухоли

Тератома

Метастатические (МТС) опухоли

Таблица 1. Классификация IMSCT по гистологической природе
Table 1. Classification of IMSCT by histological nature

пени отодвигают ткань СМ, нежели инфиль-
трируют ее [9].

ГАБ (синонимы: ангиоретикулома, капил-
лярная гиперпластическая ангиома, капил-
лярная гемангиобластома, опухоль Линдау) 
локализуются в основном в грудном (50%) 
и шейном (40%) отделах [11, 22, 23]. На спи-
нальные ГАБ приходится 8–10% IMSCT и око-
ло 20% всех ГАБ ЦНС [24, 25]. 10–20% ГАБ ас-
социированы с болезнью Гиппеля — Линдау 
[26, 27]. ГАБ может встречаться в любом воз-
расте, но чаще поражает молодых пациен-
тов (средний возраст — 30 лет), с незначи-
тельным преобладанием у мужчин. Хотя 
большинство спинальных ГАБ расположено 
интрамедуллярно, они могут иметь и экстра-
медуллярный рост или даже (в единичных 

случаях) располагаться практически цели-
ком экстрамедуллярно. Экстрамедуллярные 
интрадуральные ГАБ часто выходит на по-
верхность СМ в DREZ-зоне, где бывают спа-
яны с задними корешками [24]. По своей 
гистологической природе ГАБ являются до-
брокачественными, высоковаскуляризиро-
ванными опухолями неясного генеза [4, 22]. 
Микроскопически образование состоит из 
большого количества тонкостенных, плотно 
расположенных кровеносных сосудов, выст-
ланных плоскими эндотелиальными клетка-
ми [28]. Диаметр сосудов варьирует от мел-
ких капилляров, формирующих густые сети, 
до крупных каверномоподобных полостей. 
Между сосудами расположены интерсти-
циальные (стромальные) клетки с богатой 
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липидами цитоплазмой. Различают клеточ-
ный и ретикулярный гистологический ва-
рианты опухоли. В первом случае в ткани 
преобладает стромальный компонент, во вто- 
ром — сосудистый [25]. Интрамедуллярные 
ГАБ могут являться причиной развития си-
рингомиелии выше и ниже солидного узла 
опухоли, что значительно влияет на разви-
тие неврологического дефицита [29].

Описаны 4 типа ГАБ [30]:
I. Киста без солидного компонента (5% ГАБ 

задней черепной ямы).
II. Киста с пристеночным узлом относи-

тельно небольшого размера (60%).
III. Солидные опухоли (26%).
IV. Солидные опухоли с небольшими кис- 

тами (9%).
КА (синонимы: кавернозная мальформа-

ция, кавернозная гемангиома, кавернома) 
относится к доброкачественным сосуди-
стым гамартомам и составляют от 1 до 5% 
от всех IMCST. В большинстве исследований 
сообщается о преимущественном возник-
новении данного заболевания у женщин. 
Соотношение женщинами и мужчинами со-
ставляет 2:1. Приблизительный подсчет по-
казывает, что частота вновь выявленных КА 
составляет 1–2 случая на 10 млн человек в 
год. Морфологически КА представляет со-
бой конгломерат толсто- и тонкостенных, 
плотно переплетающихся спрессованных 
синусоидальных сосудистых каналов, часто 
гиалинизированных [31]. Микроскопически 
на срезах ткань КА представляет собой сво-
еобразную губчатую структуру — сеть сооб-
щающихся полостей (каверн), разделенных 
перегородками. В отличие от сосудов арте-
риовенозной мальформации (АВМ), особен-
ностями строения стенок сосудистых по-
лостей КА являются: наличие одного слоя 
эндотелия, тонкий коллагеновый слой, ма-
лое количество или полное отсутствие мы-
шечных и эластических волокон. В типичных 
случаях КА не имеют питания из крупных ар-
териальных ветвей и не дренируются круп-
ными венами, поэтому кровоток в них край-

не медленный. Абсолютное большинство КА 
СМ являются IMSCT. КА СМ, как правило, не 
достигают больших размеров. Их средний 
диаметр не превышает 1,5 см.

Метастазы в CМ встречаются редко (ме-
нее 5% от всех метастазов в ЦНС). 95% ме-
тастазов расположены экстрадурально [32]. 
МТС поражают шейный (24–34%), грудной 
(22–48%) и поясничный отделы (18–28%) 
СМ, и у 19% больных они располагаются на 
нескольких уровнях. Метастатическое по-
ражение СМ возникает обычно вследствие 
диссеминации некоторых первичных злока-
чественных опухолей ЦНС по ликворным пу-
тям или гематогенного распространения из 
других органов (рак легкого, рак молочной 
железы, лимфома, светлоклеточный рак поч-
ки и меланома) [11].

Клиническая картина
Клиническая картина IMSCT зависит от 

локализации, типа роста и гистологической 
природы [33].

В настоящее время описаны прогресси-
рующий, ремиттирующий и инсультообраз-
ный варианты клинического течения IMSCT. 
Скорость развития симптоматики в боль-
шинстве наблюдений невелика. При про-
грессирующем течении отмечается посто-
янное нарастание клинических проявлений, 
скорость которого определяется темпом 
роста IMSCT. Ремиттирующее течение ха-
рактеризуется волнообразным развити-
ем клинической картины, когда периоды 
ухудшения состояния сменяются периода-
ми относительной стабилизации — «ремис-
сиями». Причинами «обострений» при реми-
тирующем течении традиционно считаются 
обратимые расстройства кровообращения 
в перифокальных участках СМ, вызывающие 
периодическое нарастание выраженности 
неврологических расстройств [32, 34]. На мо-
мент установления диагноза длительность 
течения заболевания при ремиттирующе 
проградиентном варианте течения состав-
ляет в среднем 3,8 лет, при проградиентном 
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варианте — 2,9 года. Инсультообразное те-
чение IMSCT встречается редко. В большин-
стве описанных в литературе наблюдений 
острое развитие заболевания является след-
ствием субарахноидального кровоизлия-
ния, массивного внутриопухолевого крово-
излияния или кровоизлияния в прилежащие 
участки СМ. Острое «апоплектиформное» 
развитие симптоматики по типу нарушения 
кровообращения СМ отмечено менее чем в 
1% случаев. Острый эпизод возникает на фо-
не уже имеющихся признаков заболевания. 
Острое «апоплектиформное» течение забо-
левания развивается при эпендимомах, а 
также в одном наблюдении при гемангиоб-
ластоме и МТС меланомы [35].

Боль при IMSCT чаще возникает в лежачем 
положении, характерна ночная, нечетко ло-
кализованная протопатическая боль [18, 36].

При IMSCT отмечался нисходящий тип 
проводниковых нарушений чувствитель-
ности [37]. В основе этих нарушений ле-
жит закон эксцентрического расположения 
длинных проводников в CМ. Характерным 
клиническим проявлением IMSCT являет-
ся атрофия мышц, вызванная поражением 
передних рогов СМ, однако с меньшей мы-
шечной спастикой, чем при экстрамедулляр-
ных. Спастичность, повышение сухожильных 
рефлексов, патологические стопные знаки 
могут проявляться достаточно рано у боль-
ных с поражением CМ на шейном и грудном 
уровнях [18]. Нарушения тазовых функций 
обычно присоединяются в последнюю оче-
редь [32].

Для объективной оценки состояния боль-
ных и обобщения данных могут применять-
ся различные шкалы. Первые такие попыт- 
ки — использование 5-балльной шкалы тя-
жести травмы спинного мозга Френкеля 
(H.L. Frankel, 1969) и основанной на ней шка-
ле нарушений ASIА. Эти шкалы созданы для 
оценки неврологического дефицита у па-
циентов с осложненной спинальной трав-
мой и неадекватны для больных с IMSCT, так 
как определяют остаточную функцию ни-

же уровня поражения, а не функциональ-
ный статус пациентов. В попытке улучшить 
оценку неврологического статуса разрабо-
тана 25-балльная шкала Клекампа — Самии 
(J. Klekamp, M. Samii). Она включает доста-
точно большое число симптомов, но в то же 
время обладает слишком размытыми фор-
мулировками, что приводит к субъектив-
ности оценки [38]. Наибольшее признание 
в спинальной нейроонкологии получила 
4-балльная шкала функциональной оценки 
Маккормика (P.C. МcCormick) [39]. Она удач-
но описывает функциональный статус па-
циентов, что позволяет использовать ее на 
до- и послеоперационным этапах. Также су-
ществует ее 5-балльная модификация.

Диагностика
Методом выбора для нейровизуализации 

в плане дифференциальной диагностики 
спинальных опухолей является магнитно-ре-
зонансная томография (МРТ). При наличии 
глиальной картины опухоли необходимо 
проведение МРТ всей ЦНС. Для этой цели 
используются следующие МР-протоколы: 
Т2 и Т1-взвешенные изображения (ВИ), STIR, 
Т2 space или CISS, Т2*GRE, диффузионно-ВИ 
DWI, обязательно Т1-ВИ на фоне внутривен-
ного контрастного усиления, при необходи-
мости применяется режим МР-ангиографии 
и в последнее время используются диф-
фузионно-тензорные изображения (DTI) и 
протонная МР-спектроскопия. Эти протоко-
лы позволяют оценить размеры, характер 
и степень повреждения СМ. Они дают воз-
можность изучить структуру патологическо-
го образования, например наличие кистоз-
ных включений, кровоизлияний, жирового 
компонента, сосудистых элементов, отека, а 
также определить его локализацию, выра-
женность деформации СМ, степень стеноза 
канала СМ, объемное воздействие на окру-
жающие структуры, вовлеченность в про-
цесс костных структур, оболочек СМ, эпи-
дуральной клетчатки и паравертебральных 
мягких тканей [6]. Наиболее целесообразно
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использовать для этих целей МРТ с индук-
цией 1.5 и 3.0 Тесла. Каждый режим имеет 
свои особенности и диагностические зада-
чи [6, 40]. Т2-ВИ — это стандартный режим, 
который обладает высокой тканевой чув-
ствительностью, вследствие чего СМ и окру-
жающие структуры имеют высокую кон-
трастность по отношению к ликвору, что 
дает возможность четко дифференциро-
вать вещество СМ, оболочки, сосуды, а также 
структуры позвоночника. Многие объемные 
процессы довольно хорошо визуализируют-
ся в этом режиме, и большинство элементов 
опухоли, таких как отек, кровь, киста, солид-
ный компонент на Т2-ВИ, четко визуализи-
руются. Т1-ВИ также является стандартной 
программой и используется в совокупности 
с режимом Т2 для оценки структуры веще-
ства СМ, например для разграничения пато-
логического очага от кисты, а также служит 
для выявления элементов с парамагнитны-
ми свойствами, таких как метгемоглобин, 
жир, меланин, жидкость с высоким содер-
жанием белка. Изображения с подавлением 
сигнала от жира (STIR) дают возможность бо-
лее четко визуализировать отек как в веще-
стве СМ, так и в костном мозге структур по-
звонка и паравертебральных мягких тканях. 
Кроме того, режим STIR позволяет наиболее 
точно видеть кистозные полости и жировую 
ткань. Очаговые изменения в этом режиме 
имеют наибольшую контрастность по отно-
шению к веществу СМ в сравнении с дру-
гими протоколами. Режимы Т2 space и CISS 
представляют собой тонкие срезы толщиной 
до 0,8-0,5 мм, что позволяет наиболее четко 
визуализировать довольно мелкие структу-
ры СМ, хорошо видеть сосудистые элемен-
ты, латеральные карманы, наиболее полно 
исследовать ликворные пространства. Этот 
режим дает возможность определить соот-
ношение IMSCT и СМ, центрального канала, 
ликворных пространств, окружающих со-
судов, эпидуральной клетчатки и костных 
структур. Тонкие срезы наиболее эффектив-
но используются в диагностике сосудистых 

мальформаций, таких как КА, артериовеноз-
ные мальформации (АВМ) и дуральные арте-
риовенозные фистулы (ДАВФ). Изображения 
в режиме Т2*GRE существенно дополняют 
визуализацию опухолей СМ и используют-
ся для выявления отложений гемосидери-
на (последствия кровоизлияний) и кальция. 
Кроме того, градиентные Т2-ВИ дают воз-
можность более четкого разграничения се-
рого и белого вещества СМ, что позволяет 
более точно судить о локализации процесса. 
DWI — очень важный элемент диагностиче-
ского процесса, позволяющий судить о сте-
пени злокачественности выявляемых IMSCT, 
а также помогающий выявить такие пато-
логические изменения, как острая ишемия, 
гной, эпидермоидная киста, кровоизлияние. 
Этот режим позволяет определить возраст 
гематомы. При этом DWI с помощью ADC 
картирования позволяет получить степень 
ограничения скорости диффузии в конкрет-
ных единицах измерения — в мм2/сек.

МР-ангиография также находит себя в ис-
следовании IMSCT и экстрамедуллярных об-
разований для исследования особенностей 
кровоснабжения опухолей, а также для вы-
явления сосудистых мальформаций, таких 
как АВМ и дуральные артериовенозные фи-
стулы (ДАВФ).

Обязательным для визуализации IMSCT яв-
ляются Т1-ВИ с внутривенным контрастиро-
ванием. Подавляющее большинство IMSCT 
в той или иной степени дает усиление сиг-
нала после внутривенного контрастирова-
ния. Характер контрастного усиления, лока-
лизация, форма и размеры накапливающих 
контраст участков являются дифференци-
ально-диагностическими критериями как 
между различными видами IMSCT, так и меж-
ду опухолевым и неопухолевым процессами. 
В последнее время все чаще применяют для 
диагностики IMSCT диффузионно-тензорные 
изображения (DTI) и МР-трактографию, что 
позволяют дифференцировать опухолевые 
и неопухолевые процессы, например их ис-
пользуют для разграничения демиелинизи-
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рующих заболеваний и глиальных опухо-
лей СМ. При этом при демиелинизирующих 
процессах тракты остаются интактными, а 
при опухолевых поражениях наблюдает-
ся деформация проводящих путей, в основ-
ном при глиомах низкой степени анапла-
зии, и даже прерывание трактов, как при 
глиомах высокого грейда. Важным количе-
ственным показателем здесь может быть 
коэффициент фракционной анизотропии 
диффузии. Другой важной функциональ-
ной методикой дифференциальной диагно-
стики опухолевых и неопухолевых пораже-
ний является протонная МР-спектроскопия, 
в настоящее время используется ее одно-
воксельный вариант. Для исследования 
применяется протокол, основанный на ис-
пользовании химического сдвига (svs) с 
получением графического изображения 
МР-спектров с изображением пиков мета-
болитов, таких как Cho (холин), Cr (креатин), 
NAA (N-ацетиласпартат) и Lac (лактат). При 
этом при опухолевых поражениях будет от-
мечаться увеличение высоты пика Cho, сни-
жение высоты пика NAA и увеличение пи-
ка Lac. Также будет характерно увеличение 
значений соотношений Cho/Cr, Cho/NAA и 
Lac/ Cr. В последнее время появляются со-
общения об использовании в дифференци-
альной диагностике опухолевых и неопухо-
левых интрамедуллярных процессов DSC — 
МРТ перфузионного исследования. Метод 
основан на Т2-ВИ динамическом контрасти-
ровании с построением сравнительных гра-
фиков накопления контрастного вещества и 
перфузионных карт с определением объема 
мозгового кровотока (rCBV) в интересующих 
точках (ROI). В зонах с опухолевым пораже-
нием отмечалось увеличение объема моз-
гового кровотока более чем в 2 раза. Таким 
образом, в диагностике IMSCT в настоящий 
момент имеется возможность использова-
ния полного спектра структурных и функцио- 
нальных методик МРТ, ни один из других ме-
тодов нейровизуализации не может предо-
ставить такого количества диагностических 

позиций. Наиболее сложной задачей явля-
ется дифференциальная диагностика ин-
трамедуллярных глиальных опухолей СМ, а 
именно астроцитом и эпендимом, так как эти 
образования по своим сигнальным характе-
ристикам, форме и структуре практически 
не отличимы друг от друга [19, 34].

Первичный IMSCT обычно распространя-
ются на несколько сегментов СМ (2 и более). 
Постконтрастные изображения часто позво-
ляют дифференцировать солидную часть опу-
холи от ее кистозного компонента, уточняют 
степень возможной ограниченности IMCST. 
Более 70% всех IMCST ассоциировано с кис- 
тами [9]. Выделяют два основных типа кист: 
опухолевые и неопухолевые. Неопухолевые 
кисты возникают вследствие расширения 
центрального канала СМ и располагают-
ся краниально или каудально относитель-
но солидной части IMCST. Стенки этих кист 
не накапливают контрастное вещество. 
Неопухолевые кисты, как правило, умень-
шаются или полностью исчезают после уда-
ления солидной части IMCST. Природа кист 
неопластического характера различна, они 
могут образовываться в результате внутри- 
опухолевого распада и дегенерации или в ре-
зультате продукции секрета самими клетками 
опухоли. Такие кисты расположены в масси-
ве IMCST, их стенки обычно накапливают кон-
трастное вещество [9].

При отсутствии утолщения CМ по МРТ 
необходимо прежде всего рассматривать 
неопухолевые причины миелопатии: де-
миелинизирующие процессы, саркоидоз, 
ишемический инфаркт, сосудистые маль-
формации и др. [9].

Эпендимомы. На Т1-ВИ имеет гипо- или 
изоинтенсивный, на Т2-ВИ — гиперинтенсив-
ный сигнал и низкое значение ИКД (менее 
0,85 × 10-3 с/мм2) [11]. При эпендимоме на 
Т1-ВИ выявляется фузиформное утолщение 
СМ с четкими ровными контурами, как пра-
вило. Они расположены в центре СМ и при-
водят к симметричному расширению СМ с 
диффузным гетерогенным накоплением [18]. 
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Характерен перитуморальный отек в форме 
конуса, основанием направленного к IMSCT. 
Около 65% больных имеют сопутствующую 
сирингомиелию, связанную с обструкцией 
центрального канала и оболочечных ликво-
роносных пространств [37]. Также часто 
встречаются «полярные» кисты. Характерны 
признаки интра- и околоопухолевых хро-
нических кровоизлияний хорошо видны по 
снижению сигнала по Т2-ВИ. Эпендимомы 
конечной нити распространяются в сред-
нем на протяжении 2–3 позвонков, но мо-
гут занимать практически всю полость по-
звоночного канала на поясничном уровне 
и достигать длины свыше 20 см. [15, 19]. При 
контрастном усилении по МРТ отмечается 

быстрое и достаточно гомогенное повыше-
ние интенсивности сигнала от опухолевой 
ткани. DWI и трактография могут использо-
ваться при планировании нейрохирурги-
ческого вмешательства, позволяя наметить 
наиболее безопасный хирургический доступ 
и избежать травматизации функционально и 
жизненно важных структур СМ [18].

Астроцитомы. Они характеризуются 
изо- и гипоинтенсивным сигналом на Т1-ВИ, 
гиперинтенсивным — на Т2-ВИ и выражен-
ным перитуморальным отеком. Астроцитомы, 
как правило, эксцентрично расположены. 
Будучи инфильтративными по своей приро-
де, они не имеют четких границ со СМ. Сам 
СМ утолщен, бугрист, с неровными контурами.

Рис. 1. Эпендимома на уровне С2–С7: а) Т2 ВИ в сагиттальной проекции. Неоднородное гиперинтенсивное объемное 
образование в веществе СМ с довольно четкими контурами и наличием полюсных кист; б) Т1 ВИ в сагиттальной проек-
ции. Изоинтенсивное веществу СМ образование с наличием гипоинтенсивных кистозных включений и полостей; в, г) Т1 
постконтрастные ВИ, демонстрирующие неоднородное диффузное усиление сигнала от интрамедуллярной опухоли. 
Полюсные кисты не копят контрастное вещество; д) T2 STIR. Неоднородное гиперинтенсивное объемное образование в 
веществе СМ. Визуализируются полюсные кисты по типу сирингомиелии

Fig. 1. Ependymoma at the C2–C7 level: а) T2 VI in the sagittal projection. Heterogeneous hyperintensive volumetric 
formation in the CM substance with fairly clear contours and the presence of polar cysts; б) T1 and V in the sagittal projection. 
Isointensive substance formation with the presence of hypointensive cystic inclusions and cavities; в, г) T1 post-contrast 
imaging, demonstrating an inhomogeneous diffuse amplification of the signal from an intramedullary tumor. Pole cysts do not 
accumulate contrast media; д) T2 STIR. Heterogeneous hyperintensive volumetric formation in the substance SEE Polar cysts of 
the syringomyelia type are visualized



ONCOLOGY
BULLETIN
OF THE VOLGA REGION Vol. 16, no. 1. 2025

New technologies in oncology 17

Для астроцитом нехарактерны старые 
кровоизлияния как в строме опухоли, так и 
по периферии. Опухоль, как правило, пора-
жает несколько сегментов СМ с тенденцией 
распространения на весь СМ, дифференци-
ровать границы данной IMSCT иногда бы-
вает невозможно [15, 41]. Часто содержит 
кисты, имеющие ликворные сигнальные ха-
рактеристики или гиперинтенсивный сигнал 
(белок). ИКД при исследовании в режиме 
DWI составил 1,10–1,34 × 10-3 с/мм2 [11].

ГАБ. Имеют изо- или гипоинтенсивный 
сигнал в Т1-ВИ и гиперинтенсивный в Т2-ВИ. 
Чаще всего ГАБ располагается в заднебоко-
вом отделе СМ, с выходом на поверхность 
[11, 42]. Чаще имеют солидную структуру, а 

в 43–60% случаев сочетаются с кистами, ко-
торые имеют большой размер и располага-
ются вокруг солидного узла опухоли, также 
визуализируются расширенные извитые со-
суды в субарахноидальном пространстве 
СМ. Формирование сирингомиелитической 
кисты встречается у 50–70% пациентов, рас-
пространяются краниально и каудально [41]. 
Введение контрастного вещества выявляет 
интенсивно накапливающую контраст ГАБ с 
четкими границами [15]. Для ГАБ характер-
ны более высокие значения ИКД: 1,1 × 10-3 и 
0,87 × 10-3 с/мм2 [11].

МТС. Встречаются редко и чаще поража-
ют грудной отдел СМ. Форма большинства 
спинальных МТС овальная, нередко вытяну-

Рис. 2. Астроцитома на уровне Th4–Th7: а) Т2 ВИ в сагиттальной проекции. Неоднородное гиперинтенсивное объем-
ное образование в веществе СМ без четких контуров; б) T2 STIR. Неоднородное гиперинтенсивное объемное образова-
ние в веществе СМ без четких контуров. Визуализируются опухолевые кисты и зоны отека выше и ниже опухоли; в) Т1 ВИ 
в сагиттальной проекции. Изоинтенсивное веществу СМ образование с наличием гипоинтенсивных кистозных включений 
и полостей. г, д, е) Т1 постконтрастные изображения, демонстрирующие неоднородное диффузное усиление сигнала от 
астроцитомы

Fig. 2. Astrocytoma at the Th4–Th7 level: а) T2 VI in the sagittal projection. Heterogeneous hyperintensive volumetric formation 
in the CM substance without clear contours; б) T2 STIR. Heterogeneous hyperintensive volumetric formation in the CM substance 
without clear contours. Tumor cysts and edema zones above and below the tumor are visualized; в) T1 VI in the sagittal projection. 
Isointensive substance formation with the presence of hypointensive cystic inclusions and cavities; г, д, е) T1 are post-contrast 
images showing an inhomogeneous diffuse signal amplification from an astrocytoma
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той конфигурации, с четкими краями, распо-
лагаются эксцентрично. Для них типичны ги-
перинтенсивный сигнал в режиме Т2 с нали-
чием выраженного перифокального отека, 
распространяющегося в среднем на 2–4 сег-
мента спинного мозга, и гипо- или изоинтен-
сивный сигнал на Т1-ВИ. Чувствительность 
метода составляет 91% [38]. Еще одним ха-
рактерным для МТС признаком являют-
ся симптомы «ободок» и «пламя». Симптом 
«ободок» (rim sign) определяется как пол-
ное (или частичное) тонкое периферическое 
усиление контраста, более интенсивное, 
чем центральное усиление. Симптом «пла-
мя» (flame sign) представляет собой нечет-
ко очерченную зону усиления контрастного 
препарата в виде пламени на верхнем и/или 

нижнем краях опухоли. Чувствительность 
признаков составляет 33 и 19% соответ-
ственно, специфичность — 97%. Наиболее 
частые первичные локализации: легкое, мо-
лочная железа, лимфома, почка, меланома.

Другой метод диагностики, позволяю-
щий констатировать наличие МТС, — по-
зитронно-эмиссионная томография, совме-
щенная с рентгеновской компьютерной 
томографией (ПЭТ/КТ) с использованием 
18-фтордезоксиглюкозы (18-ФДГ).  В сво- 
ем исследовании P.M. Mostardi et. al. по-
казали корреляцию результатов исследо-
ваний МРТ и ПЭТ, диагностируя пораже-
ния, верифицированные с помощью МРТ. 
Чувствительность ПЭТ/КТ составила 77%. 
Ограничение метода: минимальный размер 

Рис. 3. ГАБ на уровне Th11–12: а) Т2 ВИ в сагиттальной проекции. Неоднородное изоинтенсивное объемное образова-
ние в веществе СМ с довольно четкими контурами и наличием обширных полюсных кист по типу сирингомиелии; б) Т1 ВИ 
в сагиттальной проекции. Изоинтенсивное веществу СМ образование с наличием гипоинтенсивных полюсных кист; в) Т1 
постконтрастные изображения, демонстрирующие неоднородное диффузное усиление сигнала от ГАБ. Полюсные кисты 
не копят контрастное вещество; г, д) T2 ВИ в аксиальной плоскости

Fig. 3. HAB at the Th11–12 level: а) T2 VI in the sagittal projection. An inhomogeneous isointensive volumetric formation in the 
CM substance with fairly clear contours and the presence of extensive syringomyelia-type polar cysts; б) T1 and V in the sagittal 
projection. Isointensive substance formation with the presence of hypointensive pole cysts; в) T1 post-contrast images showing an 
inhomogeneous diffuse amplification of the LIP signal. Pole cysts do not accumulate contrast media. г, д) T2 and in the axial plane
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МТС, визуализируемый при данном исследо-
вании, составлял 6 мм. Авторы рекомендуют 
этот метод для диагностики крупных очагов 
с выраженным перифокальным отеком или 
как альтернативу для людей с противопо-
казаниями к МРТ [43]. Дифференциальный 
диагноз IMSCT проводился со следующими 
заболеваниями неопухолевой природы: рас-
сеянный склероз, поперечный миелит, АВМ 
и острыми нарушениями спинального кро-
вообращения [44].

Хирургическое лечение
Оперативное лечение включало два эта-

па: доступ к СМ и удаление IMCST. Доступ 
осуществляется путем ляминэктомии в пре-

делах локализации IMCST [28, 34, 45]. С це-
лью снижения ортопедических осложнений 
(кифоз, нестабильность) со стороны позво-
ночника необходимо проводить ламиното-
мию с помощью костного скальпеля [46–48]. 
ТМО рассекают по средней линии, после 
этого края ее прошивают, разводят в сторо-
ны и удерживают швами [49]. Между краем 
кости и ТМО рекомендуется проложить ват-
ники с целью купирования кровотечения и 
предотвращения попадания крови в субду-
ральное пространство [28]. После вскрытия 
ТМО под контролем интраоперационно-
го УЗИ, в отличие от безрамных навигаци-
онных систем, позволяет проводить нави-
гацию в режиме реального времени [41]. 

Рис. 4. Множественные интрадуральные экстрамедуллярные МТС грудного отдела СМ: а) Т2 ВИ в сагиттальной про-
екции. Неоднородные гиперинтенсивные участки без четких контуров за счет отека; б) Т1 ВИ в сагиттальной проекции. 
Изоинтенсивные веществу СМ образования. Нет четкой визуализации очагов; в) Т1 постконтрастные изображения, демон-
стрирующие довольно однородное диффузное усиление сигнала с четкими контурами от выявленных интрадуральных экс-
трамедуллярных опухолей, прилегающих к твердой мозговой оболочке; г) Т1 постконтрастные изображения в аксиальной 
плоскости; д) МТС в правом легком; е) МТС в головном мозге

Fig. 4. Multiple intradural extramedullary MTS of the thoracic region (SEE а) T2vi in sagittal projection. Heterogeneous 
hypointensive areas without clear contours due to edema; б) T1 and V in the sagittal projection. Isointensive substance-related 
formations. There is no clear visualization of foci; в) T1 post-contrast images showing a fairly uniform diffuse signal amplification with 
clear contours from identified intradural extramedullary tumors adjacent to the dura mater; г) T1 post-contrast images in the axial 
plane; д) MTS in the right lung; е) MTS in the brain
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Далее рассекают арахноидальную оболоч-
ку по средней линии и разводят в стороны. 
Для ее удержания можно использовать тон-
кие лигатуры (6-0 или 7-0), которые подши-
вают к ТМО или применяют микроклипсы 
(рис. 5) [28].

Доступ к IMCST зависит от ее локализа- 
ции — опухоли, располагающиеся в цен-
тральном канале или парацентрально до-
стигаются путем задней срединной миелото-
мии, опухоли зоны DREZ — через нее [7, 49]. 
Задние колонны разделяются при помощи 
микроножниц и пинцетов. Лазерную мие- 
лотомию производить не рекомендуется 
[18]. Идентификация задней срединной ще-
ли СМ по месту вхождения мелких ветвей 
задних артерий СМ или средней линии по-
перечных пиальных сращений, перекидываю- 
щихся через щель, бывает затруднительна 
[19, 28, 50]. У большинства пациентов задние 
артерии СМ могут быть выражены плохо. За 
проекцию задней срединной щели прини-

мали середину расстояния между зонами 
вхождения задних корешков [51]. Ее протя-
женность всегда соответствует протяженно-
сти солидного компонента IMCST, что позво-
ляет атравматично развести интактный СМ и 
обеспечить дополнительное пространство 
для удаления IMCST без его тракции [28, 49]. 
При этом проводили коагуляцию мелких со-
судов с постоянным орошением коагулируе- 
мой поверхности теплым физиологическим 
раствором, поскольку применение ватников 
с целью гемостаза приводит к компресси-
онному воздействию на задние столбы CМ с 
развитием более выраженных местных дис-
гемических нарушений.

При удалении IMCST руководствовались 
следующими принципами (кроме ГАБ и КА) 
[28]:

– при наличии перитуморозных кист 
всегда стремились только к их вскрытию и 
опорожнению с целью внутренней деком-
прессии СМ;

Рис. 5. Интраоперационное фото эпендимомы Th6-10 после вскрытия ТМО
Fig. 5. Intraoperative photo of Th6-10 ependymoma after TMO autopsy
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– внутренняя декомпрессия основной 
массы IMCST вдоль всего длинника;

– поиск плоскости диссекции СМ/IMCST.
Иссечение IMCST проводили изнутри, ино-

гда опорожнение интрамедуллярной кисты 
или гематомы способствовало этому [1, 52]. 
При больших размерах IMCST и невозмож-
ности ее удаления N-блок производили вну-
треннюю декомпрессию с целью диссекции 
периферических фрагментов от вещества 
СМ. Удаление глиом продолжали с боковых 
сторон, начиная с той из них, где выявлялась 
четкая граница со СМ [53, 54]. Небольшого 
объема IMCST после отделения по границе с 
нормальным СМ удаляется единым блоком 
(рис. 6). С целью индукции видимой флуо- 
ресценции используется препарат 5-АЛК-
Аласенс [55, 54]. В ложе удаленной IMCST 
оставляется гемостатический материал [52].

В качестве возможных способов лечения 
ГАБ предлагают: удаление, эмболизацию с 
последующим удалением, эмболизацию с 
последующей радиотерапией, радиохирур-
гию [25]. Хирургическое вмешательство яв-
ляется ведущим способом лечения интра-

медуллярных ГАБ. Абсолютное большинство 
этих опухолей может быть удалено ради-
кально. Причиной нерадикального вмеша-
тельства являются расположение опухоли 
на передней поверхности СМ и ее сращение 
с передней спинальной артерией либо нали-
чие плотных спаек между фрагментами опу-
холи и СМ [25]. Идентификация питающих 
артерий и дренирующих вен является ос-
новным условием тотального удаления ГАБ 
без выраженной кровопотери [30]. Артерии, 
кровоснабжающие ГАБ с богатой хорошо 
развитой сосудистой сетью, представляют 
собой дилатированные тонкостенные сосу-
ды вазокороны CМ, что требует максималь-
но осторожного отношения к их коагуляции. 
Следует отметить, что повреждение питаю-
щих артерий сопряжено с высоким риском 
значительной кровопотери и стойким нев- 
рологическим дефицитом в послеопераци-
онном периоде [25].

Принципы коагуляции этих артерий [6, 28]:
– коагуляция питающей артерии с хоро-

шей ирригацией на низких параметрах тока 
в абсолютно чистом хирургическом поле;

Рис. 6. Интраоперационное фото — окончательный вид после удаления эпендимомы на уровне C6-Th9
Fig. 6. Intraoperative photo — final view after removal of the ependymoma at the C6-Th9 level
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– осмотр артерии после коагуляции с це-
лью визуального контроля возможной река-
нализации и пересечения близко к поверх-
ности опухоли.

Попытка удаления кускованием чревата 
кровотечением, повреждением СМ.

Предоперационная эмболизация ГАБ 
способствует повышению безопасности 
вмешательства в первую очередь за счет 
уменьшения кровоточивости, уменьшения 
опухоли в размерах, облитерации питаю-
щих артерий и дренирующих вен ГАБ [30]. 
Идентификация кровеносных сосудов ГАБ 
происходит с применением интраопера-
ционной видеоангиографии индоциани-
ном зеленым. После визуализации опухо-
ли пациенту внутривенно вводят 10–20 мг 
раствора индоцианина зеленого. После 
введения препарата наблюдают 2 фазы кон-
трастирования опухоли: артериальная фа-
за (длится около 3–5 с), за которой следует 
длительная венозная фаза. Следует отме-
тить, что первыми визуализируются питаю-
щие артерии, далее контрастируется солид-
ная часть ГАБ, затем определяются крупные 
дренирующие вены. Питающие артерии 
коагулируют на границе СМ/опухоль сра-
зу после идентификации, затем проводят 
диссекцию ГАБ от здоровой ткани СМ. Когда 
опухоль выделена из тканей СМ, проводят 
коагуляцию дренирующих вен, опухоль 
удаляют единым блоком, что обеспечивает 
надежный гемостаз и позволяет избежать 
как интраоперацинного кровотечения, так 
и отсроченных гематом. Повторяют проце-
дуру видеоангиографии в том случае, если 
необходим контроль после выключения пи-
тающих опухоль артерий или контроль ра-
дикальности удаления ГАБ [29, 56].

Эмболизация с последующей радиотера-
пией может быть предложена при отказе от 
прямого вмешательства. Причинами отка-
за от удаления обычно является соматиче-
ская отягощенность больного или большой 
размер ГАБ, особенно в сочетании с ее вен-
тральным расположением.

С изобретением и активным внедрением 
нейрофизиологического интраоперацион-
ного мониторинга становится возможным в 
режиме реального времени оценивать влия- 
ние хирургических манипуляций на про-
водящие пути CМ [57, 58]. Эффективное 
и обоснованное проведение мониторин-
га включает оценку как двигательных, так и 
чувствительных путей для получения пол-
ной информации о функциях СМ. Выявление 
предикторов благоприятного функциональ-
ного исхода и разработка алгоритма про-
ведения мониторинга позволяет модифи-
цировать нейрохирургическую тактику и 
улучшить качество жизни пациента после 
операции [59, 60]. Все манипуляции прово-
дятся под электрофизиологическим контро-
лем. При оценке целостности проводящих 
путей спинного мозга путем регистрации 
соматосенсорных вызванных потенциалов 
(ССВП) или либо непосредственно с про-
водящих путей спинного мозга ниже зоны 
операции (D-ответ) [61]. Для ССВП сигнала-
ми тревоги считают уменьшение амплиту-
ды >50%, увеличение латентности >10%, од-
носторонние изменения [61]. При снижении 
соматосенсорных потенциалов все манипу-
ляции прекращаются до восстановления по-
следних [49].

Все возникшие осложнения после удале-
ния опухолей CМ классифицируются [62]:

1. По времени формирования: интраопе-
рационные осложнения, ранние (до 1 меся-
ца с момента проведения операции), позд-
ние — >1 месяц после операции.

2. Осложнения со стороны СМ: нарастания 
неврологического дефицита, отек CМ.

3. Осложнения неинфекционного харак-
тера зоны хирургического вмешательства: 
ликворея; гематомы интрамедуллярные, су-
будральные, позвоночного канала, ликвор-
ная киста.

4. Осложнения области хирургического 
вмешательства инфекционного характера: 
поверхностная инфекция разреза, глубокая 
инфекция разреза.
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Лекарственная терапия
Химиотерапия (ХТ) при ГАБ не считается 

эффективной в связи с нечувствительностью 
к химиопрепаратам [26]. При МТС ХТ зависит 
от первичного очага.

При глиомах (Grade III–IV) проведение ХТ 
в одном из следующих режимов, в зависи-
мости от клинической ситуации и состояния 
пациента: PCV, PC, ломустин, темозоломид, 
темозоломид + цисплатин/карбоплатин, те-
мозоломид + бевацизумаб, бевацизумаб + 
карбоплатин, бевацизумаб + этопозид, это-
позид, дабрафениб + траметиниб.

При рецидивах злокачественных глиом 
проведение ХТ в одном из следующих режи-
мов, в зависимости от клинической ситуа- 
ции и состояния пациента: бевацизумаб + 
иринотекан, бевацизумаб + ломустин, бева-
цизумаб + кармустин, темозоломид + бева-
цизумаб.

При первичных герминативно-клеточных 
опухолях СМ проведение ХТ в режиме цис-
платин +этопозид.

Лучевая терапия (ЛТ)
Дистанционные методы ЛТ являются ос-

новным компонентом лечения большинства 
пациентов с IMSCT. Рекомендовано исполь-
зовать линейные ускорители, гамма-тера-
певтические аппараты, кибер-нож, гам-
ма-нож, протонную терапию, томотерапию. 
ЛТ используется как самостоятельный метод 
лечения либо после хирургического удале-
ния/биопсии опухоли при возникновении 
рецидива/продолженного роста опухоли. ЛТ 
может проводиться как на область IMCST (на 
остаточную IMCST или на ложе IMCST), так и 
на пути возможного метастазирования (на-
пример, краниоспинальное облучение), а 
также в качестве буст-терапии (дополнитель-
ное облучение опухоли/ложа IMCST). При 
лечении злокачественных опухолей (Grade 
III–IV) рекомендовано начинать ЛТ в сроки 
до 6 недель после операции, в ряде случаев 
комбинируя ее с противоопухолевой лекар-
ственной терапией. При небольшом объе-

ме и локальной форме IMCST возможна сте-
реотаксическая радиохирургия до 14–20 Гр. 
При глиомах низкой степени (Grade I–II) зло-
качественности рекомендуется проведение 
ЛТ с РОД 1,8–2,0 Гр до СОД 50,4–54,0 Гр. При 
злокачественных глиомах (Grade III–IV) реко-
мендуется проводить облучение с РОД 1,8–
2,0 Гр до СОД 60 Гр.

При тотальном удаление эпендимомы 
Grade I рекомендуется наблюдение и кон-
троль МРТ. При нерадикальном удалении 
эпендимомы Grade I и II проводится ЛТ 1,8– 
2 Гр до СОД 54 Гр или гипофракционирова-
ние 3–5 фракциями до СОД 18–25 Гр, возмо-
жен буст до СОД 50,4–59,4 Гр.

ЛТ при ГАБ может быть также использо-
вана не только после эмболизации, но и по-
сле частичного удаления опухоли, а также 
при рецидивирующем опухолевом росте. 
Возможно использование СОД до 30 Гр [25].

Реабилитация
В сочетании с использованием хирургиче-

ских, лучевых и химиотерапевтических ме-
тодов лечения пациентов с интрамедулляр-
ной опухолью спинного мозга применяются 
протоколы реабилитации, позволяющие до-
стичь улучшения качества жизни и функцио- 
нального статуса пациента [63, 64]. Раннее 
начало послеоперационной реабилита-
ции при ISCTs считается необходимым [65]. 
Пациент должен быть подготовлен к опе-
ративному лечению и проинформирован о 
предполагаемых сроках госпитализации, це-
лях оперативного лечения, возможных исхо-
дах. Заблаговременно необходимо обсудить 
критерии выписки, особенности доопера-
ционного и послеоперационного ведения 
с целью снижения тревожности пациентов 
[67]. Основными принципами реабилитации 
являются: раннее начало мероприятий, си-
стемность занятий, долгосрочное и поэтап-
ное планирование программ, комплексность 
и мультидисциплинарный подход, вклю-
чающий в себя как физиотерапевтическое, 
так и психотерапевтическое воздействия. 
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Необходим индивидуальный подход, воз-
можно привлечение близких пациента в про-
ведение реабилитационных мероприятий 
[68]. Лечебная физкультура, массаж, стиму-
ляция, балансотерапия, робототерапия явля-
ются основными используемыми методами 
двигательной реабилитации, используемыми 
с целью коррекции двигательных и чувстви-
тельных нарушений [23]. В раннем послеопе-
рационном периоде используется физиче-
ская реабилитация, которая включает в себя  
дыхательную гимнастику, изометрически- 
изотонические упражнения. Пациента следу-
ет обучить физиологическим навыкам изме-
нения положения тела, поиска оптимального 
исходного положения тела для расширения 
функциональной активности [68]. При отсут-
ствии противопоказаний рекомендуется ак-
тивизация на 2–3 сутки после оперативного 
лечения. На 8–9 сутки после операции, при 
неосложненном течении послеоперацион-
ного периода, возможна более активная реа- 
билитация, направленная на компенсацию 
измененных функций [23]. Необходимо обра-
щать внимание на нарушения гемодинамики 
и ликвородинамики, при этом с осторожно-
стью применять ортостатическую гимнасти-
ку. Особенности курса лечебной физкульту-
ры у пациентов после оперативного лечения 
по поводу опухоли спинного мозга имеют 
свою специфику. Объем двигательного ре-
жима после оперативного лечения доброка-

чественных образований не ограничен. Если 
имеет место быть злокачественный характер 
опухоли, в курсе лечебной физкультуры де-
лается акцент на бытовую реабилитацию. На 
время проведения химиотерапии и лучевой 
терапии двигательные реабилитационные 
мероприятия прекращаются [66]. Включение 
когнитивно-моторного тренинга в програм-
му реабилитации позволяет воздействовать 
на эмоционально-эффективные нарушения 
пациента, уменьшая выраженность когни-
тивных нарушений, тревоги и депрессии, 
что ускоряет период восстановления [67]. 
Восстановление занимает в среднем до 6 ме-
сяцев, но в некоторых случаях — несколько 
лет [23].

Заключение
В настоящее время диагностика и лече-

ние IMSCT остаются мультидисциплинар-
ной проблемой, в которой участвуют врачи 
различных специальностей: нейрохирурги, 
радиологи, химиотерапевты, рентгенологи, 
врачи физической реабилитации.
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Реферат. Целью исследования была оценка факторов, влияющих на сроки начала системной противоопухолевой тера-
пии у пациентов после радикальных хирургических вмешательств по поводу рака ободочной кишки.
Материалы и методы. В ретроспективное исследование включались клинические данные пациентов, которым прово-
дилось радикальное хирургическое лечение по поводу верифицированной аденокарциномы толстой кишки, которым 
была показана системная противоопухолевая терапия. Оценивались факторы, влиявшие на скорость начала системной 
терапии.
Результаты. Проанализированы клинические данные 758 пациентов, которым была показана химиотерапия. Лечение 
начали 525 (69,3%) пациента, 233 (30,7%) больным химиотерапия начата не была. Достоверно отрицательно на скорость 
начала системной терапии влияли хирургический доступ: лапаротомный ОР 0,812 (95% ДИ от 0,634 до 0,973, р = 0,029) и 
формирование стомы ОР 0,507 (95% ДИ от 0,364 до 0,706); и положительно — возраст пациентов: младше 75 лет ОР 1,866 
(95% ДИ от 1,193 до 2,92, р = 0,006).
Заключение. При отсутствии противопоказаний лапароскопический доступ должен рутинно применяться в рамках ле-
чения больных раком ободочной кишки.
Ключевые слова: рак толстой кишки, лапароскопия, системная противоопухолевая терапия, адъювантная.

Abstract. The aim of the study was to evaluate the initiation of systemic antitumor therapy timing factors after radical surgery 
for colon cancer.
Materials and methods. The retrospective study included clinical data from systemic antitumor therapy indicated patients after 
radical surgery for verified colon cancer. Factors influencing the timing of initiation of systemic therapy were assessed.
Results. The clinical data of 758 patients who were prescribed chemotherapy were analyzed. Treatment was started in 525 
(69.3%) patients, chemotherapy was not started in 233 (30.7%) patients. The rate of initiation of systemic therapy was significantly 
negatively affected by surgical approach: laparotomy OR 0.812 (95% CI from 0.634 to 0.973, p = 0.029) and stoma formation OR 
0.507 (95% CI from 0.364 to 0.706); and positively affected by the age of patients: under 75 years OR 1.866 (95% CI from 1.193 to 
2.92, p = 0.006).
Conclusion. If no contraindications, laparoscopic access should be routinely used for colon cancer patient’s treatment.
Key words: colon cancer, laporoscopy, systemic antitumor therapy, adjuvant.
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Введение
Согласно клиническим рекомендациям по 

лечению злокачественных новообразований 
(ЗНО) ободочной кишки и ректосигмоидно-
го отдела толстой кишки, системная противо-
опухолевая терапия — одна из составных ча-
стей алгоритма специализированной помощи 
пациентом с указанными заболеваниями [1]. 
В упомянутых выше клинических рекомен-
дациях оптимальный срок начала адъювант-
ной химиотерапии составляет 28 дней после 
хирургического лечения, а при превышении 
2 месяцев после хирургического лечения адъ-
ювантная терапия признана неэффективной 
[1]. Более того, несвоевременное начало лю-
бого из этапов помощи онкологическим паци-
ентам является отрицательным прогностиче-
ским фактором общей выживаемости: так, по 
данным метаанализа Hanna и соавт., несвоев-
ременное начало адъювантной химиотерапии 
у пациентов с ЗНО ободочной кишки досто-
верно увеличивало риск смертности в 1,13 раз 
(95% ДИ 1,09–1,17) [2]. Предположение о том, 
что вид хирургического доступа может влиять 
на скорость начала системной терапии, теоре-
тически звучит обоснованно: меньшие хирур-
гическая травма и койко-день должны быть 
ассоциированы с быстрым началом последую- 
щего этапа лечения, и эта теория уже была от-
мечена в ретроспективном исследовании [3]. 
В этой связи на основании накопленного кли-
нического опыта видим необходимость оцен-
ки начала сроков системной противоопу-
холевой терапии на популяции пациентов, 
проходивших лечение по поводу ЗНО ободоч-
ной кишки, в специализированном онкологи-
ческом учреждении. Таким образом, целью ис-
следования была оценка факторов, влияющих 
на сроки начала системной противоопухоле-
вой терапии у пациентов после радикальных 
хирургических вмешательств по поводу рака 
ободочной кишки.

Материалы и методы
Проведено наблюдательное когортное 

исследование. Данные пациентов были по-

лучены из регионального регистра — вы-
гружалась информация обо всех пациентах, 
которые проходили радикальное хирурги-
ческое лечение по поводу рака ободочной 
кишки с 2015 по 2020 гг.

Критерии включения:
– верифицированная аденокарцинома 

толстой кишки;
– проведенное хирургическое лечение в 

анамнезе;
– наличие показаний к проведению си-

стемной противоопухолевой (лечебной или 
адъювантной) терапии.

Критерии исключения:
– рак прямой кишки и анального канала;
– хирургические операции без удаления 

первичной опухоли;
– паллиативные и симптоматические объ-

емы вмешательств, реконструктивные опе-
рации.

Для выполнения стадирования заболева-
ния всем пациентам выполнялись компью-
терная томография (КТ) органов грудной 
клетки и брюшной полости с внутривенным 
контрастированием.

Под «хирургическим доступом» подразу-
мевались либо открытые, либо лапароско-
пические вмешательства. Значение индекса 
массы тела (ИМТ) выше 30 расценивалось 
как ожирение.

Для выявления статистически достовер-
ной разницы в медиане времени до нача-
ла системной терапии проводился анализ 
Каплана — Майера. Для проведения много-
факторного анализа выполнялась регрессия 
Кокса. Для выявления достоверной разницы 
параметрических критериев использовался 
критерий Пирсона.

Под временем до начала системной тера-
пии подразумевалось время от хирургиче-
ского лечения до начала системной тера-
пии.

При отрицательном значении времени до 
начала системной терапии наблюдение уда-
лялось, так как ассоциировалось с ошибка-
ми в заполнении информации.
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Из анализа также исключались пациенты с 
ранним прогрессированием после хирурги-
ческого лечения, так как в этой ситуации срок 
начала системной терапии определялся пер-
вым выполненным контрольным осмотром.

Результаты
Проведен поиск данных пациентов, удов-

летворявших критериям включения и ис-
ключения.

Первоначально выявлены 1519 пациен-
тов, 761 случай исключен, к анализу были 
пригодны 758 клинических случаев. На рис. 1 
условно обозначен отбор пациентов для ис-
следования. Демографические и клиниче-
ские характеристики отобранных для анали-
за пациентов указаны в табл. 1.

Как представлено в табл. 1, у большин-
ства (52,3%) пациентов была отмечена II ста-
дия заболевания, менее 15% имели показа-
ния к системной терапии после операции 
по поводу первично генерализованного за-
болевания. Большинству пациентов, данные 
которых вошли в анализ, операции были вы-
полнены лапаротомным доступом.

Системную терапию начали получать 525 
(69,3%) пациентов, 233 (30,7%) больным хи-
миотерапия начата не была.

При анализе основного интересующе-
го коллектив авторов параметра — влия-
ния хирургического доступа на начало си-
стемной терапии, установлено, что в сроки 
до 8 недель после лапароскопических вме-
шательств системную терапию начинали 
73,7% пациентов против 64,7% в группе ла-
паротомных вмешательств, значения имели 
статистическую достоверность (р = 0,018). 
График анализа представлена на рис. 2.

Далее был проведен анализ дополнитель-
ных факторов, которые могли бы оказывать 
влияние на сроки начала системной тера-
пии, результаты однофакторного анализа 
представлены в табл. 2.

Таким образом, на сроки начала систем-
ной терапии достоверно оказывали влияние 
возраст пациентов и вид хирургического до-

ступа. Для уточнения полученных результа-
тов проведен многофакторный анализ.

Как представлено в табл. 3, при проведе-
нии многофакторного анализа три указан-
ных выше параметра (возраст пациентов, хи-
рургический доступ и формирование стомы) 
являются достоверными факторами, влияю-
щими на раннее начало системной терапии.

Обсуждение
По данным проведенного анализа было 

установлено, что хирургический доступ и 
возраст пациента являлись достоверными 
прогностическими факторами начала си-
стемной терапии наряду с формированием 
стомы. В ретроспективном исследовании 
Simpson и соавт. также отметили достовер-
ное влияние формирования стомы на увели-
чение времени до начала системной терапии 
(р = 0,032), однако, несмотря на сокращение 
времени до начала химиотерапии, у паци-
ентов, которым были выполнены лапаро-
скопические вмешательства, этот фактор не 
достиг статистической достоверности (р = 
0,143). С другой стороны, достоверное влия-
ние количества койко-дней и несостоятель-
ности анастомоза в нашем исследовании не 
было подтверждено, в то время как Simpson 
и соавт. удалось выявить указанные законо-
мерности [4]. В исследовании Hassinger и со-
авт. аналогично результатам нашего анализа 
выявлено влияние возраста больных на сро-
ки до начала адъювантной ХТ в многофак-
торном анализе (ОР 0,96 95% ДИ от 0,94 до 
0,98, р = 0,001) и формирование илеостом 
(ОР 2,03 95% ДИ от 1,07 до 3,84, р = 0,03). 
Аналогично результатам Simpson и соавт. на 
ожидание адъювантной терапии влияло ко-
личество койко-дней (5). Таким образом, в 
нашем исследовании удалось выявить влия-
ние хирургического доступа на сокращение 
времени до начала системной терапии.

Несмотря на ретроспективный характер 
исследования, полученные данные могут 
быть показательными с точки зрения ото-
бражения реальной клинической практики.
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Рис. 2. Зависимость времени начала системной терапии от хирургического доступа
Fig. 2. Initiation of systemic therapy time dependence of surgical access

Рис. 1. Отбор клинических случаев
Fig. 1. Patients chart-flow
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Количество пациентов 758

Пол пациентов

Мужской 411 (42,5%)

Женский 556 (57,4%)

Медиана возраста 65 (от 24 до 93 лет)

Осложнения заболевания

Отмечались 98 (11,9%)

Не отмечались 660 (87,1%)

Стадии заболевания

I (без уточнений) 25 (3,3%)

II (без уточнений) 4 (0,5%)

IIA 46 (6,1%)

IIB 58 (7,7%)

IIС 292 (38%)

III (без уточнений) 2 (0,3%)

IIIA 4 (0,5%)

IIIB 20 (2,6%)

IIIC 190 (25,1%)

IV 113 (14,9%)

Статус ECOG при поступлении

1 712 (93,9%)

2 2 (0,3%)

3 1 (0,1%)

Хирургический доступ

Лапаротомный 662 (87,3%)

Лапароскопический 96 (12,7%)

Таблица 1. Характеристики пациентов
Table 1. Patient characteristics
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Фактор % начавших системную терапию
в срок до 8 недель р

Возраст:

0,004Младше 75 лет 67

Старше 75 лет 46,5

Пол

0,846Мужской 66,8

Женский 65,1

Локализация ЗНО

0,151
Левосторонняя 64,3

Правосторонняя 68,9

Мультицентрическая 42,9

Хирургический доступ

0,018Лапароскопический 73,7

Лапаротомный 64,7

Осложнения ЗНО

0,135

Гнойные (абсцесс, распад опухоли) 60,8

Кишечная непроходимость 45,5

Кахексия 33,3

Клинически значимая анемия 60

Несостоятельность анастомоза

0,61Отмечалась 66,7

Не отмечалась 65,8

Реоперация

0,43Проводилась 59,1

Не проводилась 66

Таблица 2. Однофакторный анализ параметров начала системной терапии
Table 2. Univariate analysis of parameters for initiation of systemic therapy
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Фактор % начавших системную терапию
в срок до 8 недель р

Формировалась ли стома

<0,01Формировалась 47,4

Не формировалась 68

Количество койко-дней

0,106

Менее недели 60

Более недели 64,4

Более 2 недель 69,3

Более 3 недель 55,2

Ожирение

0,534Отмечалось 70,5

Не отмечалось 67,8

Состояние пациента при поступлении по шкале ECOG

0,245
1 68,8

2 0

3 100

Таблица 2 (продолжение). Однофакторный анализ параметров начала системной терапии
Table 2 (continuation). Univariate analysis of parameters for initiation of systemic therapy

Фактор р ОШ
95% ДИ

от до

Возраст, младше 75 0,006 1,866 1,193 2,92

Хирургический доступ
(лапаротомный) 0,029 0,812 0,634 0,973

Формирование стомы <0,01 0,507 0,364 0,706

Таблица 3. Многофакторный анализ параметров начала системной терапии
Table 3. Multivariate analysis of parameters for initiation of systemic therapy
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Таким образом, теоретические представле-
ния о том, что лапароскопический доступ мо-
жет быть ассоциированным с ранним нача-
лом системного лечения, был подтвержден 
в нашей работе. Следовательно, в случае от-
сутствия противопоказаний к лапароскопи-
ческому доступу он должен быть избран как 
рутинный в практике онкохирургов.

Касательно возраста пациентов можно 
лишь отметить, что это не модифицируемый 
фактор, более того, к сожалению, информа-
цию о причинах отсутствия проведенной си-
стемной терапии практически невозможно 
извлечь. В этой связи возможны лишь спеку-
ляции о том, что старший возраст пациентов 
ассоциирован с выраженными сопутствую-
щими заболеваниями или низкой привержен-
ностью к лечению. Так или иначе с учетом ма-
лоэффективности системной адъювантной 
терапии после 8 недель от хирургического 
лечения необходим более тщательный кон-
троль за пациентами этой возрастной катего-
рии, так как после 2 месяцев теряется поло-
жительный эффект от лечения.

К некоторому удивлению коллектив авто-
ров пришел после получения информации 
о том, что на сроки начала лечения не влия-
ли ни послеоперационные осложнения, ни 
такое осложнение первичного заболевания, 

как несостоятельность анастомоза. Эти на-
ходки сложно интерпретировать с учетом 
ретроспективного характера работы, поэто-
му избежим недостоверных предположений, 
что в других публикуемых исследованиях как 
минимум несостоятельность анастомоза до-
стоверно влияла на сроки начала системной 
терапии.

Заключение
С учетом достоверного положительного 

влияния лапароскопического доступа на сро-
ки начала системной терапии у больных ЗНО 
толстой кишки рекомендовано выбирать ла-
пароскопические варианты операции как 
основной вариант хирургического доступа. 
Пациенты старше 75 лет требуют повышенно-
го внимания у сотрудников ЦАОПов, так как 
эта подгруппа больных не получает лечение в 
оптимальные сроки.
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Реферат. Высокая плотность паренхимы молочной железы (МЖ) является независимым фактором риска развития ра-
ка молочной железы (РМЖ), повышающим его в 4–6 раз. Поэтому целью работы являлась разработка методики количе-
ственной оценки маммографической плотности паренхимы МЖ и прогнозирование риска развития РМЖ на основе дан-
ной оценки.
Материалы и методы. Включены данные 140 пациенток с верифицированным РМЖ и 1255 пациенток, не страдавших 
РМЖ и проходивших маммографию. Оценивали плотность паренхимы ткани МЖ согласно классификации Американской 
коллегии специалистов в области лучевой диагностики (ACR), а также путем расчета оригинального непрерывного ин-
декса V1.
Результаты. Корреляции значений V1 с вероятностью РМЖ в подгруппах пациенток в возрасте ≤45 лет и от >45 до 
≤50 лет с вероятностью РМЖ продемонстрировано не было. У пациенток в возрасте ≤45 лет и от >45 до ≤50 лет значения-
ми V1, обладающими негативной прогностической ценностью в отношении РМЖ, являлись <0,39 и <0,34 соответственно, 
регистрировавшиеся у 31 из 160 (19,38%) и 4 из 90 (4,44%) пациенток. У пациенток старше 50 лет была слабая, но высоко 
достоверная корреляция значений V1 с вероятностью РМЖ (r2 = 0,150; р < 0,001). Здесь значениями V1, обладающими нега-
тивной прогностической ценностью в отношении РМЖ, являлись <0,33 (63 из 1000; 6,3% пациенток без РМЖ), позитивной 
прогностической ценностью — >0,64 (1 из 113; 0,88% пациенток с РМЖ). 75 перцентиль значений V1 у пациенток с РМЖ
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соответствовал 0,455, что у пациенток, не страдавших РМЖ, соответствовало 85 перцентилю. При данном пограничном 
значении вероятность РМЖ в группе риска также будет достоверно выше, составляя 14,4%, по сравнению с 7,7% — среди 
пациенток с V1 < 0,416 (ОР = 1,87; 95% ДИ: 1,32–2,64; р = 0,0004).
Заключение. Предложенный количественный показатель плотности паренхимы МЖ V1 превосходит классификацию 
ACR, обеспечивая: а) выделение пациенток в пре-/пери-, а также постменопаузе, имеющих низкие значения V1, как груп-
пы низкой вероятности РМЖ; б) выделение пациенток в постменопаузе, имеющих значения V1 ≥ 0,455, как группы повы-
шенного риска РМЖ с точностью прогнозирования 55,97%.
Ключевые слова: молочная железа, маммография, рентгеновская плотность, рак молочной железы, риск.

Abstract. Dense breast parenchyma represents an independent risk factor for breast cancer (BC) associated with 4–6 times 
increased BC morbidity. The aim of the work was to develop the approach to quantitative assessment of mammographic breast 
density and predict the risk of BC based on this value.
Materials and methods. We used the data from 140 patients with proven BC and 1255 screening mammography patients with 
no BC. The breast density was assessed according to the American College of Radiologists (ACR) classification, as well as by 
calculating the original continuous V1 index.
Results. We found no correlation of V1 values with the probability of BC in the subgroups of patients aged ≤45 years and from 
>45 to ≤50 years. In patients aged ≤45 years and >45 to ≤50 years V1 values with negative predictive significance for the BC 
were <0.39 and <0.34, recorded in 31 of 160 (19.38%) and 4 of 90 (4.44%) patients, respectively. In patients over 50 years, there 
was a weak but highly significant correlation between V1 values and the probability of BC (r2 = 0.150; p < 0.001). Here the V1 
values with negative predictive significance for the BC were <0.33 (63 out of 1000; 6.3% of patients with no BC), and with positive 
predictive significance were >0.64 (1 out of 113; 0.88% of patients with BC). The 75th percentile of V1 values in patients with 
BC corresponded to 0.455. This value in patients with no BC corresponded to the 85th percentile. With this cutoff value, the 
probability of breast cancer in the risk group will also be significantly higher (14.4% compared to 7.7% among patients with 
V1 < 0.416; OR = 1.87; 95% CI: 1.32–2.64; p = 0.0004).
Conclusions. The proposed quantitative index of breast parenchyma density V1 exceeds the ACR classification, providing: 
1) identification of premenopausal, perimenopausal, and postmenopausal patients with low V1 values as a low-probability group 
for BC; 2) identification of postmenopausal patients with V1 values ≥0.455 as a high-risk group for BC with a prediction accuracy 
of 55.97%.
Key words: breast, mammography, X-ray density, breast cancer, risk.

Введение
Рак молочной железы (РМЖ) является веду-

щей злокачественной опухолью у женщин во 
всем мире. По данным GLOBOCAN, в 2022 г. бы-
ло диагностировано около 2,3 млн новых слу-
чаев РМЖ во всем мире, что составило 11,6% 
от всех выявленных злокачественных опу-
холей за 2022 г. [1]. При этом заболеваемость 
РМЖ варьирует в широких пределах: от 27 на 
100 тыс. женского населения (в Центральной и 
Восточной Азии, Африке) до 85–94 на 100 тыс. 
женского населения (в Австралии, Северной 
Америке и Западной Европе) [2], а пятилет-
няя выживаемость за период с 2014 по 2020 гг. 
составляла около 91,2% [3]. В Российской 
Федерации в 2022 г. было выявлено 68 297 но- 
вых случаев РМЖ. При этом летальность на 
первом году с момента постановки диагно-
за РМЖ составила 4,6% [4]. Для сравнения 
 в 2012 г. было выявлено 56 154 новых случая 
РМЖ, летальность на первом году с момента 
установления диагноза составила 8,3% [5].

В настоящее время «золотым стандар-
том» скрининга РМЖ является маммография 
(ММГ). Многочисленные исследования про-
демонстрировали, что с помощью ММГ мож-
но обнаружить опухоль еще при отсутствии 
определяемого при клиническом обследо-
вании уплотнения молочной железы (МЖ) и 
клинических симптомов [6].

В настоящее время известен широкий 
круг факторов риска РМЖ. К ним относятся 
гормональные (возраст наступления менар-
хе, менопаузы, отсутствие беременностей, 
аборты, комбинированные пероральные 
контрацептивы, гормональная заместитель-
ная терапия в постменопаузе), генетические 
(мутации в генах BRCA1, BRCA2, отягощенный 
семейный анамнез по РМЖ), факторы образа 
жизни (ожирение и избыточная масса тела, 
злоупотребление алкоголем, низкая физиче-
ская активность, курение, диета с высоким 
содержанием животных жиров), соматиче-
ская патология (сахарный диабет), пролифе-
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ративные доброкачественные заболевания 
МЖ, факторы внешней среды (ионизирую-
щее облучение), пожилой возраст. На данный 
момент известен широкий круг моделей ри-
ска РМЖ, в частности модель Гейла, которая 
подходит для представительниц европеоид-
ной расы в возрасте от 35 до 85 лет, ранее не 
имевших РМЖ, мутаций генов BRCA1, BRCA2, 
протоковой карциномы in situ (DCIS) и лобу-
лярной карциномы in situ (LCIS), а также не про-
ходивших лучевую терапию по поводу лим-
фомы Ходжкина [3]. Cогласно исследованию, 
объединенная чувствительность и специ- 
фичность модели Гейла 1 составили 0,63 (95% 
ДИ: 0,27–0,89) и 0,91 (95% ДИ: 0,87–0,94) соот-
ветственно, модели Гейла 2 — 0,35 (95% ДИ: 
0,17–0,59), 0,86 (95% ДИ: 0,76–0,92) соответ-
ственно, что свидетельствует о сравнительно 
невысокой их индивидуальной прогностиче-
ской ценности [7]. Также может использовать-
ся модель Тайер-Кузика, которая позволяет 
совместно с показателями маммографиче-
ской плотности оценить вероятность разви-
тия инвазивного РМЖ в течение следующих 
19 лет. Данная модель имеет чувствитель-
ность 66,00%, специфичность — 86,92%, по-
ложительную прогностическую ценность — 
85,34%, отрицательную прогностическую 
ценность — 68,90% [8]. Из этого следует вы-
вод, что ни один из опросников не является 
достаточно точным. Также имеется большое 
количество пациенток с РМЖ без известных 
факторов риска возникновения заболевания 
[9]. В частности, приблизительно у половины 
пациенток с РМЖ факторов риска данной па-
тологии, помимо женского пола и пожилого 
возраста, не выявляется [10].

Известно, что высокая маммографическая 
плотность паренхимы МЖ также является не-
зависимым фактором риска развития РМЖ. В 
частности, у женщин с высокой плотностью 
паренхимы МЖ (типа D согласно классифика-
ции Американской коллегии специалистов в 
области лучевой диагностики [ACR]) по срав-
нению с таковыми, у которых имела место 
жировая (ACR A) плотность паренхимы МЖ, 

риск развития РМЖ увеличивался в 4–6 раз 
[11–13]. Однако очевидно, что ввиду широко-
го разброса характеристик отдельных кате-
горий ACR оценка данного показателя с ис-
пользованием полуколичественной шкалы 
ACR не обеспечивает достаточной точности.

В связи с этим целью нашего исследования 
являлась разработка методики непрерывной 
количественной оценки маммографической 
плотности паренхимы МЖ и прогнозирова-
ние риска развития РМЖ в зависимости от 
данной оценки у пациенток различных воз-
растных групп.

Материалы и методы
Пациенты
В анализ включены данные 140 пациен-

ток с верифицированным РМЖ и 1370 паци-
енток, не страдавших данной патологией и 
проходивших скрининговую маммографию в 
2022–2023 гг. (контрольная группа). При фор-
мировании контрольной группы пациенток, 
не страдавших РМЖ, пытались сопоставить 
ее распределение по возрасту с таковым па-
циенток с РМЖ следующим образом: для ко-
личества пациенток с РМЖ определенного 
возраста, включенных в соответствующую 
выборку, подбирали в 10 раз большее коли-
чество последовательных пациенток того же 
возраста, прошедших маммографический 
скрининг. При отсутствии необходимого ко-
личества пациенток без РМЖ недостающих 
заменяли пациентками, возраст которых был 
на 1 год меньше, и т. д. Для пациенток с РМЖ 
в возрасте 29–39 лет (n = 7) подбирали пред-
ставителей контрольной группы в возрасте 
40–41 года (табл. 1).

При проведении анализов выделяли следую- 
щие возрастные подгруппы: до 45 лет (вклю-
чительно; пременопауза), >45, но ≤50 лет (пе-
рименопауза), >50 лет (постменопауза).

Оценка плотности паренхимы МЖ
Рентгеновскую плотность МЖ на маммо-

граммах, полученных на системе Siemens 
Mammomat Fusion (Германия), оценивали 
двумя способами.
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Пациентки с РМЖ
Breast carcinoma patients

Пациентки без РМЖ
Patients had no breast carcinoma

Возраст, лет
Age, years

Кол-во
Number % Возраст, лет

Age, years
Кол-во

Number %

29 1 0,7 29 – –

35 1 0,7 35 – –

38 2 1,4 38 – –

39 3 2,1 39 – –

40 – 0 40 30 2,2

41 – 0 41 20 1,5

42 3 2,1 42 20 1,5

43 4 2,9 43 40 2,9

44 4 2,9 44 40 2,9

45 1 0,7 45 10 0,7

46 3 2,1 46 30 2,2

47 – 0 47 10 0,7

48 1 0,7 48 10 0,7

49 2 1,4 49 20 1,5

50 2 1,4 50 20 1,5

51 2 1,4 51 20 1,5

52 7 5,0 52 70 5,1

53 4 2,9 53 40 2,9

54 3 2,1 54 30 2,2

55 4 2,9 55 40 2,9

56 2 1,4 56 20 1,5

57 3 2,1 57 30 2,2

58 1 0,7 58 10 0,7

59 4 2,9 59 40 2,9

Таблица 1. Распределение пациенток обеих групп по возрасту
Table 1. Distribution of patients in both groups by age
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Пациентки с РМЖ
Breast carcinoma patients

Пациентки без РМЖ
Patients had no breast carcinoma

Возраст, лет
Age, years

Кол-во
Number % Возраст, лет

Age, years
Кол-во

Number %

60 4 2,9 60 40 2,9

61 3 2,1 61 30 2,2

62 7 5,0 62 70 5,1

63 10 7,1 63 100 7,3

64 5 3,6 64 40 2,9

65 3 2,1 65 30 2,2

66 9 6,4 66 90 6,6

67 7 5,0 67 70 5,1

68 2 1,4 68 20 1,5

69 3 2,1 69 30 2,2

70 4 2,9 70 40 2,9

71 5 3,6 71 50 3,7

72 4 2,9 72 40 2,9

73 2 1,4 73 20 1,5

74 2 1,4 74 20 1,5

75 1 0,7 75 10 0,7

76 1 0,7 76 10 0,7

77 2 1,4 77 20 1,5

78 – 0 78 10 0,7

79 – 0 79 5 0,4

80 2 1,4 80 5 0,4

81 – 0 81 10 0,7

82 – 0 82 10 0,7

83 2 1,4 83 10 0,7

Таблица 1 (продолжение). Распределение пациенток обеих групп по возрасту
Table 1 (continuation). Distribution of patients in both groups by age
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Пациентки с РМЖ
Breast carcinoma patients

Пациентки без РМЖ
Patients had no breast carcinoma

Возраст, лет
Age, years

Кол-во
Number % Возраст, лет

Age, years
Кол-во

Number %

84 2 1,4 84 10 0,7

85 – 0 85 7 0,5

86 1 0,7 86 6 0,4

87 1 0,7 87 7 0,5

88 – 0 88 4 0,3

89 – 0 89 3 0,2

90 – 0 90 2 0,1

91 1 0,7 91 1 0,1

Всего
Total 140 100,0 Всего

Total 1370 100,0

Таблица 1 (продолжение). Распределение пациенток обеих групп по возрасту
Table 1 (continuation). Distribution of patients in both groups by age

Первый соответствовал классификации 
Американской коллегии специалистов в об-
ласти лучевой диагностики (ACR), предус-
матривающей выделение четырех степеней 
(А — преимущественно жировая паренхима, 
железисто-фиброзная ткань занимает менее 
25% площади МЖ; В — рассеянные участки 
железисто-фиброзной ткани, занимающие 
>25%, но ≤50% площади МЖ; С — неодно-
родно плотная МЖ, железисто-фиброзная 
ткань занимает >50%, но ≤75% площади МЖ; 
D — очень плотная МЖ; железисто-фиброз-
ная ткань занимает >75% площади МЖ) [14].

Второй способ был разработан авторами и 
предусматривал непосредственный анализ 
относительной интенсивности сигнала па-
ренхимы МЖ на маммограмме с использова-
нием собственного программного пакета, в 
котором был реализован принцип учета от-
ношения суммарного количества пикселов в 
зоне интереса (всей паренхиме МЖ), соответ-
ствующих рентгеноплотным тканям, к обще-

му количеству пикселов. Для идентификации 
рентгеноплотных пикселов использовалось 
следующее решающее правило:

if i< = const GST1 then i = 0;
if (i > const GST1)&(i<const GST2) then i = 0,7;
if i > = const GST2 then i = 1,
где: i — исходная градация яркости пиксе-

ла в соответствии с 8-битной серой шкалой; 
const GST1, const GST2 — эмпирически подо-
бранные эталонные пороговые значения, со-
ответствующие 83 и 100.

Для коррекции по различиям режимов ра-
боты рентгеновской трубки для расчета по-
рогов GST1 и GST2 указанные выше эмпи-
рически подобранные значения делили на 
коэффициент k, соответствовавший отноше-
нию фактической (референтного объема) и 
эталонной средних яркостей жировой тка-
ни на изображении. Положение референт-
ного объема устанавливали таким образом, 
чтобы он соответствовал складке преиму-
щественно подкожной жировой клетчатки, 
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расположенной на границе верхненаружно-
го квадранта МЖ и подмышечной впадины, 
имеющей приблизительно постоянную тол-
щину и создающейся при компрессии МЖ в 
процессе выполнения маммографии, не за-
хватывая других структур (фиброзных тяжей, 
сосудов и т. п.) (рис. 1).

Таким образом, результатом работы дан-
ного программного пакета явились два коли-
чественных показателя: V1 и V2 = V12, пред-
ставлявшие собой непрерывные переменные, 
которые и использовали для последующих 
оценок. Более высокие значения обоих пара-
метров соответствовали более высокой плот-
ности МЖ. Для удобства отдельных анализов 
данные непрерывные параметры конверти-
ровали в категориальные с точностью до двух 
десятичных знаков и интервалом 0,5 путем 
стандартного математического округления.

Статистическая обработка
Оценку нормальности распределения вы- 

борок проводили с помощью критерия Кол-
могорова — Смирнова. В качестве пара-
метров описательной статистики для нор-
мально распределенных непрерывных 
показателей рассчитывали среднее арифме-
тическое (стандартное отклонение), для не-

нормально распределенных — медиану и 
размах вариации.

Статистическая значимость различия 
средних значений показателей в двух груп-
пах при нормальном распределении пока-
зателей оценивалась путем использования 
критерия Стьюдента, между тремя или более 
группами — путем однофакторного диспер-
сионного анализа (ANOVA). При ненормаль-
ном распределении сравниваемых пере-
менных использовали критерий Уилкоксона. 
Оценку статистической значимости разли-
чия долей производили с помощью кри-
терия хи-квадрат. Оценку корреляций для 
нормально распределенных выборок про-
изводили с использованием коэффициен-
та Пирсона, ненормально — коэффициен-
тов Спирмена или Кендалла. Статистическую 
значимость констатировали при получении 
значений p < 0,05.

Результаты
Демографические показатели
Средний возраст пациенток с верифици-

рованным РМЖ составил 60,61 ± 11,850 года 
(размах вариации — 29–91 год), пациенток, 
не страдавших РМЖ, — 59,06 ± 9,437 года

Рис. 1. Примеры маммограмм с различной степенью плотности паренхимы и соответствующие им значения V1: А — 
V1 = 0,254; Б — V1 = 0,354; В — V1 = 0,452; Г — V1 = 0,550; Д — V1 = 0,648. Белые кружки соответствуют референтному объе-
му подкожной жировой клетчатки

Fig. 1. The examples of the mammography images with different parenchimal density and the corresponding V1 values: А — 
V1 = 0,254; Б — V1 = 0,354; В — V1 = 0,452; Г — V1 = 0,550; Д — V1 = 0,648. The white circles correspond to the reference volume 
of subcutaneous fat

А Б В Г Д
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(размах вариации — 40–75 лет; р = 0,075). 
Таким образом, обе группы были сбаланси-
рованы по данному показателю.

Корреляция степени плотности МЖ по 
классификации ACR с вероятностью РМЖ

В данном анализе не было продемонстри-
ровано достоверной корреляции (r2 = 0,042). 
Аналогичные результаты были получены во 
всех возрастных подгруппах. Хотя при ча-
стотном анализе отмечалось смещение ги-
стограмм в сторону повышения плотности 
МЖ у больных РМЖ (рис. 2), выделить специ- 
фичные для РМЖ или его отсутствия значе-
ния не представлялось возможным.

Значения V1 и V2 характеризовались до-
стоверной корреляцией средней силы со 
значениями плотности по классификации 
ACR (r2 = 0,495–0,550; p < 0,001 в обоих слу-
чаях).

Корреляция значений V1 и V2
с вероятностью РМЖ
В подгруппах пациенток в возрасте 

≤45 лет и от >45 до ≤50 лет оба индекса не 
демонстрировали достоверной корреля-
ции с вероятностью РМЖ. Ввиду показан-
ной сравнимой ценности обоих показате-
лей в дальнейших расчетах использовали 
только V1.

В первых двух возрастных группах диапа-
зоны его значений у пациенток с РМЖ и не 
имевших его перекрывались только частич-
но (0,395–0,617 и 0,274–0,661 — у пациенток 
в возрасте ≤45 лет; 0,319–0,676 и 0,343–0,546 — 
у пациенток в возрасте от >45 до ≤50 лет). 
Значениями V1, обладающими негативной 
прогностической ценностью в отношении 
РМЖ в этих возрастных категориях, явля-
лись <0,39 и <0,34, которые регистрирова-
лись у 31 из 160 (19,38%) и 4 из 90 (4,44%) па-
циенток соответственно.

У пациенток старше 50 лет была продемон-
стрирована слабая, но высоко достоверная 
корреляция значений V1 с вероятностью РМЖ 
(r2 = 0,150; р < 0,001). Это подтверждалось до-
стоверным различием значений V1 у паци-
енток без РМЖ и страдавших РМЖ (0,348 ± 
0,070 и 0,407 ± 0,084 соответственно; р < 0,001). 
Диапазон значений V1 у пациенток без РМЖ 
составлял 0,254–0,645, у пациенток с РМЖ — 
0,335–0,775. Таким образом, значениями V1, 
обладающими негативной прогностической 
ценностью в отношении РМЖ в этой возраст-
ной группе, являлись <0,33 (63 из 1000; 6,3% 
пациенток без РМЖ), позитивной прогности-
ческой ценностью — >0,64 (1 из 113 пациенток 
с РМЖ; 0,88% пациенток с РМЖ).

Рис. 2. Частотное распределение степени плотности паренхимы по классификации ACR: А — у пациенток, не страдав-
ших РМЖ; Б — у пациенток с РМЖ

Fig. 2. The frequency distribution of the parenchymal density according to the ACR classification: А — in patients who had no 
breast carcinoma; Б — in patients with breast carcinoma
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Частотное распределение значений V1
Представляет интерес также анализ рас-

пределений значений V1 у пациенток с РМЖ 
и не страдавших данной патологией (рис. 3), 
где имеется очевидное смещение в сторо-
ну более высоких значений V1 у пациенток с 
РМЖ. В результате 75 перцентиль значений 
V1 у этих пациенток соответствует 0,455, в то 
время как у пациенток, не страдавших РМЖ, 
данное значение соответствует 85 перцен-
тилю. Таким образом, если взять значение 
0,455 за нижнюю границу для группы риска 
РМЖ, то в группу риска попадет только 15% 
женщин, не принадлежащих к ней на самом 
деле. При данном пограничном значении ве-
роятность РМЖ в группе риска будет досто-
верно выше, составляя 16,6%, по сравнению 
с 8,9% — среди пациенток с V1 < 0,455 (ОР = 
1,86; 95% ДИ: 1,27–2,74; р = 0,0016). Общая 
точность прогнозирования при данном под-
ходе составит 55,97%.

50 перцентиль у пациенток с РМЖ состав-
ляет 0,416, что соответствует 66 перценти-
лю среди пациенток, не страдавших РМЖ. 
При данном пограничном значении вероят-
ность РМЖ в группе риска также будет до-

стоверно выше, составляя 14,4%, по сравне-
нию с 7,7% — среди пациенток с V1 < 0,416 
(ОР = 1,87; 95% ДИ: 1,32–2,64; р = 0,0004). 
Однако в группу риска попадет 34% женщин, 
не имеющих повышенного риска РМЖ, в ре-
зультате точность прогнозирования снижа-
ется до 15,42%.

Обсуждение
Как известно, МЖ содержит в себе три ос-

новных вида тканей: жировую, фиброзную и 
железистую. Жировая ткань является рент-
генопрозрачной, а железистая и фиброзная 
ткани, напротив, — рентгеноплотными [15]. 
Поскольку рентгеновская плотность РМЖ 
сопоставима с таковой рентгеноплотных 
тканей, при плотном фоне паренхимы МЖ 
возникают сложности при выявлении изме-
нений в процессе скрининговой ММГ, по-
скольку они могут частично или полностью 
перекрываться окружающими тканями на 
суммационных изображениях.

В различном возрасте соотношение тка-
ней в МЖ изменяется. В исследовании 74% 
женщин в возрасте от 40 до 49 лет имели 
рентгенологически плотную паренхиму МЖ,

Рис. 3. Гистограммы распределения значений V1: а — у пациенток, не страдавших РМЖ; б — у пациенток с РМЖ
Fig. 3. The distributions of V1 values: А — in patients who had no breast carcinoma; Б — in patients with breast carcinoma
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в возрасте от 50 до 60 лет данный пока-
затель составлял 57%, в возрасте старше 
60 лет — около 36% [16]. В норме с возрас-
том увеличивается процент жировой ткани, 
рентгеноплотной ткани становится меньше, 
что очевидно ассоциируется с уменьшени-
ем концентрации в организме половых гор-
монов, поскольку известно, что у женщин, 
получающих гормонозаместительную те-
рапию (ГЗТ) в постменопаузе, плотность па-
ренхимы МЖ увеличивается, а после отме-
ны ГЗТ — вновь уменьшается. Подобным 
эффектом обладают любые внутренние и 
внешние гормональные воздействия, что 
во многом обуславливает ассоциацию меж-
ду плотной паренхимой и риском развития 
РМЖ. Напротив, в репродуктивном периоде 
рентгеноплотная железистая ткань являет-
ся нормой, затрудняя использование мам-
мографии как для выявления РМЖ, так и для 
прогнозирования его риска.

Соотношение рентгеноплотных и рентге-
нопрозрачных тканей МЖ изменяется и при 
различной патологии МЖ. В частности, по-
вышение относительного содержания рент-
геноплотных тканей МЖ отмечается при 
наиболее распространенной доброкаче-
ственной патологии МЖ — фиброзно-кис- 
тозной болезни (ФКБ), которая при опреде-
ленных гистологических и клинических об-
стоятельствах ассоциирована с 50% риском 
развития РМЖ. Согласно статистике, 30–60% 
женщин в возрасте от 30 до 50 лет имеют 
ФКБ [17]. Наибольший риск РМЖ ассоции-
рован с пролиферативной формой ФКБ, ко-
торая включает в себя такие варианты, как 
склерозирующий аденоз, лучистые рубцы и 
папилломы [18].

Показано, что распространенность про-
лиферативной формы ФКБ у женщин в пост- 
менопаузе увеличивается в 1,7 раза при 
применении ГЗТ длительностью более 8 
лет. По данным исследования Инициативы 
по охране здоровья женщин, использова-
ние комбинированных препаратов эстро-
гена и прогестина ассоциировалось с 74% 

риском развития пролиферативной формы 
ФКБ. Напротив, использование антиэстроге-
нов снижало риск развития пролифератив-
ных форм ФКБ на 28%. У женщин в постмено- 
паузе прогестерон способствует пролифера-
ции эпителия и стромы МЖ и обусловливает 
повышение риска развития РМЖ. Различные 
исследования продемонстрировали ассоциа- 
цию снижения маммографической плотно-
сти с приемом тамоксифена и увеличения 
маммографической плотности — с приемом 
прогестерона [19]. В исследовании влияния 
половых гормонов на плотность ткани МЖ 
в постменопаузе была выявлена положи-
тельная связь между рентгеновской плотно-
стью паренхимы МЖ и сывороточной кон-
центрацией прогестерона (P = 0,03), причем 
плотность паренхимы увеличилась с 11,9% 
(95% ДИ: 9,8–14,1%) — среди женщин с сы-
вороточной концентрацией прогестерона, 
соответствовавшей нижнему квартилю, до 
15,4% (12,9–18,2%) — среди женщин, имев-
ших показатели, соответствовавшие верхне-
му квартилю. Также наблюдалась тенденция 
к положительной связи между концентраци-
ей глобулина, связывающего половые гор-
моны, и процентной плотностью ткани МЖ 
(P = 0,06). Напротив, не было продемонстри-
ровано независимых корреляций между 
рентгеновской плотностью паренхимы МЖ 
и концентрациями эстрадиола (общего, сво-
бодного и биодоступного), эстрона, сульфа-
та эстрона и тестостерона (общего, свобод-
ного и биодоступного) [20].

Заключение
1. Классификация ACR непригодна для ис-

пользования с целью прогнозирования ве-
роятности РМЖ у пациенток, что требует 
разработки непрерывных количественных 
индексов.

2. Использование предложенного коли-
чественного показателя плотности парен-
химы МЖ V1 обеспечивает более высокие 
результаты прогнозирования риска РМЖ по 
сравнению с классификацией ACR за счет: 
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а) выделения 19,38 и 4,44% пациенток в 
пре- и перименопаузе, имеющих значения 
V1 <0,39 и <0,34 соответственно, как груп-
пы низкой вероятности РМЖ; б) выделения 
6,3% пациенток в постменопаузе, имеющих 
значения V1 < 0,33, как группы низкой ве-
роятности РМЖ; в) выделения пациенток 
в постменопаузе, имеющих значения V1 ≥ 
0,455, как группы повышенного риска РМЖ 
(ОР = 1,86; 95% ДИ: 1,27–2,74) с точностью 
прогнозирования 55,97%.
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Реферат. Меланома слизистых оболочек (МСО) — редкое заболевание, существенно отличающееся от меланомы, разви-
вающейся на других покровах и частях тела. Она отличается чрезвычайным разнообразием клинической картины и ва-
риабельностью течения. Целью нашего исследования было проанализировать собственный опыт эндоскопической диа-
гностики метастатической меланомы желудочно-кишечного тракта, а также провести дифференциальную диагностику с 
другими образованиями желудочно-кишечного тракта.
Материалы и методы. На базе эндоскопического отделения НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина были проанализированы 
данные 29 пациентов, которым был поставлен диагноз метастатической меланомы с поражением желудочно-кишечного 
тракта.
Результаты и обсуждение. К особенностям проявления метастатических меланом следует отнести нередкое сочетан-
ное поражение пищевода, желудка и двенадцатиперстной кишки, а в редких случаях встречается сочетание пигментной 
и беспигментной форм меланомы. При лечении метастазов меланомы в ЖКТ в настоящее время наиболее распространен 
подход с выполнением хирургического лечения, так как это может повысить выживаемость на фоне меньшего количе-
ства побочных эффектов.
Заключение. Ввиду высокого потенциала регионарного метастазирования и отдаленного метастазирования, а также 
бессимптомного течения в органах желудочно-кишечного тракта в стандарт диагностики необходимо включать весь 
спектр эндоскопических морфологический, цитологических и иммуногистохимических методов исследования.
Ключевые слова: метастаз меланомы, эндоскопическая диагностика, верхние отделы желудочно-кишечного тракта.

Abstract. Mucosal melanoma (MMM) is a rare disease that significantly differs from melanoma developing on other integuments 
and parts of the body. It is characterized by an extreme diversity of clinical presentation and variability of the course. The aim of 
our study was to analyze our own experience in endoscopic diagnostics of metastatic melanoma of the gastrointestinal tract, as 
well as to conduct differential diagnostics with other formations of the gastrointestinal tract.
Materials and methods. Data from 29 patients diagnosed with metastatic melanoma with gastrointestinal tract lesions 
were analyzed at the endoscopic department of the N.N. Blokhin National Medical Research Center of Oncology. Results and 
discussion. The peculiarities of the manifestation of metastatic melanomas include frequent combined lesions of the esophagus, 
stomach and duodenum, and in rare cases, a combination of pigmented and non-pigmented forms of melanoma occurs. In 
the treatment of melanoma metastases in the gastrointestinal tract, the most common approach currently involves surgical 
treatment, as it can increase survival with fewer side effects.
Conclusion. Due to the high potential for regional metastasis and distant metastasis, as well as asymptomatic progression in 
the gastrointestinal tract, the diagnostic standard must include the full range of endoscopic morphological, cytological and 
immunohistochemical research methods.
Key words: melanoma metastasis, endoscopic diagnosis, upper gastrointestinal tract.
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Введение
В органах желудочно-кишечного трак-

та возможно развитие как первичной, так 
и метастатической меланомы [1, 2]. Мела-
нома слизистых оболочек (МСО) — редкое 
заболевание, существенно отличающее-
ся от меланомы, развивающейся на дру-
гих покровах и частях тела. МСО наиболее 
опасна тем, что примерно в трети случаев 
протекает бессимптомно. Другие две тре-
ти пациентов отмечают следующие пер-
вые признаки заболевания: изъязвление 
слизистой оболочки, кровотечения в зоне 
поражения опухолью, узловатое или маку-
лярное новообразование, которое может 
иметь различные оттенки — красноватый, 
коричневый, фиолетовый, черный, серый, 
белый, впервые отмечаемая боль в обла-
сти очага меланомы.

По данным ряда авторов, метастатиче-
ское поражение органов ЖКТ при мелано-
ме кожи обнаруживается более чем у 60% 
больных при аутопсийном исследовании. 
Чаще всего поражается тонкая кишка, тогда 
как метастатические очаги в желудке, пище-
воде, толстой кишке обнаруживаются зна-
чительно реже [3]. Среди всех вариантов 
метастатического поражения желудка ме-
ланома находится на втором месте, лиди- 
рующую позицию занимает рак молочной 
железы [4].

Метастатическое поражение желудка 
при меланоме кожи обычно протекает бес-
симптомно или симптомы носят неспеци- 
фичный характер и могут проявляться же-
лудочным кровотечением и болевым син-
дромом [5].

Целью нашего исследования было про- 
анализировать собственный опыт эндоско-
пической диагностики метастатической ме-
ланомы желудочно-кишечного тракта, а 
также провести дифференциальную диагно-
стику с другими образованиями желудоч-
но-кишечного тракта.

Материал и методы
Дизайн исследования
Исследование — нерандомизированное 

(ретроспективный анализ), контролируемое.
Критерии включения
Пациенты с диагнозом меланома кожи 

различной локализацией, также меланома 
без выявленного первичного очага с метас-
тазами в верхних отделах желудочно-кишеч-
ного тракта.

Оцениваемые параметры
Оценивали локализацию, размеры, ко-

личество очагов и визуальную эндоскопи-
ческую картину, а также морфологическое 
строение выявленных изменений.

Методы статистического анализа
Анализ процентного соотношения по полу 

возрасту и оцениваемым параметрам.
В НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина на 

базе эндоскопического отделения были 
проанализированы данные эндоскопиче-
ского и морфологического исследований. 
Всем пациентам было выполнено комплекс-
ное обследование, включающее эзофагога-
стродуоденоскопию (ЭГДС) с применением 
всех уточняющих методов осмотра (узко-
спектральный режим, осмотр в режиме 
увеличения, а также их сочетание), сопро-
вождающееся взятием биопсийного мате-
риала с целью морфологической верифика-
ции диагноза.

Результаты
Была выбрана группа из 29 пациентов, ку-

да входили 12 (41,3%) мужчин и 17 (58,6%) 
женщин, средний возраст которых составил 
50 и 53 года соответственно (табл. 1).

Большинство метастатических пораже-
ний ЖКТ протекало бессимптомно, лишь у 
4 (13,8%) пациентов заболевание сопрово-
ждалось такими жалобами, как затруднение 
прохождения пищи, и в 2 случаях (6,9%) бы-
ли выявлены эпизоды желудочно-кишеч-
ного кровотечения. У остальных 23 (79,3%) 
пациентов заболевание протекало бессимп-
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томно. По данным ЭГДС были сделаны следую- 
щие выводы (табл. 2). 

Дифференциальная диагностика пигмент-
содержащих метастазов меланомы в пищево-
де, желудке и 12-перстной кишке не вызыва-
ет затруднений, так как других образований, 
содержащих включения меланина серо-чер-
ного цвета, в желудке не встречается.

При выявлении при эндоскопическом ис-
следовании верхних отделов ЖКТ беспиг-
ментных экзофитных образований в желудке 
заключение об их генезе обычно вызывает 
затруднения.

Множественные эрозированные или изъ-
язвленные экзофитные образования же-
лудка в форме бляшек, помимо метастазов 
меланомы, могут указывать на бляшковид-
ную форму первичной экстранодальной не-
ходжкинской лимфомы, мультицентричный 
синхронный ранний рак желудка, нейроэн-
докринные опухоли и даже гастроинтести-
нальные стромальные опухоли (GIST) [6], а 
также метастатическое поражение желудка 
при опухолях молочной железы (рис. 1–4).

Эндоскопическая семиотика
По макроскопическим проявлениям ме-

тастатические меланомы можно разделить 
на две группы: пигментные (25 больных) и 
беспигментные (4 пациента). В подавляющем 
большинстве встречаются пигментные мела-
номы, макроскопические варианты которых 
достаточно вариабельны. Можно выделить 
милиарную (точечную) форму, бляшковид-
ную и узловую [7].

К особенностям проявления метастатиче-
ских меланом следует отнести сочетанное 
поражение пищевода, желудка и 12-перст-
ной кишки. В редких случаях встречается со-
четание пигментной и беспигментной форм 
меланомы.

Милиарная форма проявляется в виде 
единичных или множественных точечных 
участков черного цвета (рис. 5).

Бляшковидная форма может проявлять-
ся в двух вариантах: неизъязвленном и изъ-
язвленном. В первом случае определяется 
округлой формы слегка возвышающееся об-
разование серо-черного цвета с гладкой по-
верхностью, которое может быть одиночным 
или множественным (рис. 6).

При изъязвленной бляшковидной фор-
ме выявляется кольцевидное образование с 
плоским изъязвлением в центральном отде-

Первичная
локализация

Кол-во
человек

%

Без выявленного первичного
очага (ВПО)

7 24,1

Кожа спины 3 10,3

Кожа туловища 3 10,3

Пищевод 2 6,8

Кожа лба 6 20,6

Кожа надключичной области 2 6,8

Кожа вульвы 1 3,4

Кожа бедра 3 10,3

Меланома хориоидеи глаза 2 6,8

Таблица 1. Первичная локализация меланомы у 29 па-
циентов

Table1. Primary localization of melanoma in 29 patients

Метастазирование в ЖКТ
Кол-во

человек
%

Желудок 10 34,4

Желудок и 12-перстная кишка 5 17,2

Пищевод 4 13,7

Пищевод и желудок 4 13,7

Пищевод и 12-перстная кишка 4 13,7

12-перстная кишка 2 6,8

Таблица 2. Локализация метастатического поражения 
верхних отделов желудочно-кишечного тракта

Table 2. Localization of metastatic lesions of the upper 
gastrointestinal tract
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Рис. 1. Бляшковидная форма беспигментной меланомы 
в 12-перстной кишке. Осмотр в белом свете

Fig. 1. Plaque-like form of pigmentless melanoma in the 
duodenum. White light examination

Рис. 4. Метастазы рака молочной железы в желудке: А — 
осмотр в белом свете. Б — осмотр в узкоспектральном ре-
жиме (NBI)

Fig. 4. Metastasis of breast cancer in the gastric: A — White 
light view.  Б — Narrow-spectral imaging (NBI)

Рис. 2. Бляшковидная форма лимфомы 12-перстной киш- 
ки. Осмотр в белом свете

Fig. 2. Plaque-like form of duodenal lymphoma. White light 
view

Рис. 3. Бляшковидная форма НЭО желудка. Осмотр в бе-
лом свете

Fig. 3. Plaque-like form of gastric NEO. White light view.

А

А

Б

Рис. 5. Милиарная форма меланомы в желудке. А — ос-
мотр в белом свете. Б, В — осмотр в узкоспектральном ре-
жиме (NBI)

Fig. 5.  Miliary form of melanoma in the gaster. A — White 
light view.  Б, В — visualization in narrow-spectral mode (NBI)

Б

B 
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ле серо-черного цвета, которое также мо-
жет быть одиночным или множественным 
(рис. 7, 8).

Узловая форма метастатической мелано-
мы была обнаружена у двух пациентов. У 
одного больного выявлена пигментная ме-
ланома в пищеводе с одномоментным по-
ражением желудка и 12-перстной кишки, 
у второго было сочетание пигментного и 
беспигментного компонентов меланомы в 
пищеводе (рис. 9).

Обсуждение
В настоящее время, по данным статистики, 

в структуре заболеваемости населения РФ 
злокачественными новообразованиями ча-
стота выявления первичной меланомы кожи 
среди опухолей всех локализаций состав-
ляет 1,6% среди мужского населения (сред-
ний возраст — 61,5) и 2,0% среди женского 
(62,1 год) [8]. Метастатическое поражение 
желудка и других отделов ЖКТ при мелано-
ме кожи — довольно редкое явление, скуд-
ная клиническая картина с неспецифиче-
скими симптомами обуславливает низкую 
прижизненную верификацию, которая со-
ставляет лишь 1–4% [9]. Выявление метаста-
тического поражения ЖКТ при меланоме, 
как правило, происходит в течение одного 
года с момента первичного выявления зло-
качественного процесса. Однако анализ ли-
тературы показывает возможность отсро-
ченного метастазирования — более 8 [10] 
и даже 15 лет [11]. При лечении метастазов 
меланомы в ЖКТ в настоящее время наи-
более распространен подход с выполне-
нием хирургического лечения при усло-
вии хорошего функционального состояния 
пациента, так как это может повысить вы-
живаемость на фоне меньшего количества 
побочных эффектов, по сравнению с систем-
ной терапией; при планировании резек-
ции желудка или гастрэктомии необходи-
мо полное обследование исследования [12].

Рис. 6. Бляшковидная форма меланомы с локализацией 
в 12-перстной кишке. Осмотр в белом свете

Fig. 6. Plaque-like form of melanoma with localization in 
the duodenum. White light view

Рис. 7. Изъязвленная бляшковидная форма меланомы в 
желудке. Одиночный очаг поражения. Осмотр в стандарт-
ном режиме (А) и в узкоспектральном режиме (Б)

Fig. 7. An ulcerated plaque-like form of melanoma in the 
stomach. Single lesion. White light (A) and narrow-spectral 
view (Б)

А Б 

Рис. 8. Множественные очаги изъязвленной бляшковид-
ной меланомы в желудке. Осмотр в белом свете

Fig. 8. Multiple foci of ulcerated plaque-like melanoma in 
the gaster. White light view
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Рис. 9. А — дистальная часть опухоли с отсутствием пигмента. Б — проксимальная часть (пигментная). Осмотр в белом свете
Fig. 9. (A) Distal part of the tumor with absence of pigment. (Б) Proximal part (pigmented) White light view

А Б

Следует отметить важность выполнения 
при эндоскопии биопсии с последующим 
гистологическим и иммуногистохимическим 
исследованиями, в том числе и потому, что 
метастатические поражения могут быть не-
пигментированными и количество меланина 
в метастазах может варьировать у одного и 
того же пациента [13]. По этой причине у па-
циентов с меланомой в анамнезе при эндо-
скопическом исследовании наличие непиг-
ментированного новообразования следует 
дифференцировать с возможным метаста-
тическим поражением [14]. Всем пациентам 
НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина было вы-
полнено комплексное эндоскопическое об-
следование с последующим морфологиче-
ским и цитологическим исследованием, а 
также КТ-органов брюшной и грудной по-
лости с контрастированием. Также по опыту 
5 онкологических клиник США (M.D. Ander-
son Cancer Center, Memorial Sloan-Kettering 
Cancer Center Hospital, University оf Alabama 
Hospitals, Roswell Park Memorial Institute и 
John Wayne Cancer Institute) по хирургиче-
скому лечению отдаленных метастазов ме-
ланомы. В общей сложности количество 
больных этих серий составило 377. Серии 

больных из M.D. Anderson и John Wayne он-
кологических центров были самыми круп-
ными и практически одинаковыми по коли-
честву: 116 и 118 больных соответственно. 
Для оценки эффективности хирургического 
лечения были выбраны наиболее типичные 
варианты отдаленного метастазирования 
меланомы (кожа, подкожная клетчатка, лег-
кие, головной мозг и желудочно-кишечный 
тракт), и для каждого из них приведена сред-
няя продолжительность жизни (в месяцах), а 
также 2-летняя выживаемость. Следует под-
черкнуть, что, хотя метастазы меланомы в 
печень встречаются довольно часто, тем 
не менее в настоящий анализ они не были 
включены из-за очевидной среди хирургов 
тенденции к отказу от оперативного лечения 
у данной категории больных. Серия больных 
из John Wayne института отличалась от боль-
ных M.D. Anderson центра в худшую сторо-
ну, так как в ней было почти вдвое больше 
больных с метастазами в легкие и в желудоч-
но-кишечный тракт и на 30% меньше боль-
ных с наиболее благоприятными кожными 
и подкожными метастазами. Несмотря на 
это, выживаемость этой серии больных была 
существенно выше и ее 2-летний показатель
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составил 45%. Безусловно, данный показа-
тель превышает ожидаемый и объясняет-
ся тем, что в John Wayne клинике существу-
ет научная программа по циторедуктивным 
операциям при метастазах меланомы c по-
следующей вакцинотерапией. Все остальные 
центры имели приблизительно одинаковый 
показатель 2-летней выживаемости, в сред-
нем около 20%, что приближается к извест-
ным статистическим показателям для мела-
номы кожи IV стадии [15].

Заключение
По данным зарубежных авторов, мела-

нома ЖКТ в большинстве случаев являет-
ся вторичным поражением. Поражение ЖКТ 
в основном диагностируется на аутопсии, 
а интравитальное обнаружение очагов ме-
ланомы в органах ЖКТ составляет 2–5% от 
всех случаев поражения ЖКТ [16]. При ау-
топсии пациентов с прогрессирующей мела-
номой частота метастазов в ЖКТ составила 
44%, среди которых наиболее частыми ло-
кализациями поражения были тонкая кишка 

(36%), толстая кишка (28%) и желудок (23%) 
[17–19]. Редчайшие случаи выявления мета-
стазов меланомы были в желчном пузыре 
[20]. Учитывая сохраняющуюся тенденцию к 
редкому выявлению поражения ЖКТ мела-
номой, целесообразно включать в обследо-
вание тотальное эндоскопическое исследо-
вание органов желудочно-кишечного тракта 
(эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС), коло-
носкопия (КС) и видеокапсульная эндоско-
пия) для пациентов с подтвержденным диа-
гнозом меланомы.
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Реферат. Эффективность противоопухолевого иммунитета определяется различными механизмами распознавания 
опухолевых антигенов, при этом известно, что уровень мутационной нагрузки и экспрессии PDL-лигандов определяют 
эффективность применения препаратов контроля точек иммунного ответа. Разнообразие репертуара антигенных ре-
цепторов определяется V(D)J-рекомбинациями в созревающих Т- и В-клетках, что также определяет вероятность форми-
рования и устойчивость специфического противоопухолевого иммунитета. Целью данной работы является обзор дан-
ных научной литературы о возможности применения иммунотерапии при раке яичников.
Материал и методы. Этот обзор представляет данные об основных механизмах противоопухолевого иммунитета и раз-
личных предикторов в его формировании.
Результаты. Из представленного анализа литературных источников следует, что канцерогенез яичников сопровожда-
ется супрессией противоопухолевой активности иммунной системы, в результате чего у больных со злокачественными 
новообразованиями наблюдаются иммунодефицитные состояния. Количественный анализ TREC и KREC у больных раком 
позволяет определить наличие иммунодефицита, а также оценить эффективность формирования противоопухолевого 
иммунитета и применения иммунных препаратов.
Заключение. В обзоре отражены механизмы реагирования иммунной системы на канцерогенез яичников, результаты 
применения различных противоопухолевых препаратов и их влияние на локальный иммунитет. Рассмотрены основные 
этапы взаимодействия опухолевого антигена с иммунной системой пациента. Описаны маркеры противоопухолевого 
иммунитета.
Ключевые слова: рак яичников, эксцизионные кольца рекомбинации участков ДНК, TCR, ВСR, TMB, PD1, PDL1.

Abstract. The effectiveness of antitumor immunity is determined by various mechanisms of tumor antigen recognition, while it is 
known that the level of mutational load and expression of PDL ligands is the effectiveness of the use of drugs to control immune 
response points. The diversity of the repertoire of antigen receptors is determined by V (D) J recombinations in maturing T and B 
cells, which also determines the likelihood of formation and stability of specific antitumor immunity. The aim of this work is to 
review the scientific literature data on the possibility of using immunotherapy in ovarian cancer.
Material and methods. This review presents data on the main mechanisms of antitumor immunity and various predictors in its 
formation.
Results. From the presented analysis of literary sources it follows that ovarian carcinogenesis is accompanied by suppression 
of the antitumor activity of the immune system, as a result of which immunodeficiency states are observed in patients with 
malignant neoplasms. Quantitative analysis of TREC and KREC in cancer patients allows to determine the presence of 
immunodeficiency, as well as to evaluate the effectiveness of the formation of antitumor immunity and the use of immune drugs.
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Conclusions. The review reflects the mechanisms of the immune system response to ovarian carcinogenesis, the results of the 
use of various antitumor drugs and their effect on local immunity. The main stages of the interaction of tumor antigen with the 
patient's immune system are considered. Markers of antitumor immunity are described.
Key words: ovarian cancer, excision rings of DNA recombination, TCR, BCR, TMB, PD1, PDL1.

Введение
Рак яичников (РЯ), как и многие злокаче-

ственные новообразования, имеет гетеро-
генную природу развития. В патогенезе раз-
вития РЯ большое значение отводится как 
генетическим нарушениям, так и отсутствию 
иммунного надзора. Особое внимание заслу-
живают наследственные формы рака яични-
ков, которым часто характерна ранняя мани-
фестация и отягощенный семейный анамнез.

Во всем мире ежегодно регистрирует-
ся 313 959 новых случаев заболевания (1,6% 
в структуре заболеваемости ЗНО) и 207 252 
случаев смерти (2,1% в структуре смертно-
сти ЗНО). По причине смерти рак яичников 
остается второй среди злокачественных но-
вообразований (ЗНО). У определенной груп-
пы пациентов после первоначального ра-
дикального лечения наблюдается рецидив 
заболевания, который в последующем при-
водит к летальному исходу [1].

Одним из значимых достижений молеку-
лярно-генетических исследований наслед-
ственных форм РЯ явилось открытие генов 
BRCA1 (Breast Сancer Associated gene) и BRCA2, 
которые могут быть герминальными и сома-
тическими. При наличии герминальных мута-
ций в генах репарации наблюдается высокий 
риск развития злокачественных новообразо-
ваний в различных тропных органах. При этом 
у носителей наследственной BRCA-мутации 
наблюдается высокий риск развития не толь-
ко РЯ, но и рака молочной железы (РМЖ), рака 
желудка, рака предстательной железы, рака 
поджелудочной железы [2].

Примерно у 20–30% пациентов с РЯ наблю-
дается наличие герминальных или соматиче-
ских мутаций в генах репарации [1, 3, 4], ко-
торые отвечают за стабильность гена, и, как 
следствие, от эффективности их функциони-
рования будет определяться вероятность 

формирования неоантигенов и антигенная 
нагрузка.

В канцерогенезе РЯ важное значение име-
ет взаимодействие между раковыми клетка-
ми и иммунной системой. Известно, что ра-
ковые клетки генетически нестабильны, что 
способствует их неконтролируемой проли-
ферации и экспрессии неоантигенов, кото-
рые могут быть распознаны иммунной си-
стемой [5]. Генетическая нестабильность, 
маркером которой является мутационная 
нагрузка, характеризуется наличием мута-
ций в генах репарации, которые способству-
ют формированию антигенов. При этом опу-
холевые антигены могут быть представлены 
сверхэкспрессируемыми нормальными бел-
ками и белками, образующимися в резуль-
тате мутаций и перестроек генов [6]. В по-
следующем неоантигены, продуцируемые 
опухолевыми клетками, способны вызвать 
иммунный ответ организма. В некоторых 
случаях антигены запускают иммунный ответ 
против опухоли, в результате чего они рас-
познаются клетками иммунной системы как 
чужеродные белки [7].

Исходя из важности иммунного надзора 
над опухолью, следует отметить неоценимую 
роль иммунной системы в обнаружении опу-
холевых антигенов и последующее уничто-
жение злокачественных клеток [8].

Для ЗНО характерна специфичность нео- 
антигенов, и они не присутствуют в нор-
мальных тканях, к ним не формируется то-
лерантность, и благодаря этому они являют-
ся отличными мишенями для формирования 
специфического противоопухолевого имму-
нитета. У больных раком яичников повыше-
нию антигенной нагрузки может способство-
вать разрушение опухолевой ткани, но при 
этом наблюдается активация механизма им-
муносупрессии.
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Целью данной работы является обзор 
данных научной литературы о возможности 
применения иммунотерапии при раке яич-
ников.

По сравнению со стандартной химиоте-
рапией эффект иммунотерапии обусловлен 
воздействием на иммунную систему, а при 
комбинированном назначении препаратов 
контроля иммунных точек с химиопрепара-
тами наблюдается синергический противоо-
пухолевый эффект [9].

Известно, что эффект иммунотерапии 
определяется разнообразием неоантигенов, 
которая может определяться мутационной 
нагрузкой (ТМВ). Мутационная нагрузка опу-
холи описывает количество мутаций в образ-
це опухоли и представляет собой степень 
геномной нестабильности, а также вероят-
ность появления неоантигенов на поверхно-
сти клетки [10, 11]. ЗНО яичников делятся на 
опухолевую ткань с высокой и низкой мута-
ционной нагрузкой. При этом высокая мута-
ционная нагрузка характеризуется как >10 
мутаций/Mb (мегобайт) ДНК [12]. Опухоль с 
высокой мутационной нагрузкой характери-
зуется большим количеством нехарактерных 
для органа белков, которые могут экспресси-
роваться на поверхности клетки в виде нео-
антигенов.

Хорошо известно, что мутационная нагрузка 
при солидных опухолях предсказывает ответ 
на иммунотерапию, что было продемонстри-
ровано как в доклинических, так и в клиниче-
ских исследованиях [12–19]. Одним из широ-
ко применяемых препаратов контроля точек 
иммунного ответа является пембролизумаб, 
который одобрен для использования при лю-
бой опухоли с высоким уровнем мутационной 
нагрузки (≥10), независимо от результатов гис- 
тологии [20, 21]. Тем не менее положительная 
связь не была последовательно подтвержде-
на в исследованиях рака яичников, где не было 
обнаружено, что TMB предсказывает ответ на 
иммунотерапию [12]. Кроме того, рак яичников 
считается «холодной опухолью» с низким уров-
нем мутационной нагрузки [22, 23]. Медиана 

мутационной нагрузки при раке яичников со-
ставляет 3,6 мутаций/Mb, а средняя мутацион-
ная нагрузка — 5,3 мутации/Mb, при этом даже 
при наличии мутаций в генах репарации ДНК 
не наблюдается высокой мутационной нагруз-
ки [24]. Как следствие, при низкой мутационной 
нагрузке и низкой антигенной нагрузке веро-
ятность формирования специфического про-
тивоопухолевого иммунитета остается низкой.

Исходя из вышеизложенного, у больных 
с РЯ прогностическое значение мутацион-
ной нагрузки определяется в комбинации с 
другими маркерами, в том числе с уровнем 
экспрессии PD-L1, которые могут предска-
зать эффект от иммунотерапии [14, 25–28]. 
Подсчитано, что 45% опухолей яичников 
имеют высокую экспрессию PD-1/PD-L1 [29, 
30]. При этом известно, что высокая экспрес-
сия PD-1/PD-L1 предсказывает ответ на тера-
пию препаратами контроля иммунных точек 
независимо от уровня мутационной нагруз-
ки [16, 22, 31–33]. Также по результатам иссле-
дований отмечено, что высокая мутационная 
нагрузка и повышенная экспрессия PD-L1 де-
монстрируют высокую частоту объективного 
ответа на иммунотерапию [14, 28, 34].

В настоящее время при генерализованной 
форме РЯ основным методом лечения оста-
ется химиотерапия на основе препаратов 
платины [35] в комбинации с таргетным пре-
паратом бевацизумаб [36] или терапия ин-
гибиторами поли-АДФ-рибозы-полимеразы 
(PARP) у носителей мутации в генах репара-
ции [37]. Иммунотерапия стала клинически 
эффективным методом лечения для больных 
с различной гистологической формой ЗНО 
[38], тем не менее имеет ограниченную об-
ласть применения при РЯ.

Иммунотерапия рака яичников предпо-
лагает индукцию противоопухолевого им-
мунного ответа и в последующем развитие 
специфического противоопухолевого имму-
нитета. Этот процесс приводит к элиминации 
опухолевого очага и может предотвращать 
рецидив заболевания [39]. В настоящее вре-
мя по применению иммунотерапии у боль- 
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ных раком яичников проводится множество 
исследований [39], которые включают вакци-
ны, терапию Т-клетками химерного антиген-
ного рецептора (CAR), а также с использова-
нием ингибиторов иммунных контрольных 
точек [40].

Несмотря на высокую долю HRD опухо-
лей яичников с высокой мутационной на-
грузкой, повышенную инфильтрацию опу-
холи CD8+лимфоцитами (TILs) и высокую 
экспрессию опухолевых антигенов, способ-
ствующих формированию специфического 
противоопухолевого иммунитета, попытки 
применения различных препаратов кон-
троля иммунных точек при раке яичников 
остаются неэффективными [41–44]. Тем не 
менее в рамках исследования KEYNOTE-158 
[20] монотерапия пембролизумабом у па-
циентов с метастатическими солидными 
новообразованиями с высокой микроса-
телитной нестабильностью, включая рак 
яичников, продемонстрировала высокую 
эффективность, что позволило регистриро-
вать данную схему лечения. Особенности 
проведения исследования позволили за-
регистрировать рассматриваемый препа-
рат. В исследование включались пациенты 
с высокой микросателлитной нестабильно-
стью (MSI-H) с солидными ЗНО, включая рак 
яичников, эндометрия и желудка. В иссле-
дование KEYNOTE-158 включались пациен-
ты, которые ранее лечились стандартной 
химиотерапией. Считалось, что пациен-
ты имеют высокую мутационную нагрузку 
опухоли, поскольку по крайней мере один 
из четырех белков репарации MLH1, или 
MSH2, или MSH6, или PMS2 отсутствовал. 
Из 15 пациенток с раком яичников, ранее 
резистентных к лечению, объективный от-
вет был отмечен у пяти пациенток (33,3%), 
а полный ответ был отмечен у трех паци-
енток [20]. Общие результаты исследова-
ния, которые включали другие типы ЗНО, 
продемонстрировали эффективность ан-
ти-PD-1 препарата у больных с микросател-
литной нестабильностью.

Канцерогенез яичников сопровождает-
ся увеличением антигенной нагрузки, что 
оказывает прямое влияние на ремодуля-
цию иммунной системы, которая сопро-
вождается изменением различных компо-
нентов адаптивного противоопухолевого 
иммунитета. Кроме TMB и антигенной на-
грузки, ключевую роль в формировании 
специфического противоопухолевого им-
мунитета играют рекомбинантные участки 
ДНК, которые отвечают за синтез рецепторов 
к опухолевым антигенам. Маркером разно- 
образия репертуара рецепторов к различ-
ным антигенам являются эксцизионные коль-
ца Т-клеточного рецептора (TREC) и κ-деле-
ционного элемента В-клеток (KREC), которые 
представляют собой внехромосомные струк-
туры ДНК [45]. Количество эксцизионных ко-
лец TREC и KREC, образующихся в процессе 
V(D)J-рекомбинации, отражают разнообра-
зие антигенного репертуара Т- и В-клеток. 
Отмечено, что снижение TREC и KREC ниже 
возрастных значений может быть проявле-
нием приобретенных или стертых форм пер-
вичных и вторичных иммунодефицитов [46], 
наличие которых ограничивает формиро-
вание специфического противоопухолево-
го иммунитета у больных раком яичников. У 
онкологических пациентов, в зависимости от 
мутационной нагрузки и, как следствие, анти-
генной нагрузки опухоли, будет определят-
ся вероятность взаимодействия антигенов с 
комплементарными Т-клеточными рецепто-
рами, которая способствует формированию 
противоопухолевого иммунитета. В зависи-
мости от назначенных схем противоопухо-
левой лекарственной терапии у пациентов 
может меняться активность иммунной си-
стемы [45]. Следует отметить, что при назна-
чении препаратов контроля иммунных точек 
отсутствие объективного ответа может быть 
связана с иммунодефицитным состояни-
ем или иммуносупресcией. Количественная 
оценка содержания эксцизионных колец 
Т-клеточного рецептора и κ-делеционного 
элемента В-клеток позволяет выявлять нали-
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чие иммунодефицита [47], они являются мар-
керами эффективности применения препа-
ратов контроля точек иммунного ответа.

При сочетании иммунотерапии с хими-
отерапией или с таргетными препаратами 
повышается вероятность формирования 
специфического противоопухолевого имму-
нитета, что связано с повышением антиген-
ной нагрузки. По результатам исследований 
ряд авторов отмечают, что ингибиторы PARP 
способствуют формированию специфиче-
ского противоопухолевого иммунитета [48, 
49]. Этот эффект может быть усилен при на-
значении анти-PD1 препарата, что дает обос- 
нование комплексного применения рассма-
триваемых препаратов для повышения ве-
роятности формирования специфического 
противоопухолевого иммунитета [49]. PARP-
ингибитор нирапариб продемонстрировал 
свою эффективность в сочетании с анти-PD-1 
препаратом пембролизумабом при реци-
дивирующем платинорезистентном РЯ [50]. 
Кроме того, известно, что в развитии рака 
яичников фактор роста эндотелия сосудов 
(VEGF) играет важную роль в ангиогенезе и в 
распространении метастаз. Важно, что VEGF 
также влияет на формирование противоопу-
холевого иммунитета, ингибируя дендрит-
ные клетки и инфильтрирующие опухоль 
лимфоциты [51], которые играют ключевую 
роль в формировании специфического про-
тивоопухолевого иммунитета. Дендритные 
клетки (ДК) — профессиональные анти-
генпрезентирующие клетки, которые регули-
руют врожденный и адаптивный иммунитет 
во время инфекций, аутоиммунных заболе-
ваний и злокачественных новообразований 
[52]. Супрессия дендритных клеток ограничи-
вает иммунный надзор над опухолью, а при-
менение анти-VEGF препаратов снимает дан-
ную блокаду.

Комбинация ингибитора VEGF — беваци- 
зумаба с пембролизумабом была показана 
безопасной и эффективной при раке яич-
ников в клиническом исследовании фазы 
2 [53, 54]. В клиническом исследовании при 

назначении пембролизумаба в комбинации 
с пегилированным липосомальным доксо-
рубицином при платинорезистентном раке 
яичников также получены обнадеживаю-
щие результаты в достижении объективно-
го ответа [55, 56].

Обсуждение
При изучении механизма формирования 

специфического противоопухолевого им-
мунитета у больных РЯ одной из основных 
проблем является выявление биомаркера, 
который может предсказать эффективность 
иммунотерапии и указать, какой пациент с 
наибольшей вероятностью ответит на лече-
ние. В настоящее время экспрессия PD-L1 ис-
пользуется в качестве наиболее прогности-
ческого маркера. Оценка уровня экспрессии 
PD-L1 рекомендуется при многих ЗНО, тем 
не менее пороговое значение для рака яич-
ников не определено и изучается [57]. Кроме 
того, известно, что микросателлитная неста-
бильность приводит к увеличению ошибок 
репликации ДНК, что отражается на повы-
шенной мутационной нагрузке и приводит 
к образованию новых аберрантных белков 
клеточной поверхности, которые определя-
ются как неоантигены. Чем выше разнообра-
зие неоантигенов, тем выше вероятность их 
идентификации иммунной системой. Однако 
в какой-то момент ЗНО подавляют иммунный 
ответ путем передачи сигналов иммуносу-
прессии, в том числе PD-L1. По этой причи-
не у рассматриваемой группы пациентов ан-
ти-PD1 молекулы могут быть эффективны в 
восстановлении противоопухолевого ответа.

Из вышеизложенного следует, что при 
взаимодействии неоантигенов с Т-клеточ-
ными рецепторами возможно формирова-
ние специфического противоопухолевого 
иммунитета, а эта вероятность повышается 
с увеличением количества неоантигенов и 
увеличением разнообразия Т-клеточных ре-
цепторов. В настоящее время имеется по-
требность в новых биомаркерах для прогно-
зирования эффекта терапии рака яичников.
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Заключение
Таким образом, проведенный нами анализ 

показал, что у определенной группы боль-
ных раком яичников применение препара-
тов ингибитора контроля точек иммунного 
ответа улучшает контроль над заболеванием. 
Низкие уровни TREC и KREC являются важ-
ным количественным показателем, отражаю- 
щим эффективность формирования специ-
фического противоопухолевого иммунитета. 
Количественное определение уровней TREC 
и KREC должно быть внедрено в рутинную 
практику, поскольку является весьма инфор-

мативным методом диагностики заболева-
ний и терапевтического контроля эффектив-
ности применения препаратов контроля 
точек иммунного ответа.
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Реферат. Изучение современных методов обезболивания, в том числе при колоректальном раке (КРР), представля-
ет собой динамическую область исследований, которая претерпевает значительные изменения в последние годы. 
Эффективное облегчение боли после операции у больных КРР является важным аспектом успешной реабилитации и зна-
чительно улучшает качество их жизни.
Представленный обзор литературы преследует цель проанализировать данные различных источников об эффективно-
сти применения поперечно-плоскостной блокады живота на этапе послеоперационного ведения пациентов с КРР.
Ключевые слова: колоректальный рак, поперечно-плоскостная блокада живота, боль, качество жизни, реабилитация.

Abstracts. The study of modern pain management techniques, including those for colorectal cancer (CRC), is a dynamic area of 
research that has undergone significant changes in recent years. Effective pain relief after surgery in CRC patients is an important 
aspect of their successful rehabilitation and significantly improves their quality of life.
The presented literature review aims to analyze the data of various sources on the effectiveness of transverse plane abdominal 
blockade at the stage of postoperative management of patients with CRC. 
Key words: colorectal cancer, transverse plane abdominal blockade, pain, quality of life, rehabilitation.
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Введение
Колоректальный рак занимает одно из ве-

дущих мест среди онкологических заболева-
ний, представляя серьезную проблему для 
здравоохранения во всем мире. По данным 
Всемирной организации здравоохранения, 
КРР является третьим по частоте встречаемо-
сти раком и вторым по числу летальных ис-
ходов среди онкологических заболеваний [1, 
2]. Прогнозируется, что к 2030 г. количество 
случаев рака толстой и прямой кишки уве-
личится на 60%, достигнув 3,2 млн к 2040 г., 
что обусловлено как изменениями в образе 
жизни и питании населения, так и улучшени-
ем методов диагностики, позволяющим вы-
являть заболевание на более ранних стадиях 
[3]. Решение проблемы колоректального ра-
ка требует комплексного подхода, который 
включает в себя изучение эпидемиологии, 
патогенеза, методов диагностики, лечения 
и реабилитации, а также профилактических 
мероприятий.

Эпидемиология колоректального рака 
представляет собой важный аспект, кото-
рый позволяет понять масштабы проблемы 
и выявить группы риска [2]. Заболеваемость 
КРР, согласно статистике, имеет значитель-
ные колебания в зависимости от географи-
ческого положения региона, возрастных 
категорий, половой принадлежности и ря-
да других факторов. В странах с высоким 
уровнем жизни, где преобладает западный 
стиль питания, регистрируется повышенная 
заболеваемость, что связано с большим по-
треблением красного мяса, низким уровнем 
клетчатки в пище и малой физической ак-
тивностью [4–8]. Напротив, в развивающих-
ся странах, где традиционно преобладает 
более здоровый образ жизни, уровень забо-
леваемости остается относительно невысо-
ким. Однако с глобализацией и переходом 
на западные стандарты питания наблюдает-
ся тревожная тенденция роста случаев за-
болевания и в этих регионах [9].

В России также наблюдается высокий уро-
вень заболеваемости и смертности от КРР. В 

2021 г. было зарегистрировано более 60 тыс. 
новых случаев, и данное заболевание зани-
мает второе место по смертности после рака 
легких. В Татарстане КРР также занимает лиди-
рующие позиции, составляя 14% от всех слу-
чаев злокачественных новообразований [10].

Решение проблемы ККР требует ком-
плексного подхода. Развитие скрининговых 
программ, повышение осведомленности 
населения о факторах риска и доступ к каче-
ственному лечению помогут снизить бремя на 
здравоохранение. Уровень заболеваемо-сти 
может быть индикатором социально- 
экономического развития, так как ограни-
ченный доступ к медицине усугубляет про-
блему в развивающихся странах.

Для улучшения результатов лечения КРР по-
слеоперационное управление болевым син-
дромом играет решающую роль. Концепция 
ускоренного восстановления после опе-
рации (Enhanced recovery after surgery — 
ERAS) становится все более популярной в хи-
рургии КРР. Она включает использование 
регионарной анестезии местными анесте-
тиками, что обеспечивает эффективное облег-
чение боли и способствует более быстрому 
восстановлению функции кишечника [11–14]. 
Важно также дополнять ERAS оптимальны-
ми методами обезболивания, такими как ме-
тод поперечно-плоскостной блокады живота, 
которые могут улучшить контроль боли и со-
кратить время пребывания пациентов в ста-
ционаре. Это позволит не только улучшить ре-
зультаты послеоперационного периода, но и 
снизить потребление опиоидных препаратов.

В свете высокой заболеваемости и смерт-
ности от КРР как в России, так и во всем мире, 
необходимо внедрение комплексных и мно-
гоаспектных мер для контроля и предотвра-
щения этого заболевания. Образовательные 
кампании, превентивные программы скри-
нинга, новые методы лечения и инноваци-
онные подходы к послеоперационному об-
легчению боли могут существенно повысить 
эффективность лечения КРР и улучшить про-
гнозы для пациентов.
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Цель исследования — изучить эффектив-
ность применения поперечно-плоскостной 
блокады живота при хирургическом лечении 
колоректального рака.

Материалы и методы
Поиск литературных источников осущест-

влялся с использованием PubMed (https://
pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/), научной элек-
тронной библиотеки eLIBRARY.RU (https://
elibrary.ru/querybox.asp), Кокрейновской биб- 
лиотеки (The Cochrane Library, https://www.
cochranelibrary.com/ advanced-search), поис-
ковой системы Google Scholar (https://scholar.
google.com/) по ключевым словам, использо-
вались релевантные статьи.

Сложная проблема боли в онкологии
Рак может вызывать болевые ощущения в 

разных частях организма и на разных стади-
ях его развития. Боль зачастую возникает в 
области опухоли, может быть связана также 
с метастазами, химиотерапией или радио- 
терапией. Рост опухоли и ее распростране-
ние усиливают болевые ощущения [15–19]. 
Для контроля болевого синдрома медицина 
разрабатывает индивидуальные планы ле-
чения, включающие комбинацию лекарств, 
физиотерапию, массаж и другие методы [18, 
20]. Борьба с болью является неотъемлемой 
частью заботы о пациентах со злокачествен-
ными опухолями и значительно улучшает их 
качество жизни. Однако не все методы обе-
зболивания эффективны или доступны для 
всех. Недостаточное обезболивание особен-
но проблематично для пожилых пациентов и 
тех, кто проживает в странах с низким уров-
нем экономического развития [21].

Постоянная хроническая боль негатив-
но сказывается на качестве жизни, психоло-
гическом состоянии и работоспособности. 
Недостаточный контроль боли может ухуд-
шить прогноз выживаемости у онкологи-
ческих пациентов. Новейшие достижения 
в онкологии позволяют более эффективно 
контролировать рост опухоли и снижать ин-

тенсивность боли. Классификация болевых 
проявлений при раке и индивидуальный 
подход к лечению позволяют значительно 
улучшить обезболивание. Интегративная те-
рапия боли в онкологии включает сочетание 
различных методов, учитывая предпочтения 
пациента. Важность сообщений пациентов о 
боли признана в онкологии, и ей уделяется 
приоритетное внимание [22, 23].

Подход к обезболиванию при раке, извест-
ный как «трапезная лестница», представляет 
собой последовательность шагов для умень-
шения боли. Используется широкий спектр 
анальгетиков: начиная с «простых», затем пе-
реходя к «слабым» опиоидам и в конечном 
итоге применяя «сильные» опиоиды. Однако 
необходимо учитывать побочные эффек-
ты и риски использования опиоидов, такие 
как сонливость, запоры и физическая зави-
симость. Существуют рекомендации и руко-
водства от медицинских сообществ для пра-
вильного и контролируемого применения 
опиоидов, минимизируя риски для паци-
ентов. Если «слабые» опиоиды недостаточ-
но эффективны, рекомендуется переход на 
«сильные» [24].

Сложность обеспечения оптимального 
обезболивания у онкологических пациен-
тов связана с такими факторами, как толе-
рантность к опиоидам и прогрессирование 
заболевания. Синтетические опиаты, поми-
мо воздействия на нервную систему, могут 
вызывать нежелательные эффекты, включая 
тошноту, запоры, сонливость, головокруже-
ние и галлюцинации. Они также могут при-
водить к депрессии дыхания, развитию то-
лерантности и гиперчувствительности. У 
пациентов с хронической болью, включая 
онкологических, побочные эффекты опиа-
тов могут быть особенно опасными. Высокий 
риск зависимости и злоупотребления опиа- 
тами наблюдается у мужчин и пациен-
тов с опухолями головы, шеи и миеломой. 
Длительное употребление опиатов также 
может привести к гипералгезии и ухудше-
нию выживаемости [25].
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Некоторые больные раком страдают от не-
вропатической боли, вызванной поврежде-
нием или заболеванием нервной системы. 
Это состояние, встречающееся у 20–40% па-
циентов, может быть спровоцировано опу-
холью или ее лечением. Исследования под-
черкивают значимость невропатических 
механизмов в возникновении боли у боль-
ных раком, которые ухудшают их состояние, 
ограничивают повседневную активность и 
снижают общее качество жизни. Однако ме-
нее половины таких пациентов получают 
рекомендованные препараты для обезбо-
ливания. На данный момент отсутствует об-
щепринятый стандарт диагностики невропа-
тической боли при раке, поэтому правильное 
диагностирование ее, в том числе с помо-
щью различных скрининговых опросников 
и диагностических критериев, является важ-
ным для эффективного лечения [26, 27].

Основная цель лечения боли — улучшение 
качества жизни пациентов. Для достижения 
этой цели необходимо учитывать предпочте-
ния пациентов и соответствующим образом 
адаптировать методы лечения. В целом, эф-
фективное смягчение боли при раке требует 
гибкого подхода с использованием различ-
ных методов обезболивания, альтернативных 
вмешательств и с учетом пожеланий пациен-
тов [28, 29]. Это поможет повысить качество 
жизни и обеспечить оптимальное лечение.

Эффективность поперечно-
плоскостной блокады живота 
в хирургической практике
Поперечно-плоскостная блокада живота, 

основанная на местной анестезии, зареко-
мендовала себя как действенный метод для 
снятия болей при острых и хронических со-
стояниях [30]. Этот подход позволяет целе-
направленно блокировать нервы, отвечаю- 
щие за передачу болевых импульсов от пе-
редней стенки живота, и играет ключевую 
роль в анестезии до, в процессе и после 
операций, особенно в области абдоминаль-
ной хирургии. Разработка техники попереч-

но-плоскостной блокады относится к началу 
2000-х гг., и с тех пор она значительно усо-
вершенствовалась [31, 32].

Чтобы полноценно понять текущее состоя-
ние проблемы поперечно-плоскостной бло-
кады живота, важно рассмотреть ее исто-
рическое развитие. Анализ идеологических 
основ и прогресса этой методики помогает 
выявить ключевые факторы и инновации, 
оказавшие влияние на ее эволюцию. Со вре-
менем эта блокада стала более точной и эф-
фективной в достижении обезболивания 
конкретных областей, что приносит значи-
тельный комфорт пациентам и содействует 
более быстрому выздоровлению [33].

Методика применения поперечно-пло-
скостной блокады для анестезии впервые 
была изложена Rafi A.N. и соавт. в 2001 г. 
Основной ее принцип заключается в введе-
нии раствора местного анестетика в область 
между внутренней косой мышцей и попереч-
ной мышцей живота. Это позволяет блокиро-
вать спинномозговые корешки от T6 до L1 и 
уменьшить болевые ощущения в области жи-
вота [34, 35].

Спектр ее применения охватывает различ-
ные абдоминальные процедуры, включая 
аппендэктомию, грыжесечения, а также ко-
лоректальные вмешательства [36]. Тем не ме-
нее отсутствуют исследования применения 
данного метода у пациентов с колоректаль-
ным раком.

Поперечно-плоскостная блокада не огра-
ничивается только операциями на брюшной 
полости, но также является одним из самых 
перспективных методов обезболивания при 
акушерских и гинекологических операциях, та-
ких как кесарево сечение и гистерэктомия [37].

На наш взгляд, данный метод может ока-
заться эффективным для контроля болево-
го синдрома и его применение может быть 
оправдано в послеоперационном ведении 
пациентов с абдоминальной онкологиче-
ской патологией, в том числе у больных с ко-
лоректальным раком, однако требуется его 
дальнейшее изучение.
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Поперечная блокада живота также помо-
гает сбалансировать обезболивание и ран-
нюю активность, делая этот метод прогрес-
сивным и ориентированным на потребности 
пациента в периоперационном лечении. 
Этот подход объединяет эффективное обез- 
боливание и быструю активацию, помогая 
пациентам быстрее восстановиться и вер-
нуться к обычной жизни [38]. В послеопера-
ционном периоде этот метод стал важной 
частью мультимодальных анальгетических 
подходов у пациентов, перенесших различ-
ные операции на брюшной полости, а также 
акушерские и гинекологические вмешатель-
ства, такие как холецистэктомия, колэкто-
мия, простатэктомия и грыжесечение, кеса-
рево сечение, гистерэктомия, что позволило 
оптимизировать обезболивание и обеспе-
чить пациентам наивысший комфорт и бы-
строе восстановление [39, 40–43].

Интеграция поперечно-плоскостной бло-
кады передней брюшной стенки с эпидураль-
ной анестезией или грудными параверте-
бральными блокадами позволяет достигнуть 
еще более продолжительного и эффективно-
го обезболивающего эффекта. Это особенно 
важно в постоперационном периоде, где эф-
фективное облегчение боли может ускорить 
восстановление пациента и снизить риск ос-
ложнений [44, 45].

Использование комбинированных ме-
тодик регионарной анестезии позволяет 
адаптировать лечение под потребности каж-
дого пациента, улучшая контроль над боле-
выми ощущениями [46–48].

Все выше перечисленные аспекты дела-
ют поперечно-плоскостную блокаду живота 
важным достижением в области обезболива-
ния. Освоение этой техники и ее внедрение в 
повседневную практику имеют большое зна-
чение для врачей, стремящихся оптимизи-
ровать методы обезболивания и обеспечить 
своим пациентам наилучший комфорт и бы-
строе выздоровление [39].

По мнению некоторых авторов, попереч-
но-плоскостная блокада живота представля-

ет собой высокоэффективный метод обезбо-
ливания после хирургических вмешательств 
[49–53]. Она превосходит традиционную 
местную анестезию благодаря своему слож-
ному механизму действия [54]. Блокирует пе-
редачу болевых сигналов, изменяет восприя-
тие боли и вмешивается в передачу сигналов, 
связанных с ноцицептивными ощущениями 
[55]. Влияя на периферическую нервную си-
стему, способствует уменьшению интенсив-
ности и продолжительности боли у пациен-
тов в постоперационном периоде [56].

Поперечно-плоскостная блокада применя-
лась в комплексе с другими методами обезбо-
ливания, такими как эпидуральная анестезия, 
где демонстрирует высокую эффективность, 
обеспечивая пациентам более комфорт-
ное состояние на протяжении всего лечеб-
ного процесса [57, 58]. Доказано, что попе-
речно-плоскостная блокада оказывает свою 
эффективность в снятии боли [59–61]. Она 
действует как на висцеральную, так и на по-
верхностную и глубокую соматическую боль, 
являясь ключевым элементом стратегии обез- 
боливания в период реабилитации [40].

Поперечно-плоскостная блокада живота 
представляет собой многообещающий и дей-
ственный метод лечения хронической боли. 
Этот способ можно применять для уменьше-
ния постоянного дискомфорта, вызванного 
различными хроническими болевыми состоя- 
ниями, такими как синдром ущемления пе-
реднего кожного нерва и постоперационная 
нейропатическая боль. Благодаря точной и 
целенаправленной технике она обеспечива-
ет фокусированное облегчение, воздействуя 
на нервы, вовлеченные в эти болевые син- 
дромы [62].

Поперечно-плоскостная блокада живота 
становится важным инструментом для улуч-
шения качества жизни пациентов, страдаю-
щих хронической болью [62, 63]. Она также 
играет существенную роль в процессе вос-
становления после операции, снижая после-
операционную боль и связанные с ней про-
блемы. Включение поперечно-плоскостной 
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блокады живота в протоколы ERAS соответ-
ствует современному пациент-ориентирован-
ному подходу, направленному на улучшение 
общего состояния в послеоперационном пе-
риоде и его объективных показателей [62, 63].

По данным литературы, некоторые авто-
ры предлагают ее выполнять под ультраз-
вуковым контролем [64–68]. Ультразвуковая 
технология дарит точное наблюдение в ре-
альном времени, что не только повыша-
ет безопасность процедуры, но и позволя-
ет идеально адаптировать ее к уникальным 
потребностям каждого пациента. Во время 
выполнения блокады соблюдаются несколь-
ко ключевых этапов: пациента располагают 
в оптимальной позиции, устанавливают уль-
тразвуковой датчик для получения детали-
зированного изображения передней стенки 
живота, под контролем ультразвука вводят 
иглу и аккуратно подтверждают ее правиль-
ное расположение и распределение анесте-
тика [67, 68]. Альтернативно блокаду можно 
выполнить с использованием только анато-
мических ориентиров, но это требует глубо-
кого знания анатомии пациента.

Мы полагаем, что данная методика обезбо-
ливания под контролем ультразвука заслу-
живает своего пристального изучения, так 
как она должна обеспечивать как эффектив-
ность, так и безопасность самой процедуры.

При выполнении блокады применяют раз-
личные анестетики, такие как бупивакаин, 
ропивакаин и лидокаин, каждый из которых 
обладает своими уникальными характери-
стиками [69]. Однако до настоящего времени 
не установлено, какой из них является наи-
лучшим.

Идеальная доза анестетика определяется 
исходя из типа хирургического вмешатель-
ства, возраста и состояния пациента, необ-
ходимой продолжительности анестезии и 
потенциального риска развития системных 
осложнений [70–73]. Необходим индивиду-
альный подход, принимающий во внимание 
разнообразие клинических ситуаций и осо-
бенностей пациентов [32, 44].

Для достижения эффективной анальге-
зии требуется объем 15–20 мл анестетика на 
каждую пункцию, что считается значитель-
ным [74].

Некоторые авторы отметили, что добав-
ление дексаметазона, который является эф-
фективным глюкокортикоидным препара-
том с противовоспалительными свойствами, 
помогает продлить эффект местных анесте-
тиков [75]. В соответствии с несколькими ис-
следованиями, предлагается использовать 
ропивакаин в концентрации 2 мг/мл или 
3,75 мг/мл для взрослых пациентов, ограни-
чиваясь максимальным объемом 20 мл на 
каждую сторону. Также важно учитывать до-
зировку, не превышая 2 мг/кг массы тела па-
циента [76].

Требуются дальнейшие исследования, 
чтобы оценить влияние дексаметазона на 
эффективность и безопасность обезболи-
вания.

Исследования в области абдоминаль-
ной хирургии демонстрируют, что попереч-
но-плоскостная блокада передней брюш-
ной стенки является безопасным методом. 
Она уменьшает потребление опиоидов по-
сле операции, снижает вероятность тошно-
ты и рвоты, а также обеспечивает более ка-
чественное обезболивание в первые сутки 
после вмешательства. Для достижения оп-
тимальных результатов рекомендуется ис-
пользовать не менее 15 мл местного ане-
стетика на каждую сторону блокады [74]. 
Эффективность этой методики также была 
подтверждена при операциях во время уда-
ления желчного пузыря, аппендэктомии, 
при кесаревом сечении и простатэктомии 
[77–80].

В литературе существует ограниченное 
количество данных о применении попе-
речно-плоскостной блокады живота в по-
слеоперационном периоде при операциях 
на толстой кишке. Отсутствие таких данных 
у пациентов с опухолевыми заболевания-
ми кишечника указывает на необходимость 
проведения дальнейших исследований.
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Заключение
Немногочисленные данные литературы 

по применению поперечно-плоскостной 
блокады передней брюшной стенки в после-
операционном периоде у пациентов после 
операций на органах брюшной полости и от-
сутствие этих данных у больных КРР диктуют 
необходимость дальнейших исследований 

для совершенствования техники ее выпол-
нения, выбора анестетика и его дозиров-
ки, определения критериев выбора пациен-
тов, в том числе и с КРР. Важно изучить также 
долгосрочные последствия применения по-
перечно-плоскостной блокады живота и ее 
потенциал в колоректальной хирургии.
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Реферат. Вторичный и третичный гиперпаратиреоз (вГПТ, тГПТ) — распространенные эндокринные заболевания, часто 
протекающие с выраженной симптоматикой, в большинстве случаев обусловленные хронической почечной недостаточ-
ностью у пациентов на программном гемодиализе. На сегодняшний день при неэффективности консервативной терапии 
и достижении пороговых значений ПТГ 600 пг/мл более 6 месяцев хирургическое удаление патологически измененных 
паращитовидных желез является единственным методом лечения вГПТ и тГПТ. В этой связи возникает необходимость со-
вершенствования алгоритмов диагностического поиска, в том числе интраоперационной визуализации желез. Основная 
задача обзора — изучить современные тенденции и методики интраоперационной визуализации паращитовидных же-
лез, сравнить данные способы и оценить их эффективность. Применение качественно новых технологий диагностики па-
ращитовидных желез, таких как идентификация путем аутофлюоресценции в близком инфракрасном спектре (NIRAF), ме-
тодика использования индоцианин-зеленого (ICG) и метод визуализации с помощью 5-аминолевулиновой кислоты при 
УФ-излучении, которые позволяют с более чем 90% точностью, по мнению авторов, интраоперационно визуализировать 
локализацию паращитовидных желез, подлежат детальному рассмотрению и изучению, чему и посвящено настоящее ис-
следование.
Ключевые слова: вторичный и третичный гиперпаратиреоз, паращитовидная железа, визуализация, хирургическое ле-
чение, ICG, NIRAF, 5-АЛК.

Abstract. Secondary and tertiary hyperparathyroidism (sHPT, tHPT) are common endocrine diseases, often occurring with 
severe symptoms, in most cases caused by chronic renal failure in patients on programmed hemodialysis. Today, when 
conservative therapy is ineffective and threshold PTH values are reached 600 pg/ml for more than 6 months, surgical removal 
of pathologically altered parathyroid glands is the only method of treating vHPT and tHPT. The main objective of the review 
is to study current trends and techniques of intraoperative visualization of the parathyroid glands, compare these methods 
and evaluate their effectiveness. The use of qualitatively new technologies for the diagnosis of parathyroid glands, such as 
identification by autofluorescence in the near infrared spectrum (NIRAF), the technique of using indocyanine green (ICG) and the 
method of visualization using 5-aminolevulinic acid under UV radiation, which allow, according to the authors, intraoperatively 
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На сегодняшний день вторичный и тре-
тичный гиперпаратиреоз являются одними 
из самых распространенных осложнений у 
больных с терминальной стадией хрониче-
ской болезни почек (ХБП), что связано с на-
рушением фосфорно-кальциевого обмена, 
измененным метаболизмом кальцитриола 
(витамина D), когда секреция паратиреоид-
ного гормона (ПТГ) становится независи-
мой от концентрации кальция и фосфора. На 
ранних сроках хронического гемодиализа у 
пациентов с ХБП, связанные с этим наруше-
ния фосфорно-кальциевого обмена и мета-
болизма витамина D приводят к вторичному 
гиперпаратиреозу (вГПТ), морфологическим 
субстратом которого является гиперплазия 
паращитовидных желез (ПЩЖ). Это состоя- 
ние является обратимым и при пересадке 
донорской почки у большинства пациентов 
полностью регрессирует. Дальнейшее пер-
систирование вГПТ у пациентов с ХПБ на про-
граммном гемодиализе приводит к тГПТ, что 
выражается морфологически в формирова-
нии автономных гиперфункционирующих 
аденом ПЩЖ. В связи с совершенствовани-
ем гемодиализа, развитием трансплантоло-
гии продолжительность жизни пациентов с 
ХБП продолжает увеличиваться. Происходит 
накопление интеркуррентных заболеваний, 
в том числе онкологических, лечение кото-
рых при некоррегируемом вГПТ и тГПТ край-
не затруднено, а иногда просто невозможно.

Лекарственная терапия гиперпаратиреоза 
направленная на: 1) профилактику и коррек-
цию гиперфосфатемии; 2) достижение целе-
вых показателей кальция сыворотки крови; 
3) достижение индивидуальных целевых по-
казателей иПТГ [30], достаточно эффективна 
на ранних стадиях вГПТ, но имеет ряд суще-
ственных недостатков: 1) она по-прежнему 
остается достаточно дорогой; 2) эффектив-
ность ее не распространяется на тГПТ и дли-

тельно персистирующий вГПТ. Таким обра-
зом, оперативное лечение остается для этой 
категории пациентов единственным эффек-
тивным вариантом лечения [1, 38–40].

Несмотря на то, что хирургия ПЩЖ разви-
вается с середины XX в., единого и стандар-
тизированного метода операции, объема и 
сроков выполнения вмешательства для вГПТ 
и тГПТ до сих пор не разработано. Наиболее 
применяемыми подходами считаются субто-
тальная паратиреоидэктомия и полная па-
ратиреоидэктомия с аутотрасплантацией. 
Так, анализ, проведенный Triponez и соавт., 
доказывает уверенное снижение ПТГ в по-
слеоперационном периоде у больных с то-
тальной паратиреоидэктомией, нежели у 
пациентов, которым была выполнена субто-
тальная резекция [2]. Rothmund и соавт. так-
же обнаружили низкую частоту рецидива ги-
перпаратиреоза у больных, которым была 
проведена тотальная паратиреоидэктомия 
с аутотрансплантацией [3]. Стоит отметить, 
что аутотрансплантированная ткань ПЩЖ 
не будет полноценно функционировать, по-
ка не подвергнется неоваскуляризации, по-
этому транзиторный гипопаратиреоз более 
распространен и выражен после таких ра-
дикальных операций, чем при субтотальной 
паратиреоидэктомии. Аутотрансплантация 
паращитовидных желез также может ока-
заться неудачной и привести к долгосрочно-
му гипопаратиреозу [4, 13, 42, 43].

Для адекватной паратиреоидэктомии не-
обходимо четкое представление о локали-
зации паращитовидных желез. Методики 
дооперационной визуализации паращито-
видных желез, такие как ультразвуковое ис-
следование и сцинтиграфия ПЩЖ, не утра-
тили своего значения по настоящее время 
Избыточный вес пациента, рецидивный ги-
перпаратиреоз, множественное поражение, 
атипичное расположение ПЩЖ могут сни-

visualize the localization of parathyroid glands with more than 90% accuracy glands are subject to detailed consideration and 
study, which is what this study is devoted to.
Key words: Secondary and tertiary hyperparathyroidism, parathyroid gland, imaging, surgical treatment, ICG, NIRAF, 5-ALA.
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зить точность этих методов. Все эти недо-
статки присущи интраоперационному УЗИ и 
гамма-детекции [5, 6, 33–36, 41].

В этом обзоре мы детально обсуждаем во-
просы интраоперационной флуоресцентной 
навигации ПЩЖ, когда все имеющиеся мето-
ды дооперационной диагностики не предо-
ставили полную информацию о количестве, 
локализации и размерах всех патологически 
измененных ПЩЖ. Следует отметить, что вы-
бор той или иной методики интраопераци-
онной визуализации затруднен отсутствием 
репрезентативных системных обзоров и ме-
таанализов.

Визуальная навигация ПЩЖ с использо-
ванием внутривенной инфузии раствора 
метиленового синего в предоперационном 
периоде с развитием синего окрашивания 
ПЩЖ достаточно эффективна [7]. Однако 
метиленовый синий окрашивает только 
46,0% ПЩЖ [8], а его использование может 
приводить к развитию острых неврологи-
ческих нарушений после операции [9, 10]. 
На сегодняшний день эта методика в си-
лу указанных недостатков не применяется.

Использование индоцианин-зелено-
го (ICG) как флуоресцентного красителя в 
хирургии привлекло внимание хирургов 
благодаря своим возможностям улучше-
ния визуализации анатомических струк-
тур. Впервые ICG был синтезирован в 1955 г. 
и первоначально использовался в офталь-
мологии для оценки сосудистой перфу-
зии. Первые попытки применять ICG в хи-
рургии начались в начале 2000-х гг., когда 
хирурги начали исследовать его исполь-
зование в различных областях, таких как кар-
диохирургия, онкология и в последующем — 
эндокринная хирургия. Одним из первых 
значимых исследований, посвященных ис-
пользованию ICG в хирургии паращитовид-
ных желез, стало исследование, проведен-
ное в 2016 г. Fortuny и соавт, в котором был 
продемонстрирован его потенциал в сниже-
нии частоты осложнений после операций на 
паращитовидных железах [11]. С тех пор ис-

следования продолжили подтверждать эф-
фективность и безопасность применения 
ICG, что привело к его широкому внедрению 
в клиническую практику. Исследования, та-
кие как работы Richard и соавт., показали, 
что использование ICG значительно повы-
шает точность идентификации паращито-
видных желез по сравнению с традицион-
ными методами визуализации. Это особенно 
важно в случаях, когда анатомическое поло-
жение желез может варьироваться [12]. В не-
скольких исследованиях, например в рабо-
тах Raffaelli и соавт., было установлено, что 
использование ICG в паратиреоидэктомии 
ассоциируется с более низким уровнем ги-
попаратиреоза и других осложнений [13].

Использование ICG может уменьшить ин-
вазивность операций, позволяя выполнять 
щадящие вмешательства, что подтвержда-
ется во множестве исследований. Однако 
данный метод также имеет свои недостат-
ки в использовании, такие как: 1) необхо-
димость соответствующих флуоресцентных 
систем визуализации, которые не доступны 
в большинстве медицинских учреждений; 
2) возможность развития аллергических ре-
акций на введение ICG; 3) снижение эффек-
тивности ICG визуализации при изменении 
анатомических взаимоотношений органов 
из-за рубцового и/или опухолевого процес-
са; 4) дополнительные временные и финан-
совые затраты на обучение медицинского 
персонала при внедрении ICG-технологии.

Самым важным преимуществом индоциа- 
нин-зеленого перед другими методика-
ми является возможность почти со 100% 
чувствительностью верифицировать ва-
скуляризацию железы. Высокая воспри-
имчивость ICG к кровеносным сосудам по-
зволяет хирургам избегать повреждения 
важных структур. Визуализация кровотока 
позволяет оценить состояние паращитовид-
ных желез во время операции. Эти данные 
помогают определить, какие из желез функ-
ционируют нормально, что имеет значение 
для улучшения контроля уровня кальция 
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после операции [14–19]. Fortuny и др. про-
демонстрировали, что ангиография ICG мо-
жет надежно предсказать васкуляризацию 
паращитовидных желез и устранить необхо-
димость в добавках кальция, если во время 
операции обнаружена хотя бы одна хоро-
шо перфузируемая паращитовидная желе-
за. При использовании данной методики у 
13 пациентов с ГПТ удалось визуализировать 
все 4 ПЩЖ во всех случаях. Получена корре-
ляция между перфузией паратиреоидного 
остатка и его функцией в послеоперацион-
ном периоде. Таким образом, можно сделать 
вывод о функции паращитовидных желез и 
предсказать возникновение послеопераци-
онной гипокальциемии [13, 20].

Высокими свойствами накопления флуоро-
форов обладает протопорфирин IX, который 
образуется из свободной 5-аминолевулино-
вой кислоты (5-АЛК, Аласенс) и накаплива-
ется в митохондриях как нормальных, так и 
патологически измененных ПЩЖ [43]. Были 
предложены методики интраоперационной 
идентификации ПЩЖ (Патент РФ № 2458689 
Чиссов В.И. и соавт., 2012). Методика проведе-
ния следующая: 5-АЛК перорально вводят в 
предоперационном периоде, операцию про-
водят при облучении операционного поля 
поляризованным синим светом [21]. По ре-
зультатам исследования Долидзе и соавт., 
проводимого в рамках изучения пре-, ин-
тра- и постоперационного периода хирур-
гического лечения с интраоперационной ви-
зуализацией у больных с аденомами ПЩЖ, 
было доказано, что визуализация ПЩЖ была 
у 94% пациентов. Также была отмечена нор-
мализация уровня ионизированного каль-
ция в течение 6 месяцев у 100% больных, 
снижение ПТГ более чем на 50%, в связи с 
четкой визуализацией ПЩЖ ни в одном из 
случаев не была зафиксирована травма воз-
вратного нерва. Такой подход, по заявлению 
авторов, значительно улучшает результаты 
хирургического лечения солитарной адено-
мы ПЩЖ у больных первичным гипертире-
озом [22, 44]. В 2020 г. Зинченко С.В. и соавт. 

была описана методика, схожая с методикой, 
описанной Чиссовым В.И. и соавт. В патен-
те РФ № 2019142608 «Способ интраопераци-
онной идентификации гиперплазии и опу-
холей паращитовидных желез у пациентов с 
первичным, вторичным и третичным гипер-
паратиреозом» указано, что для адекватной 
паратиреоидэктомии у пациентов с вГПТ и 
тГПТ не требуются высокие дозы препара-
та (в заявленном выше 30 мг Аласенса на кг 
массы тела против 10–20 мг/кг массы тела). 
Снижение доз вводимого фотосенсибилиза-
тора на основе 5-АЛК позволило полностью 
нивелировать развитие фотодерматозов. 
Кроме того, точного соблюдения временного 
интервала в 120 мин после введения 5-ами-
нолевулиновой кислоты в целях создания бо-
лее яркого «свечения» тканей с повышенным 
метаболизмом и короткий интервал сохра-
нения визуальной оптической концентрации 
не требуется, так как выведение 5-АЛК значи-
тельно удлинено у пациентов на программ-
ном гемодиализе [23]. Следует также отме-
тить, что единственным препаратом 5-АЛК, 
производимым и используемым в России, яв-
ляется Аласенс, эти названия в контексте ста-
тьи являются синонимами [23].

Перспективность данного метода визуа-
лизации несомненна и множество исследо-
ваний подтверждают этот тезис. Калашников 
и соавт. провели исследование, в котором 
сравнивали методику использования 5-АЛК 
у больных с аденомами ПЩЖ и тиреоидной 
патологии. В группе с патологией паращи-
товидных желез у 95% больных удалось ви-
зуализировать ПЩЖ. Нарушений фонаций, 
повреждений возвратного нерва не было 
выявлено, что позволяет авторам высказать 
мнение о необходимости использования 
методик фотодинамической визуализации 
в хирургическом лечении заболеваний па-
ращитовидных желез [24]. Вшивцев и соавт. 
в своем исследовании интраоперационной 
визуализации ПЩЖ с использованием 5-АЛК 
доказали, что интенсивность флуоресцен-
ции измененных и гиперфункционирующих 
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желез была субъективно выше, нежели не-
измененных. У всех больных в выборке ПТГ 
снизился до нормальных значений в краткие 
сроки. Парезов гортани не было выявлено, 
рецидивы не были отмечены ни в одном из 
случаев. Однако коллектив исследователей 
справедливо отметил существенный недо-
статок методики: фототоксическая реакция 
была обнаружена у 2 больных [25].

Наиболее «молодым» методом визуализа-
ции ПЩЖ является ближняя инфракрасная 
аутофлуоресценция (NIRAF). В 2011 г. Paras и 
соавт. представили новую технику обнаруже-
ния в ближнем инфракрасном диапазоне ин-
траоперационной идентификации паращи-
товидных желез. В ходе исследования было 
доказано, что интенсивность флуоресценции 
ПЩЖ выше, нежели в тканях щитовидной 
железы [26]. За ней в 2013 г. последовал ана-
логичный метод MacWade и др. В 2014 г. 
MacWade и соавт. представили возможность 
визуализации в ближнем инфракрасном диа-
пазоне интраоперационной идентификации 
паращитовидных желез с использованием 
модифицированной камеры Карла Шторца 
[27]. Далее ряд исследований подтвердил эти 
выводы о том, что флуоресценция в ближ-
нем инфракрасном диапазоне может помочь 
в обнаружении ткани паращитовидных же-
лез во время хирургии щитовидной железы. 
Ранние исследования с использованием флуо- 
ресцентной визуализации в ближнем инфра-
красном диапазоне позволяли хирургам ска-
нировать операционное поле на предмет 
ткани паращитовидных желез с помощью 
камеры с полем зрения 25 см, но для этого 
необходимо выключение освещения опера-
ционной из-за помех между окружающим 
светом и светом, излучаемым внутренними 
флуорофорами паращитовидных желез в оп-
тическом окне ближайшего инфракрасного 
диапазона [28, 29].

Несмотря на заинтересованность хирур-
гов в развитии методики, научные иссле-
дования ограничиваются единичными ре-
презентативными по выборке обзорами. 

Большое моноцентровое проспективное ис-
следование, проведенное Akgun и соавт., в 
котором были исследованы изображения 
NIRAF в 1506 нормальных и 597 измененных 
ПЩЖ, свидетельствует о том, что существуют 
различия между интенсивностью свечения 
нормальных и гиперплазированных ПЩЖ, 
где измененная железа существенно ярче 
освещается [31]. Несмотря на высокую чув-
ствительность и точность, заявленную авто-
рами, не исключены случаи избирательного 
подхода для конкретного пациента. Порой 
небольшие по размеру аденомы могут быть 
верифицированы хирургом как нормально 
функционирующая ПЩЖ. Lee и соавт. в сво-
ем исследовании изучили данные NIRAF у па-
циентов, перенесших в анамнезе паратире-
оидэктомию. С 2017 по 2021 г. 131 пациенту 
с первичным гиперпаратиреозом была вы-
полнена паратиреоидэктомия 151 паращито-
видной железы. Средняя интенсивность ау-
тофлюоресценции паращитовидных желез 
в ближнем инфракрасном диапазоне име-
ла отрицательную корреляцию с весом, при 
этом более светлые железы флуоресцирова-
ли сильнее, и положительную корреляцию с 
возрастом, при этом железы у пожилых па-
циентов флуоресцировали сильнее. В то же 
время корреляций с уровнем кальция крови 
перед операцией, ПТГ, ИМТ и полом не было 
обнаружено [13, 32, 37].

Результирующие данные по сравнению су-
ществующих методик интраоперационной 
визуализации ПЩЖ представлены в табл. 1.

Заключение
Основным способом лечения вторичного 

и третичного гиперпаратиреоза при неэф-
фективности консервативной терапии в те-
чение 6 месяцев и порогового значения ПТГ 
свыше 600 пг/мл остается хирургическое по-
собие.

Даже для опытного хирурга визуализация 
паращитовидных желез и их полное удале-
ние зачастую является невыполнимой зада-
чей. Методики дооперационной топической
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диагностики ПЩЖ при вГПТ и тГПТ имеют 
свои ограничения и не могут в полной мере 
предоставить информацию о точном коли-
честве, локализации и размере пораженных 
ПЩЖ. Поэтому при хирургическом лечении 
вГПТ и тГПТ основной акцент делается на ин-
траоперационную навигацию.
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Реферат. Гепатоцеллюлярная карцинома (ГЦК) является распространенной формой рака печени с высоким показателем 
смертности. Примерно у 80% пациентов первоначально диагноз ставится на промежуточной или поздней распространен-
ной стадии, что исключает радикальные методы лечения. В большинстве случаев системное лечение неэффективно, осо-
бенно при использовании традиционных цитостатиков. На протяжении более десяти лет сорафениб был единственным 
системным препаратом, доказавшим свою результативность при лечении запущенной стадии ГЦК. Быстрое развитие имму-
нотерапии произвело значительную революцию в терапии распространенной ГЦК. Кроме того, сочетание иммунотерапии 
с таргетными препаратами или локорегионарным лечением (трансартериальная химиоэмболизация и селективная внутри-
артериальная лучевая терапия) становится многообещающим методом лечения данных пациентов. В новых исследованиях 
изучаются комбинированные методы лечения, включая ингибиторы контрольных точек и ингибиторы тирозинкиназы или 
анти-VEGF-терапию, а также комбинации двух схем иммунотерапии. Ожидается, что результаты этих исследований изменят 
картину лечения ГЦК на всех стадиях развития заболевания.
В данной работе проанализированы варианты иммунотерапии, которые на сегодня применяются или исследуются при ле-
чении ГЦК.
Ключевые слова: гепатоцеллюлярная карцинома, рак печени, ингибиторы контрольных точек, сорафениб, иммунотерапия, 
адъювантная химиотерапия, химиоэмболизация, рандомизированное многоцентровое исследование.

Abstract. Hepatocellular carcinoma (HCC) is a common form of liver cancer with a high mortality rate. In about 80% of patients 
the diagnosis is initially made at an intermediate or late common stage, which excludes radical treatments. In most cases, systemic 
treatment is not effective, especially when using traditional cytostatics. For more than ten years, sorafenib has been the only 
systemic drug that has proven its effectiveness in the treatment of advanced HCC. The rapid development of immunotherapy has 
significantly revolutionized the therapy of advanced HCC. In addition, the combination of immunotherapy with targeted drugs or 
locoregional treatment (transarterial chemoembolization and selective intra-arterial radiation therapy) is becoming a promising 
treatment option for these patients. New studies are investigating combination therapies, including checkpoint inhibitors and 
tyrosine kinase inhibitors or anti-VEGF therapy, even combinations of two immunotherapy regimens. The results of these studies are 
expected to change the picture of HCC treatment at all stages, and three additional treatments, due to their proven effectiveness.
In this paper, the variants of immunotherapy that are currently used or being investigated in the treatment of HCC are analyzed.
Key words: hepatocellular carcinoma, liver cancer, checkpoint inhibitors, sorafenib, immunotherapy, adjuvant chemotherapy, 
chemoembolization, a randomized multicenter trial.
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Введение
Злокачественные новообразования пече-

ни остаются глобальной проблемой здра-
воохранения: по оценкам, к 2025 г. заболе-
ваемость в мире превысит один миллион 
случаев в год. Гепатоцеллюлярная карцино-
ма (ГЦК) является наиболее распространен-
ной формой рака печени и составляет око-
ло 90% [1]. Заболеваемость ГЦК в Республике 
Татарстан в 2021 г. достигла 1,52% к общему 
числу злокачественных новообразований. 
При этом смертность от ГЦК неуклонно рас-
тет и составила 2,8% в общей структуре [2]. 
ГЦК обычно связывают с хроническими за-
болеваниями печени, включая вирусные ге-
патиты В (ВГВ) или С (ВГС), а также алкоголь- 
ную / неалкогольную жировые болезни пече-
ни. Поскольку на ранних стадиях симптомы 
заболевания отсутствуют, то у значительной 
части пациентов при постановке диагноза 
выявляется уже распространенная форма. 
Хирургическое вмешательство и локальная 
абляция остаются единственными радикаль-
ными вариантами лечения, в то время как 
внутриартериальные методы лечения (а 
именно TAХЭ (трансартериальная химиоэм-
болизация) и селективная внутриартериаль-
ная лучевая терапия — SIRT (Selective Internal 
Radiotherapy Treatment)) и системная терапия 
используются в паллиативных целях у паци-
ентов с более поздними стадиями заболева-
ния. В связи с тем, что в большинстве случаев 
ГЦК диагностируется на поздних стадиях, си-
стемная терапия остается единственным ва-
риантом лечения.

Распространенная форма ГЦК является хи-
мио- и радиорезистентной, что ограничива-
ет доступные терапевтические возможности 
для лечения таких пациентов. Поэтому одо-
брение в 2007 г. на основании исследования 
III фазы SHARP ингибитора тирозинкиназы 
(ИТК) — сорафениба — в качестве первого 
таргетного препарата для лечения ГЦК ради-
кально изменило перспективы [3]. Хотя преи-
мущество в выживаемости от использования 
сорафениба не имеет клинического значения, 

лечение ГЦК на поздних стадиях в течение 
10 лет было ограничено лишь этим препара-
том вплоть до появления ленватиниба, кото-
рый показал общую выживаемость (ОВ), не 
уступающую сорафенибу, но еще и улучшил 
все вторичные конечные точки. Впоследствии 
были утверждены системные схемы моноте-
рапии в первой (ленватиниб) и второй линии 
(регорафениб, кабозантиниб и рамуцирумаб) 
[4, 5]. Основываясь на гипотезе иммунонад-
зора за опухолевыми клетками, излагающей, 
что уклонение от иммунного контроля явля-
ется важной особенностью рака, дополни-
тельно были изучены молекулы иммунных 
контрольных точек, включая PD-1, PD-L1 и 
CTLA-4 [6–8]. К тому же фактически доказано, 
что ингибиторы контрольных точек (ИКТ) им-
мунного ответа являются эффективной про-
тивоопухолевой стратегией и при других со-
лидных злокачественных новообразованиях, 
например при немелкоклеточном раке легко-
го, раке почки и меланоме [9, 10].

В 2020 г. начинается новая третья эра раз-
вития иммунотерапии, в которой домини-
руют комбинированные схемы с превос-
ходством комбинации атезолизумаба и 
бевацизумаба по сравнению с сорафенибом 
по всем конечным точкам, включая ОВ и вы-
живаемость без прогрессирования (ВБП) [11, 
12]. Следует отметить, что комбинация атезо-
лизумаба с бевацизумабом была включена в 
терапию первой линии при распространен-
ной форме ГЦК, что стало обнадеживающим 
вариантом в лечении пациентов [1]. Это спо-
собствовало изучению комбинации имму-
нотерапии с ИТК или моноклональными ан-
тителами против VEGF-A, комбинации двух 
иммунотерапий, таких как анти-PD1/PD-L1 с 
ингибиторами анти-CTLA4 и даже триплет-
ных комбинаций. Кроме того, две схемы им-
мунотерапии (пембролизумаб и ниволумаб + 
ипилимумаб) получили ускоренное одобре-
ние FDA (Food and Drug Administration — 
Агентство Министерства здравоохранения 
и социальных служб Соединенных Штатов 
Америки (США)) на основании отчетов 
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о положительных клинических испытаниях 
фазы II. Ожидается, что текущие исследова-
ния еще больше положительно повлияют на 
лечение пациентов на ранних промежуточ-
ных стадиях (табл. 1) [13–15].

У пациентов с ГЦК сообщалось о гиперэкс-
прессии PD-1 на CD8+ Т-клетках и лиганды 
PD-L1 на опухолевых клетках, что приводит 
к ингибированию противоопухолевых отве-
тов Т-клеток (миграции, пролиферации, се-
креции цитотоксических медиаторов) и им-
мунной толерантности [16]. Эта экспрессия 
значительно коррелирует со стадией ГЦК 
и плохим прогнозом. Высокая экспрессия 
PD-L1 на внутриопухолевых и циркулирую-
щих CD8+ Т-клетках у пациентов с ГЦК свя-
зана с прогрессированием заболевания и 
местным рецидивом после резекции [17].

Гиперэкспрессия PD-1 является призна-
ком истощения Т-клеток при хроническом 
гепатите [18]. Основной характеристикой 
истощения Т-клеток и чрезмерной актива-
ции Т-регуляторных клеток (Treg), участвую-
щих в ВГВ, а также в развитии ГЦК, связанно-
го с ВГВ, является повышенная и устойчивая 
экспрессия множества негативных коинги-
бирующих молекул, особенно белков им-
мунных контрольных точек, запрограмми-
рованных PD-1 и доменом Т-клеточного 
иммуноглобулина, содержащим молекулу-3 
(TIM-3) [19].

Отмечалась активация иммунного ответа 
и инфильтрация Т-клеток после чрескожной 
инъекции этанола и радиочастотной абля-
ции (РЧА). Вместе с тем были описаны специ-
фичные для CD8+ Т-клеток иммунные ответы 
на опухолеассоциированный антиген (ТАА). 
Среди наиболее изученных антигенов при 
ГЦК — альфа-фетопротеин (AFP), глипикан-3 
(GPC-3), NY-ESO-1, SSX-2, ген антигена мела-
номы-A (MAGE-A) и обратная транскриптаза 
теломеразы человека (hTERT). При этом бо-
лее чем у 50% пациентов с ГЦК развивает-
ся спонтанный клеточный или гуморальный 
иммунный ответ против NY-ESO-1 [20]. К тому 
же в другом исследовании сообщалось, что 

ГЦК-инфильтрирующие ТАА-специфические 
CD8+ Т-клетки обнаруживаются более чем у 
половины пациентов и это количество кле-
ток коррелируют с ВБП [21].

Моноклональные антитела к PD-1, PD-L1 и 
CTLA-4 стали важной частью лекарственной 
терапии меланомы и таких видов рака, как не-
мелкоклеточный рак легкого и колоректаль-
ный рак, а в последнее время и ГЦК [22, 23].

Анти-PD-1 моноклональные антитела
в монорежиме
Ниволумаб
Первым препаратом против PD-1, который 

использовался при ГЦК, был ниволумаб — 
моноклональное антитело IgG4, которое 
блокирует взаимодействие PD-1 с PD-L1 и 
PD-L2. В многоцентровом глобальном клини-
ческом исследовании III фазы CheckMate 040 
ниволумаб продемонстрировал хорошую 
эффективность и безопасность среди паци-
ентов с распространенным раком печени, 
которые ранее получали или не получали 
сорафениб. Более того, у них не наблюдалась 
реактивация ВГВ и не было отмечено случа-
ев сероконверсии анти-HBs [24]. На основа-
нии результатов исследования CheckMate 
040 FDA одобрило ниволумаб в качестве си-
стемной терапии второй линии для пациен-
тов, ранее получавших сорафениб. Позже 
с целью сравнения эффективности ниволу-
маба и сорафениба в качестве лечения пер-
вой линии у больных с распространенной 
ГЦК приступили к исследованию CheckMate 
459, рандомизированному многоцентрово-
му исследованию III фазы [25]. При наблюде-
нии через 22,8 месяца в группе ниволумаба 
медиана ОВ составила 16,4 месяца (95% до-
верительный интервал (ДИ): 13,9–18,4 меся-
ца) в отличие от группы сорафениба, в ко-
торой медиана ОВ — 14,7 месяца (95% ДИ: 
11,9–17,2 месяца). Данные результаты по-
казали, что относительно сорафениба ис-
пользование ниволумаба в качестве мо-
нотерапии первой линии не увеличивало 
общую выживаемость, но имело клиниче-
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скую эффективность. Наблюдался лучший 
профиль безопасности с меньшим количе-
ством нежелательных явлений, что улучша-
ло качество жизни пациентов.

Пембролизумаб
В исследовании II фазы KEYNOTE-224 на-

значался пембролизумаб (в дозе 200 мг) с 
интервалом в три недели пациентам, резис- 
тентным к сорафенибу или при его непе-
реносимости, а также пациентам, не имею-
щим в анамнезе системного лечения [26]. 
Интервальные результаты показали частоту 
ответа 18% (17%; 95% ДИ: 11–26 месяцев), ме-
диану ОВ — 12,9 месяца (95% ДИ: 11,9–17,2 
месяца) и медиану ВБП — 4,9 месяца (95% 
ДИ: 3,9–8,0 месяца) [13]. Основываясь на 
этих данных, FDA в ноябре 2018 г. разрешило 
применение пембролизумаба в качестве те-
рапии второй линии при распространенной 
форме ГЦК после неэффективного исполь-
зования сорафениба. Однако исследование 
KEYNOTE-224 являлось нерандомизирован-
ным без контрольной группы. Поэтому ре-
зультаты дополнительно были подтвержде-
ны в другом крупном рандомизированном 
исследовании III фазы KEYNOTE-240 [27]. При 
этом медиана ОВ для пембролизумаба соста-
вила 13,9 месяца (95% ДИ: 11,6–16,0 месяца) 
по сравнению с 10,6 месяцами (95% ДИ: 8,3–
13,5 месяца) для группы плацебо (ОР (отно-
шение рисков) = 0,781 [95% ДИ: 0,611–0,998]; 
р = 0,0238) и медиана ВБП — 3 месяца (95% 
ДИ: 2,8–4,1) по сравнению с 2,8 месяцами со-
ответственно (95% ДИ: 1,6–3,0) при оконча-
тельном анализе (ОР = 0,718 [95% ДИ: 0,570–
0,904]; р = 0,0022).

Хотя исследования III фазы CheckMate 459 
и KEYNOTE-240 не дали необходимых дока-
зательств того, что монотерапия ниволума-
бом или пембролизумабом эффективна при 
распространенной ГЦК, но показали, что эти 
препараты обладают противоопухолевой 
активностью у подгруппы пациентов с ча-
стотой общих ответов (ЧОО) 14–17% и про-
должительностью ответа более одного года. 
Таким образом, данные препараты остаются 

вариантом второй и последующих линий те-
рапии для пациентов с распространенной 
ГЦК, у которых наблюдалось прогрессиро-
вание на доступных ИТК и которые ранее не 
получали ингибиторы PD1/PD-L1.

Комбинированные режимы
Атезолизумаб + бевацизумаб
Опираясь на наблюдение, что ГЦК пред-

ставляет собой гиперваскулярную опухоль, 
терапия против VEGF/VEGFR широко изуча-
лась при ГЦК и до недавнего времени одо-
бренные в данной области препараты были 
связаны с этой мишенью. Комбинированное 
лечение атезолизумабом (антитело против 
PDL-1) и бевацизумабом (антифактор роста 
сосудистого эндотелия (VEGF)) было изучено 
в качестве терапии распространенной ГЦК и 
в тоже время показало свою эффективность 
при других видах рака [28–30]. В исследова-
нии IMbrave150 приняли участие 501 паци-
ент, рандомизированные в соотношении 2:1 
для получения стандартной дозы атезолизу-
маба (1200 мг) плюс высокой дозы ингибито-
ра VEGF бевацизумаба (15 мг/кг) каждые три 
недели и сорафениба [12]. Данное исследо-
вание имело двойную первичную конечную 
точку (ВБП и ОВ) и было остановлено при 
первом промежуточном анализе после ме-
дианы наблюдения всего 8,6 месяца, когда 
улучшилась ОВ (ОР = 0,58; 95% ДИ 0,42–0,79; 
р = 0,0006) и увеличилась подтвержденная 
ВБП (ОР = 0,59; 95% ДИ 0,47–0,76; р  < 0,0001). 
При более длительном наблюдении (ме-
диана 15,6 месяца) медиана ОВ составила 
19,2 месяцев в группе атезолизумаба с бева-
цизумабом и 13,4 месяца в группе сорафени-
ба. При этом через 18 месяцев выжили 52 и 
40% пациентов соответственно [31].

Два исследования I/Ib фазы показали мно-
гообещающие результаты при рассмотрении 
этой комбинации у пациентов с нерезекта-
бельной ГЦК, которые ранее не получали си-
стемную терапию, но получали ТАХЭ и/или 
лучевую терапию. Данные нерандомизиро-
ванной группы из 119 пациентов продемон-
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стрировали объективную частоту ответа 
36% (95% ДИ 26–46). При этом 12% включен-
ных пациентов имели полный ответ на ле-
чение и медиану ОВ 17,1 месяца. Во второй 
группе исследования ту же популяцию паци-
ентов рандомизировали в группу атезоли- 
зумаба и бевацизумаба по сравнению с мо-
нотерапией атезолизумабом [32]. Из тех, кто 
получал комбинированную терапию, у 20% 
был подтвержденный ответ, а у 47% наблю-
далась стабилизация заболевания по срав-
нению с 17 и 32% пациентов соответствен-
но в группе монотерапии атезолизумабом. 
Это объясняет соотношение рисков, равное 
0,55 (80% ДИ, 0,40–0,74; p = 0,0108). Кроме то-
го, медиана ВБП в комбинированной группе 
составила 5,6 месяца по сравнению с 3,4 ме-
сяцами в группе монотерапии. Критериями 
исключения являлись аутоиммунные забо-
левания в анамнезе, коинфекции вирусами 
гепатита B и C, а также нелеченные или не 
полностью леченные варикозно расширен-
ные венозные узлы пищевода или желудка 
с кровотечением или высоким риском кро-
вотечения. Важно отметить, что из-за риска 
кровотечения при применении бевацизума-
ба всем пациентам было необходимо пройти 
фиброгастродуоденоскопию в течение 6 ме-
сяцев после включения в исследование. При 
таком подходе частота кровотечений высо-
кой степени тяжести была низкой: 6,4% 3-й 
или 4-й степени в группе атезолизумаб + бе-
вацизумаб против 5,8% в группе сорафениб, 
а также четыре события 5-й степени тяжести 
при применении комбинации по сравнению 
с отсутствием нежелательного явления при 
использовании сорафениба.

Комбинация атезолизумаба с бевацизума-
бом продемонстрировала высокую противо-
опухолевую эффективность в первой линии 
терапии распространенной и метастатиче-
ской ГЦК при приемлемом профиле токсич-
ности. Основываясь на данное исследова-
ние, FDA рекомендовало комбинированную 
терапию атезолизумаб + бевацизумаб в ка-
честве терапии первой линии при распро-

страненном или метастатическом заболе-
вании ГЦК. Таким образом, эта комбинация 
установит новый стандарт лечения пациен-
тов, ранее ее не получавших.

Представленные препараты изучались 
и в комбинации с другими антителами. 
Исследование ORIENT-32 продемонстриро-
вало, что синтилимаб (антитело против PD-
1) в комплексе с биоаналогом бевацизумаба 
(IBI305) превосходит сорафениб первой ли-
нии у пациентов с поздними стадиями ГЦК, 
которые ранее не принимали системную те-
рапию [33]. Медиана общей выживаемости 
не была достигнута при комбинированном 
лечении и составила 10,4 месяца при тера-
пии сорафенибом после медианы наблюде-
ния в течение 10 месяцев.

В исследовании COSMIC-312 кабозантиниб 
в сочетании с атезолизумабом сравнивал-
ся с сорафенибом в качестве системного ле-
чения первой линии при распространенной 
ГЦК [34]. В результате было выявлено очевид-
ное увеличение ВБП при приеме атезолиз-
умаба с кабозантинибом по сравнению с со-
рафенибом (6,8 против 4,2 месяца; р = 0,0012, 
99% ДИ 5,6–8,3; ОР = 0,63; 99% ДИ 0,44–0,91, 
p = 0,0012) при незначительном улучшении 
ОВ (15,4 против 15,5 месяца р = 0,44) [35].

Поскольку CTLA-4 и PD-L1 действуют не-
зависимо друг от друга, способствуя имму-
носупрессии при ГЦК, существует веское 
основание для объединения этих методов 
лечения с целью повышения противоопухо-
левой эффективности. Данная стратегия ис-
следуется при нескольких типах опухолей, 
включая немелкоклеточный рак легкого и 
уротелиальный рак [36, 37].

Несмотря на многообещающую эффектив-
ность при различных видах опухолей, ИКТ 
нередко связаны с иммуноопосредованны-
ми нежелательными явлениями, которые ча-
ще встречаются при терапии анти-CTLA-4, 
чем при терапии анти-PD-1/PD-L1. Кроме 
того, комбинированная терапия связана с 
большей токсичностью в отличие от моноте-
рапии ИКТ.
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Ипилимумаб + ниволумаб
Комбинация антитела против PD-1 ниво-

лумаба и антитела против CTLA-4 ипилиму-
маба была впервые протестирована в фазе 
I/II исследования CheckMate-040. С учетом 
различных дозировок 148 пациентов с ГЦК 
на поздней стадии, ранее получавших со-
рафениб, были распределены в три груп-
пы: (A) ниволумаб 1 мг/кг + ипилимумаб 
3 мг/кг, (B) ниволумаб 3 мг/кг + ипилимумаб 
1 мг/кг каждые три недели и (C) ниволумаб 
3 мг/кг + ипилимумаб 1 мг/кг каждые шесть 
недель. Первичная конечная точка ЧОО со-
ставила 31% (95% ДИ 18–45) при комбини-
рованной терапии относительно 15% (95% 
ДИ 6–28) при монотерапии ниволумабом 
[14, 38]. Пациенты группы A показали самый 
высокий уровень полного ответа и наибо-
лее многообещающую медиану общей вы-
живаемости (22,8 месяца). Исследования 
продемонстрировали, что 12-месячная вы-
живаемость составила 61%, 24-месячная 
выживаемость — 48% и 30-месячная вы-
живаемость — 44%. При этом наблюдалось 
улучшение состояния здоровья пациентов 
по сравнению с двумя другими группами. 
Продолжительность ответа варьировалась 
от 4,6 до 30,5 месяца, при этом 31% отве-
тов длились 24 месяца и дольше. Исходя из 
этих многообещающих результатов, в марте 
2020 г. FDA разрешило комбинированную 
терапию (группа А) в качестве лечения вто-
рой линии после сорафениба.

В открытом рандомизированном иссле-
довании II фазы (NCT03222076) оценивалась 
эффективность монотерапии ниволумабом 
относительно комбинации ниволумаба с 
ипилимумабом для пациентов с ГЦК, кото-
рых можно лечить хирургическим путем. Все 
27 человек были разделены на группу моно-
терапии ниволумабом (n = 13) и группу ком-
бинированной терапии ниволумаба с ипили-
мумабом (n = 14). Были получены следуюшие 
данные: медиана ВБП составила 19,53 ме-
сяца (95% ДИ 2,33 — не поддается оценке) 
и 9,4 месяца (95% ДИ 1,47 — не поддается 

оценке) соответственно. Однако при комби-
нированной терапии нежелательные явле-
ния 3–4 степени (6 из 14 (43,0%)), связанные 
с лечением, были выше, чем при монотера-
пии ниволумабом (3 из 13 (23,0%)).

Дурвалумаб + тремелимумаб
Препаратом, который усиливает актива-

цию и пролиферацию Т-клеток, приводит 
к увеличению разнообразия этих клеток и 
улучшению противоопухолевой активности 
иммунной системы, является тремелиму- 
маб — человеческое моноклональное анти-
тело, блокирующее цитотоксический Т-лим- 
фоцит-ассоциированный антиген 4 (CTLA-4). 
Ранее изучалось применение монотерапии 
тремелимумабом для пациентов с ГЦК и хро-
ническим гепатитом С. Результаты исследова-
ния были многообещающими и показали, что 
из 21 включенного в исследование пациента 
частота частичного ответа составила 17,6%, 
а среднее время до прогрессирования — 
6,48 месяца. Следует отметить, что в целом 
лечение переносилось очень хорошо, наб- 
людалась минимальная токсичность.

В настоящее время в США проводится ис-
следование I/II фазы, изучающее сочетание 
тремелимумаба с интервенционными про-
цедурами, такими как радиочастотная абля-
ция (РЧА), ТАХЭ и криоабляция, пациентов с 
нерезектабельной ГЦК [39]. Первоначальные 
результаты не выявили дозолимитирующей 
токсичности, и из 19 пациентов, подходящих 
для оценки, у 5 (26,3%) наблюдался частич-
ный ответ за пределами областей, где про-
водились ТАХЭ или абляция. Медиана ВПБ 
составила 7,4 месяца, а медиана ОВ — 12,3 ме- 
сяца [40]. Исходные исследования, прове-
денные Duffy и соавт. [39] в 2017 г., доказали, 
что в биоптатах печени пациентов, получав-
ших тремелимумаб, отмечалось увеличение 
цитотоксических Т-клеток, тем самым пока-
зывая, что лечение такими молекулами по-
вышает активность иммунной системы.

Изучение I/II фазы, посвященное безопас-
ности монотерапии дурвалумабом при лече-
нии солидных опухолей, выявило, что дур- 
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валумаб имеет приемлемый профиль безо-
пасности и является многообещающим с ча-
стотой ответа 10% и медианой ОВ 13,2 меся-
ца для когорты ГЦК [41].

В глобальном открытом исследовании 
HIMALAYA III фазы пациенты с неоперабель-
ной ГЦК, не получавших ранее терапию, бы-
ли рандомизированы в одну из трех схем: 
тремелимумаб (300 мг, одна доза) плюс 
дурвалумаб (1500 мг) каждые четыре неде-
ли (STRIDE), дурвалумаб (1500 мг) каждые че-
тыре недели и сорафениб (400 мг) два раза в 
день [42, 43]. Фармакодинамический анализ 
показал, что добавление однократной высо-
кой дозы тремелимумаба увеличивает попу-
ляцию CD8+ Т-клеток. При этом была достиг-
нута основная конечная точка: улучшение ОВ 
относительно сорафениба (медиана ОВ — 
16,43 месяца для комбинации и 13,77 ме-
сяца для сорафениба; ОР = 0,78; 96,02% ДИ 
0,65–0,93; p = 0,0035). К тому же вторичная 
конечная точка монотерапии дурвалума-
бом была не меньшей эффективности в со-
поставлении с сорафенибом (средняя вы-
живаемость при использовании только 
дурвалумаба 16,56 месяца против 13,77 ме-
сяца для сорафениба; ОР = 0,86; 95,67% ДИ 
0,73–1,03). ВБП существенно не отличалась 
между тремя когортами. В обеих группах, со-
держащих дурвалумаб, наблюдалась более 
высокая ЧОО — 20,1, 17% соответственно и 
5,1% — для сорафениба. В целом лечение во 
всех изучаемых группах показало одинако-
вую эффективность. Результаты исследова-
ния HIMALAYA позволяют предположить, что 
добавление однократной дозы тремелиму-
маба достаточно, чтобы повысить клиниче-
скую активность дурвалумаба. Белок CTLA-4 
ингибирует праймирование и активацию 
лимфоцитов на ранних стадиях противо- 
опухолевого иммунного ответа и связыва-
ет CD80/86 с более высоким сродством, чем 
CD28, тем самым противодействуя CD28-
опосредованной костимуляции [44]. Более 
того, PD-L1 модулирует иммунные ответы в 
микроокружении опухоли после активации 

лимфоцитов. Также усиленный противоопу-
холевый эффект можно наблюдать при ком-
бинировании ингибиторов CTLA-4 и PD-L1, 
особенно на новообразованиях, для кото-
рых каждая монотерапия показала клиниче-
скую активность, например при ГЦК и мела-
номе [43, 45].

Перспективные подходы
Помимо PD-1/PD-L1 и CTLA-4, существуют 

и другие ингибирующие рецепторы, в том 
числе Т-клеточный иммуноглобулин муцин 3 
(TIM-3) и ген активации лимфоцитов 3 (LAG-
3) [46, 47]. В частности, TIM-3 участвует в про-
грессировании ГЦК, а повышенная инфиль-
трация TIM-3-положительных клеток при ГЦК 
связана с худшим прогнозом. Сообщается, 
что экспрессия костимулирующих молекул, 
таких как глюкокортикоид-индуцированный 
рецептор фактора некроза опухоли (GITR) и 
индуцируемый костимулятор Т-клеток, спо-
собствует созданию иммуносупрессивного 
микроокружения при ГЦК, которое можно 
преодолеть путем лечения специфическим 
лигандом, например растворимым лигандом 
GITR (GITRL). Все эти рецепторы могут стать 
потенциальными мишенями для будущей 
иммунотерапии при распространенной ста-
дии ГЦК.

CAR-T-клеточная терапия стала очень 
успешным новым методом лечения CD19-
положительных гематологических злокаче-
ственных новообразований. Ее применение 
недавно рассматривалось при лечении со-
лидных опухолей, включая ГЦК [48]. Но в на-
стоящее время не проводятся клинические 
испытания по изучению CAR-T-клеточной 
терапии ГЦК, поскольку существует много 
опасений, что препарат вызывает синдром 
высвобождения цитокинов, поражающий до 
90% пациентов и вызывающий сердечно-со-
судистые, легочные и центральные нервные 
расстройства, а также системные осложне-
ния [49, 50]. В тоже время наблюдается отсут-
ствие специфических опухолевых антигенов, 
на которые можно было бы воздействовать 
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при ГЦК, ограниченный транспорт, проник-
новение CAR-T-клеток в участки опухоли, а 
также иммуносупрессорное микроокруже-
ние опухоли. В недавнем исследовании Guo 
и соавт. [51] пришли к выводу, что генно-от-
редактированные CAR-T-клетки с дефици-
том PD-1 обладают более сильной противо-
опухолевой активностью, чем CAR-T-клетки 
дикого типа. Следовательно, будущая раз-
работка CAR-T-клеток с модифицирован-
ным редактированием генов может помочь 
улучшить эффективность CAR-T-клеток в ка-
честве терапии ГЦК. Есть надежда, что после 
дальнейших исследований и клинических 
испытаний CAR-T-клетки станут еще одним 
эффективным вариантом лечения ГЦК.

Адъювантная терапия
Локорегионарная терапия, включающая 

РЧА, ТАХЭ и лучевую терапию, приводит к об-
ширному местному некрозу опухоли и впо-
следствии вызывает противоопухолевые 
иммунные реакции, которые могут дополни-
тельно усиливаться ИТК [15]. Более того, тар-
гетная терапия способствует нормализации 
формирования сосудов и ингибирует фактор 
роста эндотелия сосудов (VEGF), что повыша-
ет эффективность ТАХЭ/РЧА и уровень цито-
токсических клеток в микроокружении опу-
холи (ТМЕ). Следовательно, синергетическая 
комбинация с тройной терапией может еще 
больше усилить противоопухолевый иммун-
ный ответ.

В наиболее известных клинических иссле-
дованиях адъювантной терапии для про-
филактики рецидивов, проведенных на 
сегодняшний день, изучались витамин К, ре-
тиноиды (исследование NIK-333) и сорафе-
ниб (исследование STORM) [52]. Однако через 
один год в контрольных группах данных ис-
следований частота рецидивов была высо-
кой (25, 34 и 42% соответственно).

Монотерапия сорафенибом изучалась и 
в качестве послеоперационной адъювант-
ной терапии, но ее результаты оказались 
неудовлетворительными. В исследование 

STORM (рандомизированное двойное сле-
пое плацебо-контролируемое клиническое 
исследование III фазы сорафениба в каче-
стве адъювантной терапии для пациентов с 
ГЦК) были включены 1114 пациентов, кото-
рым была проведена хирургическая резек-
ция или локальная абляция по поводу ло-
кализованных форм ГЦК. Пациенты были 
распределены случайным образом в группы 
лечения сорафенибом или группы плацебо, 
которые не выявили статистических разли-
чий в ВБП (33,3 против 33,7 месяца; р = 0,26) 
[53]. И наоборот, лечение сорафенибом уве-
личивает риск нежелательных явлений, тем 
самым ухудшая качество жизни пациентов. 
Результаты STORM могут быть связаны с не-
достаточно эффективным отбором пациен-
тов с высоким риском рецидива [54]. Однако 
несколько ретроспективных исследований 
доказали эффективность адъювантной тера-
пии сорафенибом после гепатэктомии для 
предотвращения рецидивов и метастазиро-
вания у пациентов с ГЦК с факторами высо-
кого риска рецидива.

Следует отметить, что достигнут прогресс 
в адъювантном лечении новыми таргетны-
ми препаратами. Одноцентровое открытое 
одногрупповое исследование II фазы апати-
ниба для послеоперационного адъювант-
ного лечения ГЦК в сочетании с тромбозом 
воротной вены (ТВВ) выявило, что у пациен-
тов с ГЦК после радикальной гепатэктомии 
1-летняя ВБП составила 36,1%, 1-летняя ОВ — 
93,3%, медиана ВБП — 7,6 месяца. Таким об-
разом, полученные результаты с точки зре-
ния ВБП были лучше предыдущих [55]. Более 
того, апатиниб хорошо переносится боль-
шинством пациентов, что существенно при 
ГЦК в сочетании с ТВВ.

Американское общество клинической он-
кологии (ASCO) в 2020 г. сообщило о проме-
жуточных результатах многоцентрового про- 
спективного когортного исследования 90 па- 
циентов с ГЦК с высоким риском рецидива 
после операции, получавших ленватиниб в 
сочетании с ТАХЭ в качестве адъювантного 
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лечения. Было определено, что медиана ВБП 
значительно лучше в группе ленватиниба в 
сочетании с ТАХЭ, чем в группе только ТАХЭ 
(12 против 8 месяцев, ОР = 0,5; р = 0,0359) [55, 
56]. Эти данные показали эффективность но-
вых таргетных препаратов, таких как апати-
ниб и ленватиниб, в снижении риска прогрес-
сирования после радикальных операций при 
ГЦК с высокой вероятностью рецидивирова-
ния, а также доказали, что комбинированная 
терапия может быть оптимальным методом 
лечения у данной группы пациентов.

В табл. 2 приведены текущие исследова-
ния адъювантной монотерапии ИКТ и ком-
бинированной иммунотерапии с бевацизу-
мабом при ГЦК после радикальной терапии 
[57]. Существуют два исследования III фазы 
монотерапии ИКТ: CheckMate 9DX с ниволу-
мабом и KEYNOTE-937 с пембролизумабом. 
Результаты изучения II фазы ниволумаба (ис-
следование NIVOLVE; регистрационный но-
мер UMIN000026648) были представлены в 
2021 г. на ежегодном собрании ASCO. Вместе 
с тем частота рецидивов в течение одно-
го года, которая была основной конечной 
точкой, составила 23,3%, что ниже, чем по-
казатель в 42%, достигнутый в исследова-
нии STORM. Однако анализ биомаркеров у 
пациентов, перенесших гепатэктомию, вы-
явил, что количество копий в генах, связан-
ных с WNT/β-катенином, увеличивается (APC, 
CTNNB1, TCF7L1 и TCF7L2). Мутации, активи-
рующие β-катенин, низкая экспрессия PD-L1, 
низкое количество CD8+ инфильтрирующих 
опухоль лимфоцитов и положительный ре-
зультат FOXP3 при иммуногистохимическом 
окрашивании значительно коррелировали 
с высоким риском рецидива. Это предпола-
гает, что внутрипеченочные метастазы ГЦК, 
возникающие после операции, имеют то же 
иммуносупрессивное опухолевое микро- 
окружение и генные мутации, связанные с 
резистентностью к иммунотерапии (мутации 
WNT/β-катенин), что и развитая ГЦК [58, 59].

Предыдущие исследования участия опу-
холеассоциированных иммунных факторов 

в рецидиве ГЦК после радикального лече-
ния показали, что инфильтрация иммунны-
ми клетками, особенно CD8+ Т-клетками и 
естественными Т-клетками-киллерами, а так-
же продукция интерферона-γ связаны с бо-
лее низким уровнем частоты рецидивов [60]. 
Вместе с тем инфильтрация супрессорными 
клетками, такими как регуляторные Т-клетки 
(Tregs) и миелоидные супрессорные клетки, 
связана с более высокой частотой рециди-
вов и худшим прогнозом, а экспрессия PD-L1 
участвует в послеоперационном рецидиве.

Как было представлено в NIVOLVE, моно-
терапия ИКТ не очень эффективна для пре-
дотвращения рецидивов ГЦК с иммуносу-
прессивным микроокружением, поскольку 
микросателлитные поражения исходных 
опухолей после радикальной гепатэктомии 
имеют то же иммунное микроокружение, что 
и первичная ГЦК. Следовательно, она резуль-
тативна только примерно для 20% опухолей, 
которые отнесены к иммуноактивному клас-
су в соответствии с системой классифика-
ции иммунного класса ГЦК, разработанной 
Sia и соавт. [61]. Кроме того, исследование 
NIVOLVE также продемонстрировало, что мо-
нотерапия ИКТ менее успешна примерно для 
10% опухолей, отнесенных к классу иммуно-
истощенных опухолей и имеющих иммуно-
супрессивное микроокружение. В группе F 
исследования Ib фазы атезолизумаб в соче-
тании с бевацизумабом в сравнении с моно-
терапией атезолизумабом показал свою эф-
фективность [61]. Это связано с тем, что он 
активирует прайминг, индуцируя созревание 
дендритных клеток, увеличивает инфильтра-
цию опухоли иммунными клетками и улуч-
шает иммунный ответ за счет изменения им-
мунного микроокружения с супрессивного 
на пермиссивное. В исследовании IMbrave 
150 уже было показано, что ИКТ плюс тера-
пия антителами против VEGF действенна при 
поздней стадии ГЦК [20]. Эти результаты под-
тверждают необходимость использования 
антител против VEGF для улучшения иммун-
ного микроокружения от иммуносупрессив-



ПОВОЛЖСКИЙ
ОНКОЛОГИЧЕСКИЙ
ВЕСТНИК Том 16, № 1. 2025

Обзор литературы94

Идентификатор/ 
тип исследования

Идентификатор 
Clinicaltrials.gov

Предшествующее
лечение Вмешательства

Первичная
конечная

точка

CheckMate9DX 
(РКИ) NCT03383458

РП или абляция,
факторы высокого риска 

рецидива

Ниволумаб против
плацебо ВБП

KEYNOTE -937 (РКИ) NCT03867084 ЛР или абляция Пембролизумаб против 
плацебо ВБП и ОВ

JUPITER 04 (РКИ) NCT03859128 РП R0, факторы высокого 
риска рецидива

Торипалимаб против 
плацебо ВБП

Нет (РКИ) NCT05489289 РП, факторы высокого 
риска рецидива

AK104 (анти-PD1/
CTLA-4) по сравнению

с плацебо
ВБП

Нет (РКИ) NCT05240404
Рецидивирующий ГЦК и 

полученная термическая 
абляция

Торипалимаб против 
плацебо ВБП

EMERALD-2 (РКИ) NCT03847428 Лечебная РП
или абляция

Дурвалумаб +
бевацизумаб против 

дурвалумаба + плацебо
против плацебо

ВБП

IMbrave050 (РКИ) NCT04102098
РП или абляцию,

факторы высокого
риска рецидива

Атезолизумаб +
бевацизумаб в сравне-

нии с отсутствием
вмешательства

ВБП

A-TACE/S-HCC (РКИ) NCT02436902 РП
Сорафениб + ТАХЭ
против отсутствия

вмешательства
ОВ

РКИ NCT04143191 РП с резектабельным 
распрастраненным ГЦК

Сорафениб + ТАХЭ
против сорафениба ВБП

РКИ NCT04682210 РП, факторы высокого 
риска рецидива

Синтилимаб + беваци- 
зумаб в сравнении

с отсутствием
вмешательства

ВБП

Нет (РКИ) NCT04639180
РП или абляция,

факторы высокого риска
рецидива

Камрелизумаб + апати-
ниб против отсутствия 

вмешательства
ВБП

Нет (РКИ) NCT05367687
РП или абляция,

факторы высокого риска 
рецидива

Камрелизумаб +
апатиниб против
камрелизумаба

ВБП

Нет (РКИ) NCT05161143 РП и факторы высокого 
риска рецидива

Донафениб + ТАХЭ
против донафениба ВБП

Нет (РКИ) NCT03839550 РП, факторы высокого 
риска рецидива

Камрелизумаб + апати-
ниб против HAIC ВБП

Нет (РКИ) NCT05564338 РП, факторы высокого 
риска рецидива

Ситраватиниб + тисле-
лизумаб или плацебо + 

тислелизумаб по
сравнению с плацебо

ВБП

Таблица 2. Клинические испытания адъювантной иммунотерапии после резекции/абляции при гепатоцеллюлярной 
карциноме [56]

Table 2. Clinical trial of adjuvant immunotherapy after resection/ablation for hepatocellular carcinoma [56]
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Идентификатор/ 
тип исследования

Идентификатор 
Clinicaltrials.gov

Предшествующее
лечение Вмешательства

Первичная
конечная

точка

LANCE (не РКИ) NCT03838796 РП, факторы высокого 
риска рецидива

Ленватиниб + ТАХЭ 
против ТАХЭ ВБП

Y-D202001-0289
(не РКИ) NCT05307926 РП, факторы высокого 

риска рецидива

Синтилимаб + ленва-
тиниб или синтилимаб 

против ТАХЭ
ВБП

Нет (один рукав) NCT04962958 РП, факторы высокого 
риска рецидива Донафениб + HAIC ВБП

Нет (один рукав) NCT05161143 РП, факторы высокого 
риска рецидива Донафениб + ТАХЭ ВБП

ICMJE A
(один рукав) NCT04981665 РП, факторы высокого 

риска рецидива Тислелизумаб + ТАХЭ ВБП

EMPHASIS
(один рукав) NCT05516628 РП R0 и факторы высоко-

го риска рецидива
Атезолизумаб +

бевацизумаб ВБП

CISLD-8
(один рукав) NCT04418401 РП, факторы высокого 

риска рецидива
Донафениб +

антитело анти-PD-1 ВБП

ALTER-H006
(один рукав) NCT05111366 РП R0, факторы высокого 

риска рецидива
TQB2450(PD L-1) +

анлотиниб ВБП

Нет (один рукав) NCT05545124 РП R0, факторы высокого 
риска рецидива

Донафениб + 
Тислелизумаб ВБП

Нет (один рукав) NCT05311319 РП, факторы высокого 
риска рецидива

Анлотиниб + HAIC+ 
TQB2450 ВБП

Таблица 2 (продолжение). Клинические испытания адъювантной иммунотерапии после резекции/абляции при гепа-
тоцеллюлярной карциноме [56]

Table 2 (continuation). Clinical trial of adjuvant immunotherapy after resection/ablation for hepatocellular carcinoma [56]

Примечание: РП — резекция печени; ОВ — общая выживаемость; ВБП — выживаемость без болезней; PD-1 — ингибито-
ры белка запрограммированной смерти 1; ТАХЭ — трансартериальная химиоэмболизация; РКИ — рандомизированные 
контролируемые исследования; HAIC — инфузионная химиотерапия печеночной артерии.

Note: РП — liver resection; ОВ — overall survival; ВБП — disease-free survival; PD—1 — inhibitors of programmed death protein 1; 
ТАХЭ — transarterial chemoembolization; РКИ — randomized controlled trials; HAIC - infusion chemotherapy of the hepatic artery.

ного до иммунопермиссивного даже для адъ-
ювантной терапии [63]. Данный подход так-
же рассмотрен в исследовании IMbrave 050, 
рандомизированном открытом исследовании 
фазы III, в котором изучались пациенты с ГЦК 
после радикальной резекции или РЧА и срав-
нивалась комбинация атезолизумаб с бева-
цизумабом с активным мониторингом. Адъю- 
вантная терапия атезолизумаба с бевацизу-
мабом связана со значительным улучшением 
безрецидивной выживаемости (медиана — 
не поддается оценке (NE); 95% ДИ 22,1 — 

NE) в сравнении с активным наблюдением 
(медиана — NE [21,4 — NE]); ОР = 0,72 (скоррек-
тированный 95% ДИ 0,53–0,98; p = 0,012) [64].

Кроме того, исследования фазы III 
EMERALD-1 и EMERALD-2 сравнивают дурва-
лумаб с бевацизумабом или без него с пла-
цебо для пациентов с промежуточной ста-
дией ГЦК, которым проводили ТАХЭ или РЧА. 
Итоги работы выявили, что комбинация при-
водит к статистически значимому улучше-
нию ВБП относительно ТАХЭ в монорежиме. 
Данный факт указывает на положительные
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результаты исследования. При окончатель-
ном анализе ВБП достигнута основная цель: 
ВБП значительно улучшилась для комбиниро-
ванной группы по сравнению с TАХЭ (медиа-
на ВБП — 15 месяцев против 8,2 месяца; ОР = 
0,77; 95% ДИ 0,61–0,98; p = 0,032). Частота объ-
ективного ответа составила 43,6% при исполь-
зовании дурвалумаба / бевацизумаба плюс 
ТАХЭ по сравнению с 29,6% при использова-
нии плацебо плюс ТАХЭ (коэффициент шансов 
1,87; 95% ДИ [1,24, 2,84]), а медианная продол-
жительность ответа — 22,1 и 16,4 месяца со-
ответственно. В других вторичных конечных 
точках медианное время до прогрессирова-
ния выросло на 12 месяцев при комбиниро-
ванном применении: с 10 месяцев при при-
менении плацебо плюс ТАХЭ до 22 месяцев 
при применении дурвалумаба / бевацизумаба 
плюс ТАХЭ (ОР = 0,63; 95% ДИ [0,48, 0,82]) [65].

Таким образом, сочетание локорегионар-
ной терапии с ИКТ может стать важным до-
стижением в лечении ГЦК, а также значитель-
но улучшить прогноз для этих пациентов.

Заключение
Заболеваемость ГЦК в мире быстро рас-

тет, смертность остается на высоком уровне. 
Лучшим способом снижения является ран-
ний скрининг и своевременная диагностика. 
Пациентам с данным диагнозом необходи-
мо наблюдаться в специализированных цен-
трах, где применяется междисциплинарный 
подход.

Следует отметить, что достижения в про-
филактике, выявлении и лечении привели к 
улучшению выживаемости пациентов при 
ГЦК, которая до недавнего времени счита-
лось неизлечимой. Применение комбиниро-
ванной терапии позволит персонализиро-
вать лечение, одновременно улучшая уход 
за пациентами.

Активные разработки направлены на то, 
чтобы лучше понять механизмы внутрен-

ней и приобретенной резистентности к 
имеющимся схемам, а в дальнейшем опре-
делять направления исследований следую-
щего поколения. Уже проведен анализ, на 
ранней стадии оценивающий новые «трой-
ные» схемы лечения первой линии, а так-
же изучены новые молекулярные мишени 
второй линии с целью обратить вспять ре-
зистентность к ИКТ. Терапия на основе ИКТ 
может повысить эффективность локорегио- 
нарных и радикальных методов лечения 
ГЦК. Ожидаются результаты текущих ис-
следований III фазы, включающих иммун-
ные комбинации в более ранние линии те-
рапии, и, если они будут положительными, 
будет меняться практика. В целом, включе-
ние комбинаций иммунотерапии в картину 
лечения ГЦК меняет естественное течение 
заболевания. Важно подчеркнуть, что им-
мунотерапия является многообещающим 
направлением в лечении ГЦК и в настоя-
щее время разрабатывается множество но-
вых комбинаций.

Использование иммунотерапии позволяет 
добиваться высоких показателей локального 
ответа на лечение. На сегодняшний день на-
коплен достаточный опыт для констатации 
факта, что иммунотерапия является безопас-
ным и эффективным методом терапии ГЦК. 
Однако требуется проведение дальнейших 
исследований для более детальной оценки 
отдаленных результатов лечения, а также по 
выявлению оптимальных сочетаний препа-
ратов и последовательности их использова-
ния в различных клинических ситуациях.
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Реферат. Уровень заболеваемости острым панкреатитом (ОП) варьируется в разных странах и регионах мира, и в по-
следние десятилетия наблюдается тенденция к его увеличению. Это связано с рядом факторов, включая изменения в об-
разе жизни, питании, а также улучшения диагностики и учета случаев заболевания.
Успешное лечение в случаях инфицированного панкреонекроза (ИНП) зависит от своевременного хирургического вме-
шательства. Подходы к лечению острого панкреатита изменились с внедрением стратегии step-up, что указывает на пе-
реход к минимально инвазивным методам.
Преимущества модифицированного этапного подхода step-up при ИПН заключаются в улучшении исходов лечения и сни-
жении рисков, связанных с этой тяжелой патологией. Ключевые аспекты, которые делают этот подход эффективным, — 
применение минимально-инвазивных методов на начальных стадиях лечения. Это может включать пункции и эндоско-
пические методы, которые позволяют уменьшить воспаление и инфицирование с меньшими травмами для организма 
пациента. Подход включает систематическое планирование (этапность лечения) и проведение нескольких этапов вмеша-
тельств, начиная с наименее инвазивных. Это позволяет адаптировать тактику лечения в зависимости от реакций паци-
ента и динамики заболевания, обеспечивая гибкость в выборе следующего этапа. Благодаря постепенному увеличению 
инвазивности процедур и первоначальной ориентации на минимально инвазивные методы, общая хирургическая трав-
ма значительно снижается. Это особенно важно у тяжелобольных пациентов, для которых классические обширные опе-
рации могут быть слишком рискованными. Модифицированный подход позволяет более эффективно управлять инфек-
цией, предотвращая ее распространение и улучшая удаление некротизированных тканей. Это способствует снижению 
общей бактериальной нагрузки и помогает организму быстрее восстановиться. Этапное лечение благодаря постепенно-
му удалению поврежденных тканей и контролю инфекции ассоциируется с улучшенными показателями выживаемости 
пациентов. Этот подход предоставляет время для стабилизации состояния пациента и позволяет избежать ненужных ос-
ложнений. Гибкость данного подхода позволяет адаптировать план лечения под конкретные нужды и состояние пациен-
та, учитывая индивидуальные особенности течения болезни.
Эти аспекты делают модифицированный этапный подход более предпочтительным в лечении ИПН, позволяя улучшить 
качество медицинской помощи и повысить шансы на успешное выздоровление.
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Наша цель заключается в определении эффективности и безопасности метода видеоассистированной ретроперитонео- 
скопической секвестрэктомии (videoscopic assisted retroperitoneal debridemen — VARD) при лечении инфицированного 
панкреонекроза.
Ключевые слова: Острый некротический панкреатит, инфицированный панкреонекроз, видеоассистированная ретро-
перитонеоскопическая секвестрэктомия, поэтапный подход, step-up.

Abstracts. The incidence of acute pancreatitis (AP) varies in different countries and regions of the world and has shown an 
increasing trend in recent decades. This is due to a number of factors, including changes in lifestyle, diet, and improved diagnosis 
and case reporting.
Successful treatment in cases of infected pancreonecrosis (IP) depends on timely surgical intervention. Approaches to the 
management of acute pancreatitis have changed with the introduction of the step-up strategy, indicating a shift towards 
minimally invasive techniques.
The advantages of the modified step-up approach in IPN are to improve treatment outcomes and reduce the risks associated 
with this severe pathology. The key aspects that make this approach effective are: the use of minimally invasive techniques in the 
initial stages of treatment. This may include puncture and endoscopic techniques that reduce inflammation and infection with 
less trauma to the patient's body. The approach involves systematic planning (treatment staging) and performing several stages 
of interventions, starting with the least invasive. This allows treatment tactics to be adapted depending on the patient's response 
and the dynamics of the disease, providing flexibility in the choice of the next stage. By gradually increasing the invasiveness of 
procedures and initially focusing on minimally invasive techniques, overall surgical trauma is significantly reduced.
This is particularly important in critically ill patients for whom classic extensive surgery may be too risky. The modified approach 
allows a more effective management of infection, preventing its spread and improving the removal of necrotized tissue. This 
helps to reduce the overall bacterial load and helps the body to recover faster. Staged treatment, through gradual removal of 
damaged tissue and control of infection, is associated with improved patient survival rates. This approach allows time for the 
patient to stabilize and avoids unnecessary complications. The flexibility of this approach allows the treatment plan to be tailored 
to the specific needs and condition of the patient, taking into account the individualized course of the disease.
These aspects make the modified staged approach more preferable in the treatment of UTIs, allowing for improved quality of 
care and a better chance of successful recovery.
Our aim is to determine the efficacy and safety of video-assisted retroperitoneoscopic assisted retroperitoneal debridemen 
(VARD) in the treatment of infected pancreonecrosis.
Key words: Acute necrotizing pancreatitis, infected pancreonecrosis, video-assisted retroperitoneoscopic sequestrectomy, step-
by-step approach, step-up.
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Введение
Уровень заболеваемости ОП значительно 

варьируется между различными исследо-
ваниями из-за географических и этиологи-
ческих факторов. Наблюдаются тенденции 
к увеличению заболеваемости, в некоторых 
случаях достигающей более 70 случаев на 
100 тыс. человек в год [1].

Эффективное лечение такого сложного 
и комплексного заболевания, как тяжелый 
острый панкреатит, определяется знанием 
патогенетических механизмов, лежащих в 
основе его осложнений.

Тяжелый острый панкреатит, обозначае-
мый как персистирующая органная недо-
статочность, продолжающаяся более 48 ч, 
согласно пересмотренной классификации 
Атланты является самой серьезной фор-
мой ОП, при этом в пределах 20–40% случа-
ев связаны с некротическими инфекциями 
[2–6]. Инфицированный панкреонекроз яв-
ляется важным фактором, определяющим 
степень тяжести панкреатита [7]. Пациенты, 
у которых развивается ИПН, имеют значи-
тельно более высокий уровень смертности 
по сравнению с теми, у кого такие инфекции 
отсутствуют, и этот показатель колеблется от 
14 до 69% в разных исследованиях [8].

Инфицированный панкреонекроз приво-
дит к более высоким показателям летально-
сти по сравнению с другими формами панк-
реатита [9, 10].

При панкреонекрозе с инфекцией требуется 
не столько стремительное, сколько тщательно 
спланированное хирургическое вмешатель-
ство, и в этом случае первостепенное значе-
ние имеют миниинвазивные методы [11].

В последние годы подходы к лечению ОП 
претерпели значительные изменения. Если 
ранее основным методом вмешательства яв-
лялась открытая хирургическая санация или 
некрэктомия, нередко сопровождавшиеся 
высоким уровнем летальности и тяжелыми 
осложнениями, то сегодня медицина пред-
лагает более щадящие и эффективные аль-
тернативы [11].

Способы проведения некрэктомии при 
ОП разнообразны. Современный подход 
отдает предпочтение поэтапной стратегии 
step-up, акцентирующей внимание на ми-
нимально инвазивных методах, таких как 
чрескожное катетерное дренирование, эн-
доскопическая транслюминальная санация 
или некрэктомия, видеоассистированная 
ретроперитонеоскопическая секвестрэкто-
мия [3, 7–10, 12–15].

На первом этапе осуществляется чрес- 
кожное или эндоскопическое дрениро-
вание [4, 6, 10, 11, 16–19]. Когда малоин-
вазивные или эндоскопические подходы 
оказались неэффективными, видеоасси-
стированная ретроперитонеоскопическая 
секвестрэктомия заменила стандартную пе-
реднюю открытую некрэктомию. Процедура 
VARD завершает поэтапный малоинвазив-
ный подход. Достоинства последователь-
ного метода для пациентов с ИПН были 
доказаны в рандомизированном контро-
лируемом исследовании van Santvoort H.C. 
et al. (2010), где процедура VARD сравнива-
лась с традиционной передней открытой 
некрэктомией [10]. В этом исследовании 
пациенты, прошедшие лечение методом 
step-up, демонстрировали более низкие по-
казатели органной недостаточности, фор-
мирование сахарного диабета и послеопе-
рационных грыж [10].

Комплексное лечение острого панкреа- 
тита проходит через серию трансформа-
ционных изменений и до сих пор остает-
ся актуальным как проблема. Анализ за-
болеваемости, клинических проявлений, 
патофизиологии панкреонекроза и факто-
ров смертности ведет к постоянному поиску 
более точных и эффективных подходов к ле-
чению этого сложного заболевания.

Поэтому мы приводим, как пример, случай 
58-летнего пациента, которому была прове-
дена видеоассистированная ретроперито-
неоскопическая секвестрэктомия с помо-
щью гибридной методики с использованием 
двух портов доступа.
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Материал и методы
Мужчина, 58 лет, находился на стацио-

нарном лечении в медицинском учреж-
дении ГАУЗ «Нижнекамская центральная 
районная многопрофильная больница» с 
07.06.2026 в течение четырех дней с диагно-
зом «Панкреонекроз, осложненный гной-
но-септическим процессом». В первый день 
госпитализации ему провели лапароско-
пическое дренирование абсцесса в обла-
сти поджелудочной железы, после чего 
11.06.2024 он был переведен в отделение 
ГАУЗ «Республиканская клиническая больни-
ца» МЗ РФ в г. Казани.

При первичном обращении больной жа-
ловался на постоянные боли в левом под-
реберье, иррадиирущие в поясничную 
область, и повышение температуры тела 
до 38 °C. Больным себя считает в течение 
11 дней до первичной госпитализации, на-
ходился дома и не обращался за медицин-
ской помощью. Свое заболевание связыва-
ет с нарушением диеты. В день поступления 
Нижнекамскую центральную районную мно-
гопрофильную больницу под контролем 
ультразвука было выполнено чрескожное 
дренирование жидкостного скопления в па-
ракольном пространстве справа методом 
типа Сельдингера.

При поступлении в Республиканскую кли-
ническую больницу анализ крови показал: 
содержание лейкоцитов 5,06 × 109/л, нейт- 
рофилов 71,1%, лимфоцитов 23,1%, ге-
моглобин 87 г/л, гематокрит 26,0%, тромбо-
циты 259 000 г/мм³, креатинин 0,65 мг/дл, 
С-реактивный белок 164,5 мг/л, аспартата-
минотрансфераза (АСТ) 36 Ед/л, аланина-
минотрансфераза (АЛТ) 59 Ед/л, общий би-
лирубин 8,7 мкмоль/л, прямой билирубин 
2,9 мкмоль/л и амилаза 375 Ед/л. Прове-
денное ультразвуковое исследование по-
казало увеличенную печень с продольным 
размером 178 мм и умеренно диффузное 
повышение эхогенности из-за жировой ин-
фильтрации; желчный пузырь имел разме-
ры 105 × 33 мм, с нормальной толщиной 

стенок и без наличия камней внутри; сим-
птом Мерфи отрицательный; поджелудоч-
ная железа на ультразвуковом исследовании 
не визуализировалась, внутрипеченочные 
желчные протоки не были расширены, в 
брюшной полости свободная жидкость не 
определялась.

Для окончательной оценки рисков были 
проведены дополнительные анализы, назна-
чено компьютерное томографическое (КТ) 
исследование брюшной полости. Результаты 
КТ выявили признаки, характерные для ин-
фицированного панкреонекроза. Были от-
мечены значительные диффузные воспа-
лительные изменения в поджелудочной 
железе, но без признаков обструкции панк-
реатического протока. Наблюдались пара-
панкреатические скопления гноя по всей 
длине, наибольшая концентрация которых 
была зафиксирована в области головки и те-
ла железы толщиной до 63 мм, у ворот селе-
зенки до 49 мм, ретроперитонеально справа 
до малого таза толщиной до 57 мм. Справа в 
забрюшинной области был установлен дре-
наж, частично дренирующий абсцесс, некро-
тические изменения присутствовали в об-
ласти тела и хвоста поджелудочной железы 
(рис. 1).

Пациенту был поставлен диагноз инфици-
рованного панкреонекроза с результатами 
4 балла по шкале Balthazar на основе данных 
контрастно усиленной КТ. Пациент был гос- 
питализирован в хирургическое отделение.

На следующий день после госпитализации 
под контролем ультразвука пациенту уста-
новили четыре дренажных катетера Dawson-
Mueller диаметром 12 Fr по одноэтапной 
методике. Два катетера были помещены 
в область хвоста поджелудочной железы, 
один — в проекцию головки поджелудочной 
железы, а четвертый — ретроперитонеаль-
но справа.

После установки дренажей было диа-
гностировано инфицирование, вызванное 
Escherichia coli, устойчивой к IRT (inhibitor-
resistant TEM — IRT). В связи с этим была на-
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Рис. 1. Изображение компьютерной томографии области поджелудочной железы. На снимке визуализируется увеличе-
ние поджелудочной железы, изменения в виде исчерченности жировой клетчатки вокруг железы, скопление свободной 
жидкости. Ткань железы прослеживается не полностью, определяется инфильтрация, что в совокупности может указывать 
на формирование парапанкреатического абсцесса

Fig. 1. Computed tomography image of the pancreas area. The image shows an enlargement of the pancreas, changes in the 
form of striated fatty tissue around the gland, and accumulation of free fluid. The gland tissue is not completely traced, infiltration 
is determined, which together may indicate the formation of a parapancreatic abscess

чата целенаправленная антибиотикотерапия 
под наблюдением клинического фармаколо-
га. Для лечения были назначены меропенем 
и флуконазол.

У пациента отмечалось нарастающее ухуд-
шение состояния, проявлявшееся колебания- 
ми температуры: субфебрильной по утрам 
и фебрильной по вечерам в сочетании с по-
вышением уровня воспалительных марке-
ров: повышение С-реактивного белка до 
210 мг/л, СОЭ до 58 мм/ч.

17.06.2024 пациенту провели повторное КТ 
брюшной полости, которое подтвердило на-
личие признаков инфицированного панкрео- 
некроза с сохраняющимися скоплениями во-
круг поджелудочной железы с установлен-
ными ранее дренажами, самое крупное из 

которых имело размеры 72 мм и прилегало к 
головке и телу поджелудочной железы, в во-
ротах селезенки 41 мм, ретроперитонеально 
справа до малого таза толщиной до 35 мм, со-
стояние после дренирования (рис. 2). Эти ре-
зультаты были обсуждены, принято решение 
продолжать наблюдение с помощью допол-
нительных КТ-исследований брюшной поло-
сти в динамике. Еще одно КТ, проведенное 
21.06.2024, выявило значительное образова-
ние фрагментов некротических тканей с при-
знаками местной инфекции, главным обра-
зом локализованное между телом и хвостом 
поджелудочной железы.

Также 21.06.2024 выделили еще одну зону 
некроза у головки железы, которая не связа-
на с основным очагом.
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Рис. 2. Компьютерная томография демонстрирует нечеткие образования, окружающие поджелудочную железу. 
Визуализируются крупные скопления в области головки и тела (максимальный размер 72 мм). В хвостовой части поджелу-
дочной железы определяются множественные скопления меньшего размера (максимальный размер 56 мм)

Fig. 2. Computed tomography shows fuzzy formations surrounding the pancreas. Large clusters are visualized in the area of 
the head and body (the maximum size is 72 mm). Multiple smaller clusters are detected in the caudal part of the pancreas (the 
maximum size is 56 mm)

Пассивная санация зон скопления не-
кротической ткани путем постоянного или 
фракционного промывания через дрена-
жи, к сожалению, не позволила эффектив-
но удалять большие плотные секвестры. 
Также дренажные трубки могут быть заку-
порены большими фрагментами некротиче-
ской ткани. В связи с этим была предложе-
на альтернативная методика, направленная 
на более эффективное устранение данных 
патологических образований, —видеоасси-
стированная ретроперитонеоскопическая 
секвестрэктомия.

Осмотр забрюшинного пространства про-
веден с использованием гибридного видео-

ассистированного доступа, включая выпол-
нение некрэктомии.

С учетом расположения дренажей и пред-
варительных данных о местоположении не-
кротических изменений на КТ-снимках ор-
ганов брюшной полости был осуществлен 
доступ к патологическому очагу через левую 
забрюшинную область, что оказалось наибо-
лее близким доступом к зоне некроза. На на-
чальном этапе был выполнен вертикальный 
мини-разрез длиной около 3–4 см в области 
левой поясницы, проходящий по средней 
подмышечной линии. Проведена диссекция 
тканей до обнажения поперечной мышцы жи-
вота. После этого рассечение продолжалось
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Рис. 3. Результаты лечения с использованием метода VARD в комбинации с чрескожным дренированием, визуализиру-
ются на компьютерной томографии. Отсутствуют признаки некроза тканей и скопления жидкостей в области поджелудоч-
ной железы, что свидетельствует об эффективности данного подхода

Fig. 3. The results of treatment using the VARD method in combination with percutaneous drainage are visualized on computed 
tomography. There are no signs of tissue necrosis and accumulation of fluids in the pancreas, which indicates the effectiveness of 
this approach

до обнажения забрюшинной клетчатки, затем 
доступ расширялся пальцевым методом, что-
бы выйти на траекторию катетерного дрена-
жа, проходящего между селезенкой и левой 
почкой через забрюшинную клетчатку.

Тупой метод рассечения помогал добрать-
ся до некротизированных областей некро-
за, ориентируясь на направление дренажа. 
С помощью коагуляционного инструмента 
была вскрыта стенка некротической полости, 
после чего в нее вводили 10-миллиметро-
вую камеру и лапароскоп с углом обзора 30º. 
С использованием оптического троакара бы-
ла идентифицирована полость с некротиче-
скими тканями вокруг поджелудочной желе-

зы. Некротические массы распространялись 
на области, включая малый сальник (омен-
тальную сумку) позади желудка, что является 
потенциальной зоной скопления некротиче-
ских материалов и жидкостей; забрюшинное 
пространство, где некротический процесс 
продвинулся к задней поверхности поджелу-
дочной железы, и переднепанкреатическое 
пространство с примесью геморрагического 
и гнойного содержимого.

При визуальном осмотре жидкий компо-
нент некроза орошали, а полутвердые массы 
удалялись с помощью зажимов. Далее некро-
тический материал промывали раствором 
перекиси водорода 3% концентрации, за ко-
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торым следовало промывание 0,9% физио-
логическим раствором и аспирация. После 
достижения надлежащего гемостаза в по-
лость некроза вводились две 24-Fr силиконо-
вые трубки с одним каналом, которые объе-
динялись и размещались рядом с хвостом 
поджелудочной железы, одна служила вход-
ным, а другая выходным каналом для после-
операционного промывания.

Повторное КТ брюшной полости 
26.06.2024 показало уменьшение размеров 
скоплений перипанкреатической жидкости. 
Также на КТ были видны два дренажа в про-
екции, примыкающей к телу и хвосту подже-
лудочной железы. Наличие дренажей обыч-
но используется для удаления избыточной 
жидкости или гноя, что также способствует 
уменьшению воспаления и снижению риска 
возможных осложнений. Все эти факты гово-
рят о положительной динамике в восстанов-
лении пациента.

Пациент был выписан через 26 дней после 
госпитализации. Через 21 день после выпис- 
ки на контрольном осмотре дренажи бы-
ли удалены. Операция оказалась успешной, 
обеспечив быстрое восстановление, и паци-
ен вернулся к обычной жизни. Осложнений 
в ходе последующих осмотров через три, 
шесть месяцев не обнаружено.

Заключение
Быстрое развитие лечения острого пан-

креатита акцентирует своевременное вме-
шательство, особенно при инфицировании. 
Малоинвазивные дренирующие методы не 
заменяют секвестрэктомию, выполняемую 
при VARD. Стратегия «поэтапного подхода» 
подчеркивает преимущество минимально 
инвазивных процедур. VARD остается ключе-
вым методом в современной хирургии для 
эффективного и безопасного лечения гной-
но-воспалительных процессов в забрюшин-
ном пространстве.
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Реферат. Эндоскопическая вакуумная терапия (ЭВТ) — новый и эффективный метод эндоскопического малоинвазив-
ного лечения полнослойных дефектов пищевода и пищеводных анастомозов. Метод показал изначально успешные ре-
зультаты после операций на прямой кишке в лечении параректальных абсцессов при несостоятельностях анастомозов. 
Далее последовательно метод успешно начал использоваться при несостоятельностях внутригрудных пищеводных ана-
стомозов, а позже при острых перфорациях пищевода, включая синдром Бурхаве. Считается, что ранняя диагностика (в 
течение первых суток) остро возникших полнослойных дефектов пищевода является решающим прогностическим фак-
тором в выборе и результате проводимого лечения. Однако ЭВТ может быть применима и в отдаленных сроках с момента 
выявления перфорации. В данной статье представлен клинический случай успешного лечения при помощи ЭВТ синдро-
ма Бурхаве, который был диагностирован в поздние сроки.
Ключевые слова: эндоскопическая вакуумная терапия, синдром Бурхаве, перфорация, пищевод.

Abstract. Endoscopic vacuum therapy (EVT) is a new and effective method of endoscopic minimally invasive treatment of full-
thickness defects of the esophagus and esophageal anastomoses. The method showed initially successful results in rectal surgery 
in the treatment of pararectal abscesses in case of anastomotic failures. Subsequently, this method began to be successfully used 
for failures of intrathoracic esophageal anastomoses, and later for acute perforations of the esophagus, including Boerhaave 
syndrome. It is believed that early diagnosis (within the first day) of acutely occurring full-thickness defects of the esophagus is 
a decisive prognostic factor in the choice and outcome of treatment. This article presents a clinical case of successful treatment 
with EVT of Boerhaave syndrome, which was diagnosed at a late stage.
Key words: endoscopic vacuum therapy, Boerhaave syndrome, perforation, oesophagus.
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Введение
Спонтанный разрыв пищевода (СРП), из-

вестный как синдром Бурхаве, впервые 
был описан в 1724 г. голландским врачом 
Hermann Boerhaave (1668–1738), который 
диагностировал разрыв нижней трети пи-
щевода при вскрытии тела гранд-адмира-
ла голландского флота Jan Gerrit Wassenaer, 
умершего от медиастинита. V. Myers в 1858 г. 
впервые при жизни пациента диагностиро-
вал СРП, а N.W. Fink в 1947 г. сообщил о пер-
вом случае излечения СРП методом дрени-
рования плевральной полости. Механизм 
возникновения синдрома Бурхаве объясня-
ется внезапным повышением внутрипище-
водного давления в момент рвотных дви-
жений до 150–200 мм рт. ст. при возникшем 
спазме крико-эзофагеального сфинктера [1].

СРП (синдром Бурхаве) имеет крайне вы-
сокую частоту смертности в 36% (до 72%) [2, 
3]. Редкость этого состояния и разнообра-
зие клинических, а также неспецифических 
проявлений затрудняют своевременную ди-
агностику, которая является основным про-
гностическим фактором. Благоприятный 
прогноз исхода заболевания существен-
но ухудшается в следствии возникновения 
сепсиса и прогрессирующей полиорган-
ной недостаточности. По данным ряда ав-
торов, смертность от перфорации пищево-
да варьируется от 40 до 60%, если лечение 
начато спустя сутки с момента возникнове-
ния [4, 5]. Между тем хирургические спосо-
бы лечения синдрома Бурхаве сопряжены с 
высокой частотой летальности, особенно у 
пациентов с сопутствующими заболевания- 
ми. Показатели смертности при открытых 
хирургических вмешательствах достигают 
30% [6]. При этом у многих пациентов тре-
буется (до 40%) выполнение дополнитель-
ных оперативных процедур, тем самым уве-
личивая частоту возможных осложнений и 
продолжительность лечения [7]. Следует 
отметить, что хирургическая тактика лече-
ния СРП до сих пор не определена, отсут-
ствуют единые подходы [8–12].

Исходя из изложенного следует, что необ-
ходимость в поиске менее инвазивных про-
цедур привели к разработке и внедрению 
новых эндоскопических технологий. Одним 
из перспективных направлений следует счи-
тать развитие методик внутрипросветного 
вакуумного эндоскопического закрытия де-
фекта пищевода. Эндоскопическая вакуумная 
терапия (ЭВТ) — новый и эффективный метод 
эндоскопического малоинвазивного лечения 
полнослойных дефектов пищевода и пище-
водных анастомозов. Во всем мире имеется 
небольшой опыт применения ЭВТ при лече-
нии СРП, перфорации пищевода, при диа-
гностических исследованиях и бужировании 
стриктур различной этиологии, несостоя-
тельности анастомозов после эзофагэктомии 
и резекции желудка, бариартрических вме-
шательств, фистулах после эндоскопического 
лечения дивертикула Ценкера [13].

ЭВТ изначально была предложена хирур-
гами как вариант лечения хронических, ин-
фицированных и ишемических ран [14]. Его 
основной принцип заключается в том, что 
отрицательное давление, который форми-
рует вакуумный аспиратор через пористую 
губчатую систему, подсоединенную через 
дренажную трубку, ускоряет процесс за-
живления интимно прилегаемой к губке ра-
ны [15]. Показатели успеха применения ЭВТ 
при несостоятельностях пищеводных ана-
стомозов составляют от 78 до 100% [16–19]. 
Mennigen R. и соавт. [20] обобщили опыт ле-
чения 45 пациентов с несостоятельностью 
анастомоза после эзофагэктомии: в группе 
стентированных больных (n = 30) эффектив-
ность получена у 63,3% пациентов; в группе 
пациентов с применением вакуумной тера-
пии (n = 15) несостоятельность анастомоза 
удалось ликвидировать в 93,3% наблюдений. 
Ранние данные по использованию ЭВТ при 
ятрогенных перфорациях и синдроме Бур-
хаве также показали очень высокий уровень 
успеха — до 100% при минимальной продол-
жительности лечения. Но эти результаты ос-
нованы на небольшом количестве случаев, 
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поскольку в большинстве учреждений Евро-
пы основным методом лечения перфораций 
пищевода является клипирование и стенти-
рование [21–23].

Цель исследования — демонстрация 
клинического случая успешного внутрипро-
светного эндоскопического применения ва-
куумной системы в сочетании с видеото-
ракоскопической операцией при позднем 
выявлении синдрома Бурхаве.

Материалы и методы
В данной статье представлен клиниче-

ский случай лечения пациента с синдро-
мом Бурхаве с помощью внутрипросвет-
ной эндоскопической вакуумной системы. 
Особенностью данного случая является то, 
что с момента возникновения полнослой-
ного разрыва пищевода до момента приме-
нения ЭВТ прошел длительный промежуток 
времени. Также представлена усовершен-
ствованная модель проведения вакуумной 
губки в пищевод.

Клинический случай
Пациент М., 45 лет, поступил в торакаль-

ное отделение № 1 ГАУЗ «Республиканская 
клиническая больница» МЗ РТ 23.03.2024 с 
жалобами на боли в правой половине груд-
ной клетки при глубоком вдохе. Из анамнеза 
известно, что 19.03.2024 после возвращения 
с работы возникла рвота съеденной пищей 
с прожилками алой крови и выраженный 
болевой синдром в проекции эпигастрия. 
Бригадой скорой медицинской помощи был 
доставлен в одну из городской больниц г. 
Казани, где находился на лечении с 20.03 по 
23.03.2024 с диагнозом «Язвенная болезнь 
ДПК, осложненная состоявшимся кровоте-
чением. Левосторонний гидропневмоторакс. 
Пневмомедиастенум». 21.03.2024 с целью ис-
ключения прободения полого органа была 
проведена видеолапароскопия. Выполнено 
дренирование левой плевральной полости. 
По согласованию с заведующим отделени-

ем торакальной хирургии № 1 переведен в 
Республиканскую клиническую больницу МЗ 
РТ на дальнейшее лечение. При поступле-
нии состояние пациента было оценено как 
средней степени тяжести. Гемодинамика ста-
бильная, сатурация крови 95%, температура 
тела 36,6 ºС. По данным РКТ без контрасти-
рования выявлены признаки левосторонней 
нижнедолевой пневмонии, двусторонний 
плевральный выпот (слева с пневмоторак-
сом на фоне дренажей).

25.03.2024 в плановом порядке выполнена 
эзофагогастродуоденоскопия. В ходе выпол-
нения в нижней трети пищевода отмечалась 
синюшность слизистой оболочки, сморщен-
ность складок и недостаточное расправле-
ние стенок пищевода при инсуфляции возду-
хом. Во время осмотра на 35 см от передних 
резцов в нижней трети пищевода при рас-
правлении складок путем активной подачи 
воздуха по левой стенке обнаружен полно-
слойный линейный дефект протяженностью 
1,5 см (рис. 1).

Выполнено РКТ органов грудной клетки с 
водорастворимым контрастированием per 
os: выявлены признаки затека контраста в 
средостение и левую плевральную полость, 
абсцесса средостения, гидропневмоторак-
са слева и гидроторакса справа; ателекта-
за нижней доли слева, базальных сегментов 
нижней доли правого легкого (рис. 2, 3).

Учитывая наличие признаков эмпиемы 
плевры (рис. 4, 5), пациенту в экстренном по-
рядке под эндотрахеальным наркозом с раз-
дельной интубацией бронхов выполнена ви-
деоторакоскопия слева, медиастинотомия, 
санация и дренирование плевральной поло-
сти, заднего средостения с установкой про-
точно-промывной системы.

Ход операции
После обработки операционного поля 

растворами антисептиков в 5 межреберье 
слева по переднеаксиллярной линии уста-
новлен торакопорт 10 мм, 2-й и 3-й 10 мм 
торакопорт — в 7 и 9 межреберье по задне-
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аксиллярной линии. Ревизия органов груд-
ной клетки: в плевральной полости име-
ется мутная серозно-фибринозная жид-
кость в объеме до 200 мл. Взят бак посев. 
Содержимое эвакуировано с помощью 
электроотсоса. Проведено промывание 
плевральной полости 0,02% водным рас-
твором хлоргексидина. Легкое в средних и в 
верхних отделах сращено с грудной стенкой. 
Нижняя доля в состоянии гиповентиляции, 
ее поверхность покрыта напластованиями 
фибрина толщиной до 2 мм. Париетальная 
плевра отечная, покрыта серо-грязным нале-
том толщиной до 2–3 мм. Выполнен пневмо-
лиз. Медиастинальная плевра имеет рассе-
чена, вскрыто заднее нижнее средостение в 
проекции нижней трети пищевода. Клетчатка 
средостения пропитана гнойно-некротиче-
скими массами, грязно-серого цвета. С по-
мощью электроотсоса и эндоскопических 
инструментов фибринозная жидкость с фи-
бриновыми массами из плевральной поло-
сти эвакуированы. С поверхности нижней 

доли фибриновые напластования удале-
ны. Плевральная полость и заднее средо-
стение промыты растворами антисептиков. 
Контроль на инородное тело, на гемостаз и 
аэростаз. Легкое полностью расправляется. 
Выполнено дренирование плевральной по-
лости двумя трубчатыми дренажами, дре-
нирование заднего средостения одним 
трубчатым дренажом типа Саратоги № 27. 
Затем последовательно после проведенной

Рис. 1. Концептуальная схема разработки дизайна ДКИ
Fig. 1. Conceptual diagram of the development of the DCI 

design

Рис. 2, 3. Pатек контрастного вещества в средостение и левую плевральную полость. РКТ признаки абсцесса средосте-
ния, гидропневмоторакса слева и гидроторакса справа; ателектаза нижней доли слева, базальных сегментов нижней доли 
правого легкого (компьютерные томограммы органов грудной клетки с контрастированием)

Fig. 2, 3. Leakage of contrast agent into the mediastinum and left pleural cavity. CT signs of mediastinal abscess, 
hydropneumothorax on the left and hydrothorax on the right; atelectasis of the lower lobe on the left, basal segments of the 
lower lobe of the right lung (computer tomograms of the chest organs with contrast)
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Рис. 4, 5. Эмпиема плевры (компьютерные томограммы 
органов грудной клетки с контрастированием)

Fig. 4, 5. Pleural empyema (computer tomograms of the 
chest organs with contrast)

Рис. 6. Вакуумная система
Fig. 6. Vacuum system

Рис. 7. Вакуумная система с резиновой оболочкой
Fig. 7. Vacuum system with a rubber sheath
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операции выполнена повторная эзофагогас- 
тродуоденоскопия с целью определения 
точных размеров и локализации дефекта, 
установки назоинтестинального зонда в две-
надцатиперстную кишку через струну-про-
водник для энтерального питания и установ-
ки внутрипросветной вакуумной системы. 
Выполнено моделирование формы и длины 
пористой губки таким образом, чтобы губка 
плотно прилегала к стенкам пищевода и пе-
рекрывала края раны на 3 см с обеих сторон. 
В нашем случае длина пористой губки со-
ставила 7 см (рис. 6). Затем через централь-
ную часть губки по всей длине сформирован 
тоннель, в который проведена дренажная 
трубка с перфорационными отверстиями. 
Следующим шагом с помощью нити и иглы 
прошиты дистальный и проксимальный края 
губки к дренажной трубке. На дистальном 
крае из нити сформировано лассо для захва-
та эндоскопическими щипцами и продвиже-
ния вакуумной системы с помощью эндоско-
па к зоне интереса.

Часто у эндоскопистов возникают сложно-
сти при проведении весьма массивной губ-
ки и эндоскопа через верхний пищеводный 
сфинктер. Параллельное введение губки и 
эндоскопа ограничивает поле зрения и мо-
жет увеличить риск травмы, особенно при 

проведении через глоточно-пищеводное со-
устье. Для предотвращения подобных техни-
ческих сложностей мы предпринимаем сле-
дующий метод. После обильного смачивания 
губки водой на нее натягивается отрезанный 
кусок медицинской перчатки, смазанный ва-
зелином (рис. 7), который при введении губ-
ки в желудок удаляется с помощью эндоско-
пических щипцов. Таким образом, губка при 
проведении становится значительно мень-
шего диаметра, а обработанная вазелином 
резиновая поверхность облегчает ее прове-
дение.

Немаловажным аспектом является исполь-
зование дистального колпачка на эндоскопе, 
так как это создает видимость просвета при 
продвижении через устье пищевода, что сни-
жает риски травматизации. После захвата из-
готовленного устройства вакуумная система 
параллельно с эндоскопом была проведена 
в антральный отдел желудка, затем выполня-
ется сбрасывание лассо, и проводится снятие 
освобожденными щипцами резиновой пер-
чатки путем захвата за проксимальный край 
и стягивания с пористой губки. После извле-
чения перчатки выполняется визуальный 
контроль положения вакуумной системы, и 
дальнейшим этапом проводится подтягива-
ние устройства к зоне интереса (рис. 8).

Рис. 8. Эндоскопическая установка вакуумной системы 
(эндофото)

Fig. 8. Endoscopic installation of the vacuum system 
(endophoto)

Рис. 9. Эпителизация краев полнослойного дефекта пи-
щевода (эндофото)

Fig. 9. Epithelialization of the edges of a full-thickness 
defect of the esophagus (endophoto)
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В данном случае, учитывая расположение 
дефекта на расстоянии от 35 до 36 см от перед-
них резцов, губка была подтянута до 32 см та-
ким образом, чтобы она могла перекрыть края 
дефекта на 3 см дистальнее и проксимальнее. 
Последующие замены эндоскопических ва-
куумных систем проводились с интервалом в 
три дня под эндотрахеальным наркозом. В по-
слеоперационном периоде пациенту прово-
дилась антибактериальная терапия широкого 
спектра действия. В динамике через каждые 
три дня осуществлялся рентгенологический 
контроль и раз в неделю выполнялась компью-
терная томография органов грудной клетки. На 
10 сутки с момента оперативного вмешатель-
ства были удалены дренажи с плевральной 
полости и заднего средостения. Всего было 
выполнено три замены VAC-системы с положи-
тельным эффектом в виде активной эпители-
зации краев полнослойного дефекта пищево-
да и его закрытия (рис. 9).

На 12 сутки ВАК-аспиратор удален, выпол-
нена эзофагоскопия: область дефекта в ниж-
ней трети пищевода полностью эпителизи-
ровалась, определяются свежие грануляции 
(рис. 10).

На следующий день выполнено РКТ орга-
нов грудной клетки с водорастворимым кон-
трастированием per os, по данным которой 
признаков затека рентгеноконтрастного ве-
щества не выявлено (рис. 11).

На рентгенологическом снимке определя-
ются пневмофиброзные изменения в левом 
легком и незначительный осумкованный вы-
пот (рис. 12).

Учитывая сохраняющийся лейкоцитоз и 
высокие значения С-реактивного белка, па-
циент находился на лечении в торакальном 
отделении и был выписан на 36 день после 
нормализации показателей анализов кро-
ви и температуры тела, а также выполнения 
контрольной рентгеноскопии (рис. 13, 14).

Обсуждение
Как описывалось ранее, наиболее важ-

ным прогностическим фактором при пол-

нослойных разрывах пищевода является 
временной интервал между его возникно-
вением и оказанием медицинской помощи. 
Вариабельность клинических симптомов 
создает существенные сложности при диа-
гностике синдрома Бурхаве. В приведенном 
случае у пациента при первичном поступле-
нии в лечебное учреждение присутствова-
ла клиника острого живота, что потребо-
вало выполнения лапароскопии в другом 
учреждении. И одновременно отсутствова-
ли патогномоничные симптомы перфора-
ции пищевода. Немаловажным критерием 
для постановки правильного диагноза яв-
ляется сбор анамнеза. И здесь следует упо-
мянуть, что пациент не сообщил о том, что в 
течение недели злоупотреблял алкоголем, 
после чего возникали многократные при-
ступы рвоты. Об этом стало известно лишь 
в послеоперационном периоде, поэтому на 
догоспитальном уровне не была проведена 
компьютерная томография с пероральным 
контрастированием и эзофагоскогастродуо- 
деноскопия. Перфорация пищевода была 
диагностирована только на 5 сутки.

Другими вариантами эндоскопического 
закрытия дефекта являются стентирование 
саморасправляющимися стентами и све-
дение раны эндоскопическими клипсами. 
Использование стента в данной конкретной 
ситуации однозначно привело бы к его даль-
нейшей миграции и разгерметизации дефек-
та, так как у пациента отсутствовал в просве-
те пищевода экзофитный компонент в виде 
доброкачественного или злокачественно-
го сужения, который обычно служит «яко-
рем» для фиксации стента. Но иногда в по-
добных ситуациях возможно прикрепление 
к проксимальной воронке стента лигатур 
аналогично технологии Shim, представлен-
ных в стентах Mi-Tech, которые после уста-
новки стента выводятся через носовые ходы 
и фиксируются вокруг головы пациента, та-
ким образом снижая риски миграции стента. 
Однако в нашем случае дефект располагался 
вблизи к пищеводно-желудочному переходу,
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что могло спровоцировать смещение стента 
в проксимальном направлении при рвотных 
позывах. Кроме того, зачастую после удале-
ния стента в краях стентах образуются цир-
кулярные грануляции, которые в последую-
щем могли привести к рубцовому сужения 
пищевода. И немаловажным фактором явля-
ется непомерно высокая стоимость стентов 
в сравнении с ЭВТ. Другим способом эндо-
скопической герметизации дефекта являет-
ся клипирование, но в данной ситуации, учи-
тывая поздние сроки обнаружения дефекта, 
наложение эндоскопических клипс несо-
мненно привело бы к несостоятельности 
шовной линии.

Заключение
Таким образом, представленный кли-

нический случай показывает, что исполь-
зование гибридных эндоскопических тех-
нологий при поздних сроках выявления 
синдрома Бурхаве, который представляет 
собой сочетание применения ВТС с санаци-
ей и дренированием плевральных полостей 
и средостения с последующей установкой 
внутрипросветной VAC-системы по месту де-
фекта пищевода, является высокоэффектив-
ной технологией при спонтанном разрыве

пищевода. Использование ЭВТ при лече-
нии синдрома Бурхаве является современ-
ным, органосохраняющим и перспективным 
методом лечения, позволяющим избежать 
объемных хирургических операций на пи-
щеводе, уменьшить риск прогрессирования 
тяжелых гнойных осложнений, а в условиях 
развивающегося сепсиса минимизировать 
хирургическую травму, что может способ-

Рис. 10. Полная эпителизация дефекта, очаги свежих 
грануляций (эндофото)

Fig. 10. Complete epithelialization of the defect, foci of 
fresh granulation (endophoto)

Рис. 11. Oтсутствие затеков контрастного вещества (ком-
пьютерная томограмма органов грудной клетки с контра-
стированием)

Fig. 11. No contrast agent leaks (CT scan of chest organs 
with contrast)

Рис. 12. Пневмофиброзные изменения в левом легком 
и незначительный осумкованный выпот (рентгенологиче-
ский снимок)

Fig. 12. Pneumofibrous changes in the left lung and minor 
encapsulated effusion  (X-ray image)
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ствовать благоприятному исходу заболе-
вания. Учитывая редкость возникновения 
спонтанных разрывов пищевода и отсут-
ствие на сегодняшний день больших кли-
нических исследований применения ЭВТ с 
обобщающими выводами, необходимо даль-
нейшее накопление опыта и изучение эф-
фективности ЭВТ при синдроме Бурхаве.
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Реферат. Описана судьба патологоанатомического отделения Казанского ГИДУВа (КГМА), наследником которого стало 
патологоанатомическое отделение Казанского федерального университета. Проанализирована деятельность четырех 
заведующих ПАО (И.П. Васильев, Н.А. Ибрагимова, Т.Г. Грицких, В.П. Нефедов) в 1923–2012 гг.
Целью данного исследования явилась необходимость сохранить в анналах казанской медицины сведения о патолого-
анатомическом отделении Казанского ГИДУВа (КГМА), которое просуществовало 90 лет и оставило яркий след в истории 
патологоанатомической службы.
Ключевые слова: патологоанатомическое отделение, Казанский ГИДУВ (КГМА).

Abstract. The fate of the pathoanatomical department of the Kazan Institute for Advanced Training of Doctors (KGMA), the heir 
of which was the pathoanatomical department of the Kazan Federal University, is described. The activity of four heads of PJSC 
(I.P. Vasiliev, N.A. Ibragimova, T.G. Gretskikh, V.P. Nefedov) in1923–2012 was analyzed.
The purpose of this study was the need to preserve in the annals of Kazan medicine information about the pathoanatomical 
department of the Kazan Institute for Advanced Training of Doctors (KGMA), which existed for 90 years and left a bright mark in 
the history of the pathoanatomical service of Kazan.
Key words: pathology Department, Kazan Institute for Advanced Training of Doctors (KGMA).
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Патологоанатомическое отделение (ПАО) 
и морг Казанского ГИДУВа начали свою тру-
довую деятельность в начале 20-х гг. про-
шлого века в связи с организацией клиник 
этого авторитетнейшего института. Адрес 
отделения менялся с годами (он был на ул. 
Комлева, Большой Красной, Волкова). А 
морг располагался (и сейчас там находит-
ся) по адресу: Бутлерова, 43, в глубине дво-
ра. Морг представлен секционным, траур-
ным залами (для прощания родственников с 
покойным), кабинетом врача и холодильной 
камерой. Многократные проверки санэпид-
надзора показали высокое качество работы 
сотрудников морга.

Первыми сотрудниками отделения были 
в довоенные годы проф. К.Г. Боль и И.П. Ва- 
сильев [1]. Будучи заведующим ПАО в 1930–
1949 гг., И.П. Васильев (рис. 1) уделял боль-
шое внимание качеству патологоанато-
мических вскрытий. Он ввел в практику 
проведение городских клинико-патологоа-
натомических конференций. Они пользова-
лись огромной популярностью среди вра-
чей. По воспоминаниям одного из авторов 
этой статьи, в 60-х гг. прошлого столетия ау-
дитория конференций, проводимых учени-
ком проф. И.П. Васильева проф. Г.Г. Непряхи-
ным во 2 корпусе КГМИ по ул. Толстого, была 
всегда переполнена. Такие конференции 
служили школой усовершенствования и по-
вышения знаний для врачей, которые вни-
мательно слушали выступления маститых 
профессоров-клиницистов во время горя-
чих дискуссий. Среди учеников Ивана Петро-
вича были также ведущие патологи города 
доценты Н.И. Вылегжанин, Н.А. Ибрагимо-
ва, Н.Ф. Порываев, Н.С. Подольский. Профес-
сор И.П. Васильев заслуженно получил зва-
ние «Заслуженный деятель науки Татарской 
АССР», а спустя 4 месяца — «Заслуженный 
деятель науки РСФСР».

И.П. Васильев защитил докторскую дис-
сертацию на тему «Облитерирующая пнев-
мония и ее происхождение в связи с учени-
ем об облитерирующем бронхите» в 1913 г. 

в Саратовском университете. Проф. И.В. Ва-
сильевым опубликованы 33 научные ра-
боты (из них одна в центральном журна-
ле «Русский врач в 1915 г., 10 публикаций в 
«Известиях Саратовского университета» и 
в журнале «Врачебно-санитарная хроника 
Саратовского губернского земства» в 1913–
1918 гг., 17 статей в «Казанском медицин-
ском журнале» в 1908–1939 гг. Под руковод-
ством Ивана Петровича было выполнено 
7 докторских и 12 кандидатских диссерта-
ций.

После смерти И.П. Васильева в июне 1949 г. 
в возрасте 70 лет заведующей кафедрой па-
танатомии ГИДУВА и патанатомическим от-
делением стала доцент Н.А. Ибрагимова 
(рис. 2). За годы работы она провела тысячи 
вскрытий в морге. В период ВОВ Назига Аб-
дулловна принимала участие во вскрытиях 
бойцов, умерших в эвакогоспиталях. После 
окончания аспирантуры у проф. И.П. Васи-
льева она преподавала патологическую ана-
томию на кафедре патанатомии Казанского 
ГИДУВа и в Казанской фельдшерско-акушер-
ской школе [2]. Н.А. Ибрагимова проводила 
большую консультативную работу, помогая 
сотрудникам ГИДУВа в выполнении канди-
датских и докторских диссертаций с оформ-
лением морфологических разделов. Она на-
граждена орденом Знак Почета, значком 
«Отличнику здравоохранения», медалью «За 
доблестный труд в Великой Отечественной 
Войне 1941–1945 гг.».

Себе на смену Н.А. Ибрагимова (с уходом 
на пенсию в 1973 г.) подготовила свою уче-
ницу Т.Г. Грицких. Тамара Григорьевна Гриц-
ких (рис. 3) возглавляла ПАО с 1970 г., более 
30 лет, и осуществляла патоморфологическую 
диагностику материала не только клиник 
ГИДУВа, но и из прикрепленных стационаров 
РКБ № 2, Республиканского туберкулезного 
диспансера и офтальмологической клиники 
[3]. Тамаре Григорьевне были присущи высо-
кий профессионализм, эрудиция, скрупулез-
ность в диагностике, большая ответствен-
ность в работе, интеллигентность.
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Рис. 1. Васильев Иван Петрович
Fig. 1. Vasiliev Ivan Petrovich

Рис. 2. Ибрагимова Назига Абдулловна
Fig. 2.  Ibragimova Naziga Abdullovna

Рис. 3. Грицких Тамара Григорьевна
Fig. 3.  Gretskikh Tamara Grigorievna

Рис. 4. Нефедов Валерий Петрович
Fig. 4. Nefedov Valery Petrovich
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После ухода Т.Г. Грицких на пенсию в 2001 г. 
заведующим ПАО стал доцент В.П. Нефедов 
(с выходом на пенсию он оставил должность 
доцента кафедры КЛД Казанской медицин-
ской академии и одновременно должность 
главного патологоанатома горздравотдела, 
которую занимал более 20 лет) [4]. Был ку-
ратором и заведующим ПАО на протяжении 
40 лет, морг стал для Валерия Петрови-
ча (рис. 4) базой роста и шлифовки кли-
нического мышления. За эти годы он про- 
вел более 100 клинико-анатомических кон- 
ференций в стенах терапевтического от-
деления (совместно с проф. Л.А. Лушнико- 
вой, И.П. Арлиевским, Р.Г. Сайфутдиновым) и 
55 городских таких конференций. [5]. По ре-
зультатам вскрытий и анализа биопсионно-
го материала им было опубликовано около 
30 работ в научных журналах. Он был кон-
сультантом морфологических разделов 
10 кандидатских и 2 докторских диссерта-
ций. В.П. Нефедов выступал оппонентом 
9 раз на заседаниях Ученого Совета Казан- 
ского государственного медицинского ин-
ститута на защитах кандидатских диссерта-
ций. О диапазоне научных интересов В.П. Не- 
федова свидетельствует его книга «Избран-
ное», изданная в 2023 г. и подводящая итог 
60-летней научной деятельности автора [6]. 
В этом сборнике представлены ранее опу-
бликованные статьи, которые распреде-
лены по 4 главам: «Экспериментальная па-
тология» (20 статей), «Онкоморфология» 
(19 статей), «Клиническая патология» (29 ста-
тей) и «История медицины» (8 статей). Все-
го им опубликовано 127 научных работ, из 
них почти половина в журналах «Архив па-
тологии», «Казанский медицинский жур-
нал», «Акушерство и гинекология», «Вест-
ник хирургии им. И.И. Грекова», «Проблемы 
туберкулеза и болезней легких», «Практиче-
ская медицина», «Клиническая стоматоло-
гия». «Современное искусство медицины», 
«Военно-медицинский российский вестник», 
«Поволжский онкологический вестник». На-
гражден значком «Отличник здравоохра-

нения», медалями «К 1000-летию Казани», 
«Ветеран труда», ему присвоено звание «За-
служенный врач РТ».

Необходимо вспомнить о рядовых тру-
жениках ПАО, лаборантах — В.Н. Гаврило-
вой, Р.Х. Шахбазовой, Л.И. Хабибуллиной, ра-
бота которых была высококачественной и 
бесценной: изготовление гистологических 
препаратов является трудоемким и кропот-
ливым трудом.

После отделения клиник от академии па-
тологоанатомическое отделение КГМА ре-
формировалось в ПАО РКБ № 3. Но морг как 
был, так и продолжает выполнять свои функ-
ции на протяжении 100 лет. Следует отме-
тить, что в настоящее время этот морг остал-
ся единственным в центре Казани. С карты 
города исчезли морги больниц № 1, 2, 5, 15, 
старой клиники РКБ, городского онкодис-
пансера и железнодорожной больницы.

Следует остановиться на вопросе: почему 
ПАО и морг Казанского ГИДУВА, прослужив-
шие ему верой и правдой около 90 лет, оказа-
лись под юрисдикцией КФУ? История вкрат-
це такова. В 2012 г. происходит слияние РКБ 
№ 2 и РКБ № 3 с последующей ликвидацией 
бывших клиник ГИДУВа (КГМА), а также пато-
логоанатомического, рентгенологического и 
фтизиатрического отделений. Следует заме-
тить, что ПАО РКБ № 2 (бывшая спецбольни-
ца) было организовано в конце 90-х гг. ХХ в. 
(первым заведующим был врач-патологоана-
том Ш.Р. Сабиров, после него заведующими 
отделения были Л.Ю. Зайцева, К.М. Абдраши-
тов). РКБ № 2 никогда не имела своего морга 
(вскрытия трупов проводились в морге Ка-
занского ГИДУВа), несмотря на предпринима-
емые попытки строительства морга главных 
врачей больницы Н.И. Чугунова и А.Р. Абаше-
ва. В дальнейшем пресловутая модернизация 
медицины привела в 2016 г. к передаче РКБ 
№ 2 в КФУ, стала МСЧ Казанского федераль-
ного университета. Эта метаморфоза не ска-
залась сильно на работе ПАО, которое воз-
главил опытный врач-патологоанатом и 
судебный медик Виталий Павлович Давыдов.
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Несмотря на ликвидацию клиник КГМА, 
нагрузка сотрудников ПАО выросла, так 
как к РКБ № 2 была присоединена в 2015 г. 
6 горбольница с большим объемом хирур-
гических вмешательств. На двух врачей ПАО 
сейчас приходится огромный вал работы по 
диагностике аутопсионного, биопсионного, 
операционного и эндоскопического материа- 
лов. В заключение хотелось бы пожелать со-
трудникам ПАО дальнейших трудовых успе-
хов, крепкого здоровья и благополучия.
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8 февраля 2025 г. после тяжелой и про-
должительной болезни скончался академик 
РАН, заслуженный деятель науки РФ, экс- 
директор ФГБУ «Национальный медицин-
ский исследовательский центр онкологии 
им. Н.Н. Блохина» Минздрава России Михаил 
Иванович Давыдов. 

Михаил Иванович родился 11 октября 
1947 г. в Конотопе Сумской области Укра-
инской ССР в семье служащего. Решение 
стать врачом Михаил Иванович принял бу-
дучи взрослым, сформировавшимся чело-
веком. После окончания военного училища 
Михаил Иванович три года служил в  воз-
душно-десантных войсках, когда понял: его 
призвание — спасать жизни. По  окончании 
Сеченовского университета вся професси-
ональная жизнь академика М.И. Давыдо-
ва была связана с онкологическим центром 
им. Н.Н. Блохина. Здесь он прошел путь от 
ординатора до директора центра. Свою 
трудовую деятельность Михаил Ивано-

вич начал, когда директором онкологиче-
ского центра был академик Николай Николае- 
вич Блохин, которого Михаил Иванович счи-
тал своим учителем.

Михаил Иванович Давыдов внес огромный 
вклад в формирование и развитие россий-
ской школы онкохирургии, ныне известной 
во всем мире. Научная и практическая дея-
тельность Михаила Ивановича была посвя-
щена разработке новых и  совершенствова-
нию существующих методов хирургического 
лечения пациентов с опухолями легких, пи-
щевода, желудка и средостения.

Им внедрены в клиническую практику ме-
тодики предоперационной системной и вну-
триартериальной регионарной химиотера-
пии опухолей желудка. 

Совместно с коллегами кардиохирурга-
ми Михаил Иванович заложил основы кар-
диохирургии онкологических пациентов, 
существенно расширив возможности лече-
ния рака. Михаил Иванович передавал сво-
им многочисленным ученикам не только 
знания, обучая виртуозной хирургической 
технике, но и свое уникальное отношение к 
жизни, профессии и пациентам.

С онкологами Татарстана связывали теп-
лые профессиональные отношения, Приволж-
ский филиал НМИЦ онкологии МЗ РФ им. Н.Н. 
Блохина более 10 лет работал в РКОД МЗ РТ.

Михаил Давыдов был и будет ярчайшей 
звездой онкохирургии, изменившей пред-
ставления об онкологии, еще на один шаг 
приблизив человечество к победе над ра-
ком. Он навсегда останется в сердцах его 
учеников, соратников, коллег, друзей и тысяч 
пациентов. 

Коллективы кафедры онкологии, радиоло-
гии и паллиативной медицины КГМА — фи-
лиал ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России 
и РКОД МЗ РТ имени профессора М.З. Сигала, 
редколлегия журнала «Поволжский онколо-
гический вестник» выражают глубокие собо-
лезнования родным и близким.
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Правила оформления статей для авторов журнала
«Поволжский онкологический вестник»

1. Общие положения
1.1. Журнал «Поволжский онкологический вестник» 

издается на русском языке с ноября 2009 года и выходит 
с периодичностью не менее четырех номеров в год.

1.2. В журнале «Поволжский онкологический вест-
ник» публикуются материалы оригинальных работ, кли-
нические наблюдения и обзоры литературы в области 
научных и практических исследований по следующим 
специальностям: 3.1.6. Онкология, лучевая терапия (ме-
дицинские науки), 3.1.9. Хирургия (медицинские науки), 
освещаются вопросы диагностики и лечения онкологи-
ческих заболеваний по различным локализациям.

1.3. Журнал «Поволжский онкологический вестник» 
предназначен для специалистов-онкологов, ученого и 
преподавательского состава, практикующих врачей, сту-
дентов медицинских вузов.

1.4. Журнал «Поволжский онкологический вест-
ник» включен в Реферативный журнал и базы данных 
ВИНИТИ, базы метаданных «Российский индекс научного 
цитирования (РИНЦ)».

1.5. Электронная версия журнала на русском и ан-
глийском языках регулярно размещается на сайте www.
oncovestnik.ru

1.6. Требования, предъявляемые редакцией к 
оформлению рукописей, основаны на требова-
ниях ВАК, требованиях Международного комите-
та редакторов медицинских журналов (International 
Committee of Medical Journal Editors (ICMJE); http://
www.icmje.org/recommendations/), рекомендациях 
Библиометрической базы научных данных Scopus, от-
слеживающей Глобальный индекс научного цитиро- 
вания (издательство Elsevier Inc.), и Правилах представ-
ления журналов в Российскую библиометрическую базу 
научных данных РИНЦ.

1.7. Публикация статей для автора(ов) бесплатная.
1.8. Рукописи и электронные носители информации 

авторам не возвращаются.

2. Общие требования
по предоставлению рукописей
2.1. Статьи, представляемые в редакцию журнала 

«Поволжский онкологический вестник» для публикации, 
должны быть выполнены на современном методическом 
и методологическом уровне, отвечать требованиям ак-
туальности и обладать новизной.

2.2. Статьи должны соответствовать требованиям, из-
ложенным в Настоящих правилах.

2.3. Статьи и сопроводительные документы присыла-
ются в редакцию в электронном виде по адресу ответ-
ственного секретаря: klg5@mail.ru, Карпенко Л.Г.,

+7 987 290 23 36.
В печатном виде — по адресу: 420012б, г. Казань, ул. 

Бутлерова, 36, а/я 27.

2.4. Статьи направляются в редакцию с сопроводи-
тельным письмом в виде отдельного документа на офи-
циальном бланке учреждения, в котором была проведе-
на работа, подписанном руководителем и заверенном 
печатью этого учреждения.

Образец сопроводительного письма: «Настоящим 
письмом подтверждается, что научная статья 
(«НАЗВАНИЕ СТАТЬИ», ФИО авторов) представляется к 
публикации в журнале «Поволжский онкологический 
вестник» и содержит результаты научной рабо ты, про-
веденной на базе нашего учреждения. Данная статья не 
нарушает ничьих авторских прав и соответствует между-
народным этическим нормам проведения научных ис-
следований. Авторы подтверждают, что направляемая 
статья нигде ранее не была опубликована, не направля-
лась и не будет направляться для опубликования в дру-
гие научные издания. Авторы гарантируют наличие у них 
исключительных авторских прав на предмет интеллек-
туальной собственности. Также удостоверяется, что ав-
торами было выражено согласие с «Правилами оформ-
ления научных статей «Поволжский онкологический 
вестник», установленными редакцией журнала.

2.5. Все авторы должны подписать «Лицензионный 
договор» в 2-х экземплярах, который необходимо загру-
зить с сайта журнала (www.oncovestnik.ru.).

2.6. Журнал «Поволжский онкологический вест-
ник» в своей работе придерживается политики о кон-
фликте интересов, рекомендованной ICMJE. В связи с 
этим авторы статей, направляемых в редакцию, долж-
ны предоставить информацию о конфликте интере-
сов/финансировании, заполнив специальную форму 
раскрытия, которую необходимо скачать с сайта 
www.oncovestnik.ru.

2.7. Информация, предоставляемая авторами на ан-
глийском языке (название статьи, титульный лист, ав-
торский реферат (abstract) и ключевые слова), необ-
ходима для включения научных работ, публикуемых 
в журнале «Поволжский онкологический вестник», в 
Библиометрическую базу научных данных Scopus и от-
слеживания Глобального индекса научного цитирова-
ния. Предоставляемая на английском языке информация 
не должна уступать по качеству оригинальным англоя-
зычным изданиям. Она должна быть понятна зарубеж-
ному специалисту, не знающему русского языка, но име-
ющему возможность по заглавиям, авторским резюме и 
ключевым словам составить представление об основ-
ных результатах описываемых в статье исследований и 
их уровне.

2.8. Комплект документов, предоставляемых в редак-
цию:

– сопроводительное письмо;
– лицензионный договор, подписанный всеми автора-

ми в 2-х экземплярах;
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– заполненная форма о конфликте интересов/финан-
сировании;

– статья (полный комплект рукописи) в 2-х экземп
лярах.

3. Требования к соблюдению этических норм
3.1. Журнал «Поволжский онкологический вестник» 

придерживается принятых международным сообще-
ством принципов публикационной этики, отражен-
ных, в частности, в рекомендациях Комитета по этике 
научных публикаций (Committee on Publication Ethics 
(COPE). Журнал «Поволжский онкологический вест-
ник» в своей работе руководствуется Хельсинкской 
декларацией о соблюдении этических принципов 
в медицинском сообществе (http://www.wma.net/
en/30publications/10policies/b3/), разработанной Все-
мирной медицинской ассоциацией (WMA Declaration of 
Helsinki – Ethical Principles for Medical Research Involving 
Human Subjects, 2013 год).

3.2. Авторы несут ответственность за сохранение 
полной анонимности пациентов, участвующих в иссле-
довании. Рекомендуется избегать любой информации, 
позволяющей читателю идентифицировать пациента по 
месту проведения исследования, имени, физическим 
характеристикам, фотографиям или медицинским изоб
ражениям.

3.3. Если в учреждении, из которого исходит научная 
работа, есть Локальный этический комитет, и проводи-
мое с участием людей исследование было им одобрено, 
то информация об этом должна быть отражена в тексте 
работы (в разделе «Материал и методы»). Это требова-
ние распространяется как на проспективные, так и ре-
троспективные исследования, которые проводились с 
непосредственным участием пациентов или путем ана-
лиза всей или части их медицинской информации (на-
пример, медицинских изображений).

3.4. Если правила локального этического комитета не 
требуют одобрения того или иного типа проводимых 
исследований, информация об этом также должна быть 
отражена в тексте работы.

3.5. Если в учреждении нет этического комитета (или 
его не существовало на момент начала исследования), 
то этот факт необходимо отразить в разделе «Материал 
и методы», подтвердив, что принципы Хельсинкской 
декларации при проведении исследования были со-
блюдены.

3.6. Если при проведении исследования использова-
лись лекарственные препараты или медицинские из-
делия по назначению, не принятому в качестве стан-
дартной практики, необходимо в тексте указать, что 
пациент(ы) был(и) об этом информирован(ны) и от не-
го(них) было получено Добровольное письменное ин-
формированное согласие (если это возможно).

3.7. Если публикуемая работа выполнена на живот-
ных, то в тексте рукописи необходимо отразить инфор-
мацию о том, что протокол исследования был одобрен 
Локальным комитетом по защите животных. Если в уч-
реждении нет такого комитета, необходимо указать, что 

в работе были соблюдены международные принципы 
по защите лабораторных животных, например, «Guide 
for the care and use of laboratory animals» Национального 
института здоровья США (http://grants.nih.gov/grants/
olaw/Guide-for-the-Care-and-Use-of-Laboratory-Animals.
pdf ).

4. Требования к оформлению рукописей
4.1. Рукопись печатается на одной стороне листа 

формата А4:
– шрифт основного текста «Times New Roman» в ре-

дакторе Word в формате *.doc. (docx.)
– размер шрифта основного текста 14 пунктов;
– межстрочный интервал – 1,5;
– поля сверху, снизу и справа – 20 мм, слева – 30 мм,
– выравнивание по ширине;
– абзац начинается с отступом первой строки;
– без переносов;
– конец абзаца вводится клавишей «Enter»;
– запрещается любое использование автоматичес

кой нумерации в тексте и при оформлении списка ли-
тературы.

4.2. Статьи принимаются в 2-х печатных экземплярах, 
а также в виде идентичного электронного файла, запи-
санного на любой электронный носитель.

4.3. Статья подается одним файлом. Наименование 
файлу присваивается согласно фамилии первого ав-
тора и названию статьи (сокращенному), например: 
«Иванов_Анестезия у пожилых».

4.4. Все страницы должны быть пронумерованы 
вручную, автонумерация запрещена.

4.5. Если в публикации присутствуют рисунки, фото-
графии и таблицы, то они также включаются в общий 
файл с текстом статьи. Иллюстрации (рисунки и фото-
графии) должны быть представлены в составе элек-
тронного варианта рукописи с приложением файлов в 
формате TIFF или JPEG с разрешением не менее 300 то-
чек на дюйм и размером не менее 6х9 см в объеме не 
менее 1 Мб. Ссылка на тот или иной рисунок (таблицу) 
должна быть в тексте раньше места помещения рисунка 
(таблицы).

4.6. Графики предоставляются отдельными файлами 
в программе Excel. В этом случае им присваивается от-
дельное имя: «Иванов_график_1».

4.7. Все сопроводительные электронные документы 
именуются следующим образом: фамилия первого авто-
ра_краткое описание, например: «Петров_сопроводит. 
письмо».

4.8. При первом упоминании терминов, неоднократ-
но используемых в статье (не в заголовке статьи и не в 
реферате, кроме тех, которые обычно употребляются 
в сокращении: ДНК, мРНК, рРНК, мтДНК, АТФаза), необ-
ходимо давать их полное наименование и сокращение 
в скобках, в последующем применять только сокраще-
ние.

4.9. Текст оригинальной статьи обязательно должен 
включать следующие разделы:

– Введение;
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– Материал и методы;
– Результаты;
– Обсуждение;
– Заключение.
4.10. Обзорная статья должна содержать анализ лите-

ратуры по актуальной теме, критически осмысленный 
автором, основанный на изучении современных лите-
ратурных данных, опубликованных преимущественно 
за последние 5 лет.

4.11. Клиническое наблюдение должно быть инте-
ресным с научной и/или практической точки зрения, 
хорошо иллюстрированным и содержать обсуждение 
вопроса с использованием современных литературных 
данных.

4.12. Объем оригинальных статей и клинических 
наблюдений, включая текст статьи, список литерату-
ры, иллюстрации и таблицы, не должен превышать 
30 страниц рукописи, поданной согласно требованиям 
п. 4.1 настоящих правил, что соответствует 11 журналь-
ным страницам в сверстанном виде, количество ссы-
лок на источники – не более 35–40. Объем обзорных 
статей не должен превышать 40 страниц рукописи, 
количество ссылок на источники – не более 60.

4.13. Библиографические ссылки в тексте на рабо-
ты других авторов обозначаются порядковой арабской 
цифрой в квадратных скобках (например: [10]) и в спи-
ске литературы представляются строго по порядку 
упоминания в тексте. Ссылка на несколько источ-
ников при повторном цитировании оформляется 
перечислением в порядке возрастания номеров 
через запятую (например: [2, 8, 11]).

4.14. Все величины, приведенные в статье, должны 
быть выражены в единицах СИ.

5. Требования к составлению рукописей
5.1. Рукопись (статья) должна содержать следующие 

разделы:
– титульная страница на русском языке;
– титульная страница на английском языке;
– реферат на русском языке;
– реферат на английском языке (Abstract);
– ключевые слова на русском языке;
– ключевые слова на английском языке (Key words);
– текст статьи на русском языке;
– список литературы для русскоязычной базы дан-

ных РИНЦ (Список литературы);
– список литературы для англоязычной базы данных 

Scopus (References);
– иллюстрации (рисунки, фотографии), таблицы, гра-

фики;
– подписи к иллюстрациям, таблицам и графикам на 

русском и английском языках;
– перечень сокращений на русском языке.
5.2. Титульная страница на русском и английском 

языках должна включать:
– копирайт ©, индекс УДК (см. сайты www.udc.biblio. 

uspu.ru., www.kod-udk.narod.ru., www.gyrnal.ru>udk/ru/),
– название статьи;

– фамилии и инициалы всех авторов;
– полное название подразделения(ий) (кафедра, от- 

дел, отделение и т.д.), название учреждения(ий), из ко-
торого(ых) вышла работа с указанием точного почтово-
го адреса организации(ий);

– сведения обо всех авторах: полностью фамилия, 
имя, отчество, ученая степень, звание каждого авто-
ра с указанием мест их работы, а также SPIN-код(ы) 
автора(ов) в РИНЦ;

– информация для корреспонденции: полно-
стью фамилия, имя, отчество автора, с которым будет 
вестись переписка, с указанием точного почтового 
адреса (с почтовым индексом), городского и мобильно-
го телефонов, факса, e-mail;

– подписи всех авторов.
5.3. Реферат на русском и английском языках 

(abstract):
Реферат (abstract) оригинальной статьи, клини-

ческого наблюдения, систематического обзора и 
мета-анализа должен состоять из 200–250 слов и пред-
ставлять собой краткое описание работы, в котором 
разъясняется цель ее написания, излагается содержа-
ние, раскрываются наиболее существенные аспекты и 
делается заключение. Реферат (abstract) должен быть 
четко структурирован и содержать следующие под раз-
делы:

– Цель (Aim);
– Материал и методы (Material and methods);
– Результаты (Results);
– Заключение (Conclusion).
В результатах (results) отражают полученные дан-

ные, обладающие статистической значимостью. 
Заключение должно вытекать непосредственно из по-
лученных результатов.

Основное отличие реферата (abstract) от статьи со-
стоит в том, что каждому из разделов посвящается 1–2 
предложения. Текст составляют в прошедшем времени 
с соблюдением единства терминологии без употреб
ления аббревиатуры. Язык реферата (abstract) должен 
быть максимально простым и понятным для широко-
го круга специалистов. Необходимо помнить, что боль-
шинство читателей получает информацию о научной 
работе только через реферат (abstract). В связи с этим 
авторы должны быть уверены, что реферат (abstract) 
точно отражает содержание статьи.

Рекомендуется использовать короткие предложе-
ния, содержащие стандартные клише научного языка: в 
статье рассмотрены / изучены / обобщены / проанали-
зированы / показано, что / получено и т.д.

Реферат обзорной статьи составляется без подразде-
лов и должен состоять не более чем из 100 слов.

При составлении англоязычной версии реферата 
(abstract) использование автоматизированных элек-
тронных систем перевода (например, https://translate.
google.ru/) категорически запрещено.

При возникновении трудностей с качественным пе-
реводом реферата на английский язык, принятый в 
международном медицинском сообществе, можно 
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обратиться к сервису, предоставляемому издательством 
Elsevier «Elsevier’s Language Services» на странице http://
webshop.elsevier.com/languageservices/translation- 
services/ (ресурс платный!), а также в «American 
Medical Writers Association» по адресу www.amwa.org 
(Products/Services, далее Basic Grammar and Usage, 
Punctuation for Clarity and Style, Sentence Structures and 
Patterns), «Council of Science Editors» по адресу www.
councilscienceeditors.org (Services, далее Manuscript 
Services) или в «Society for Scholarly Publishing» по 
адресу www.sspnet.org (Services Directory, далее Copy 
Editing).

5.4. Ключевые слова на русском и английском язы-
ках (key words) (5-10 слов) должны быть обязательно 
приведены в конце реферата на русском языке, в конце 
абстракта на английском языке. Ключевые слова пред-
ставляют собой слова или устойчивые словосочетания, 
которые помогают поисковым системам определять 
тематику печатной работы. Перечень ключевых слов 
должен в наибольшей мере отражать основное содер-
жание статьи и обеспечивать возможность максималь-
но эффективного информационного поиска:

Ключевые слова приводятся в именительном падеже 
и печатаются прописными буквами в строку через запя-
тые.

5.5. Разделы оригинальных статей, клинических на-
блюдений, систематических обзоров и мета-анализов 
данных:

Введение. Представляет собой краткое (примерно 
одна страница) изложение современного состояния су-
ществующей проблемы и ее значимость, из которых вы-
текает актуальность и целесообразность проведенного 
авторами исследования. В разделе приводятся только 
ссылки на опубликованные ранее работы и не допуска-
ется включение результатов или выводов текущего ис-
следования. Раздел должен заканчиваться кратким ука-
занием целей научной работы.

Материал и методы. В разделе должно быть приве-
дено четкое описание того, как проводилось данное ис-
следование и почему оно приводилось именно таким 
образом.

Описание методов должно быть настолько подроб-
ным, чтобы другие люди, имеющие доступ к публику-
емой информации, могли полностью воспроизвести 
полученные в исследовании результаты. При этом в 
раздел включается только та информация, которая бы-
ла известна на момент начала исследования. Вся инфор-
мация, полученная в ходе научной работы, должна быть 
описана в разделе «Результаты». В разделе необходи-
мо отразить информацию о том, что исследование бы-
ло одобрено Локальным/Национальным этическим ко-
митетом или не нуждалось в таком одобрении. В случае 
отсутствия в учреждении Локального этического ко-
митета необходимо заявление о том, что исследова-
ние было проведено в соответствии с Принципами 
Хельсинкской декларации.

В разделе подробно описываются положенный 
в основу статьи материал (диагноз, пол, возраст 

пациентов и т.д.), применявшиеся методы постанов-
ки эксперимента (использованное оборудование, 
препараты, технологии и т.д.). Обязательно необходимо 
сообщить о применявшихся методах статистической 
обработки данных, с указанием названия программно-
го пакета и его версии.

Результаты. В логической последовательности из-
лагаются полученные в работе научные результаты, 
которые отражаются в виде текста, таблиц, графиков 
и рисунков. Данные, приведенные в тексте, не долж-
ны повторяться в таблицах и графиках. Если числовые 
результаты отражаются в качестве производных (на-
пример, процентах), также необходимо указывать и аб-
солютные цифры, из которых были рассчитаны эти про-
изводные. При сравнении между собой групп данных 
во всех случаях, когда это возможно, необходимо ука-
зывать статистическую значимость полученных между 
ними различий. 

В этом разделе излагаются только факты, не допуска-
ется субъективная интерпретация полученных авто-
ром(и) данных. В больших исследованиях возможно ис-
пользование подзаголовков и подразделов.

Обсуждение. Раздел рекомендуется начинать с 
короткого итогового перечисления основных полу-
ченных результатов. Далее желательно привести воз-
можное, с точки зрения автора(ов), объяснение этих 
результатов. При этом допускается высказывать субъ-
ективную точку зрения автора(ов) и интерпретиро-
вать полученные данные. Далее целесообразно срав-
нить полученные в текущем исследовании результаты 
с результатами научных работ, опубликованных ранее. 
Необходимо подчеркнуть новизну полученных в рабо-
те результатов, а также их возможное влияние на про-
ведение дальнейших исследований и клиническую 
практику. Целесообразно отдельным пунктом обсудить 
недостатки и ограничения проведенного авторами ис-
следования. При необходимости приводятся рекомен-
дации.

Заключение. В заключении рассматриваются 
наиболее важные аспекты выполненной работы, из 
которых делаются выводы. При этом необходимо 
связать полученные в работе выводы с поставлен-
ными в начале исследования целями. Недопустимо 
при формулировании выводов опираться на данные, 
которые не были представлены в работе, или на 
незавершенные исследования.

5.6. Список литературы для русскоязычной научной 
базы данных РИНЦ

В списке литературы ссылки на статьи располагают-
ся не по алфавиту фамилий авторов, а в порядке их ци-
тирования в тексте.

Пристатейный список литературы для РИНЦ оформ-
ляется в соответствии с требованиями ВАК и Правилами 
представления журналов в РИНЦ в соответствии с ГОСТ 
Р 7.0.5-2008:

1. Для русскоязычных статей: Фамилия И.О. (перечисля-
ются все авторы через запятую) Название статьи без сокра-
щений // Название журнала. – Год. – Т. 1, № 1. – С. 85–94.



ПОВОЛЖСКИЙ
ОНКОЛОГИЧЕСКИЙ
ВЕСТНИК Том 16, №1. 2025

	 Правила оформления статей для журнала «Поволжский онкологический вестник»130

2. Для англоязычных статей: Фамилия И.О. (перечис-
ляются все авторы через запятую) Название статьи без 
сокращений // Название журнала. – Год. – Vol. 1, № 1. – 
P. 85–94.

В библиографическом описании статьи должны быть 
приведены все авторы. Для отечественных журналов 
недопустимо сокращать название самого журнала и на-
звание опубликованной в нем статьи.

Пример ссылки на русскоязычную статью:
Иванов И.И., Петров П.П., Сидоров С.С. Важнейшие 

события в онкологии в 2000 году // Практическая онко-
логия. – 2001. – Т. 1, № 1. – С. 85–94.

Ссылки на другие русскоязычные источники состав-
ляются следующим образом:

1. Монография: Фамилия И.О. (перечисляются все ав-
торы через запятую) Название. – Город: Издательство. – 
Год. – Общее количество страниц (234 с.).

2. Глава из книги: Фамилия И.О. (перечисляются все 
авторы через запятую) Название главы // Название кни-
ги / под ред. И.И. Иванова. – Город: Издательство. – Год. – 
С. 1–5.

3. Статья из сборника: Фамилия И.О. (перечисляются 
все авторы через запятую) Название статьи // Название 
сборника / под ред. А.Б. Иванова. – Город: Издательст-
во. – Год. – С. 1–5.

4. Тезисы конференции: Фамилия И.О. (перечисля-
ются все авторы через запятую) Название тезисов // 
Название сборника: материалы юбилейной конф., 
посвящ. 35-летию НИИ, 20 мая 2012 г. / под ред. И.И. 
Иванова. – Город: Издательство. – Год. – С. 1–5.

5. Автореферат: Фамилия И.О. Название: автореф. 
дисс. ... канд. (докт.) мед. наук. – Город. – Год. – 24 с.

6. Диссертация: Фамилия И.О. Название: дисс. ... канд. 
(докт.) мед. наук. – Город. – Год. – 100 с.

7. Патент: Пат. 4050234 РФ. Название / Фамилия И.О. 
(перечисляются все авторы через запятую) Опубл. 
10.09.2012. Бюлл. изобр. № 4.

8. Электронный ресурс: Официальный сайт ЮНЕСКО 
(URL:http://www.unesco.org 27.10.2009 (дата последнего 
посещения)).

В библиографическом описании ссылок на англоя-
зычные статьи название англоязычных журналов сле-
дует приводить в соответствие с каталогом названий 
базы данных MedLine (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
nlmcatalog/journals/). Если журнал не индексируется в 
MedLine, необходимо указывать его полное название.

Пример ссылки на англоязычную статью:
Przepiorka D., Deisseroth A., Farrell A.T. Acute myeloid 

leukemia response measures other than complete remission 
// J. Clin. Oncol. –2015. – Vol. 33, № 31. – P. 3675–3676.

5.7. Список литературы для англоязычной научной 
базы данных Scopus (References)

В списке литературы ссылки на статьи располага-
ются не по алфавиту фамилий авторов, а в порядке их 
цитирования и должны полностью соответствовать по-
рядку размещения ссылок в списке литературы для на-
учной базы данных РИНЦ.В библиографическом описа-
нии статьи должны быть приведены все авторы.

Пристатейный список литературы для базы данных 
Scopus оформляется в соответствии с требованиями 
Международного комитета редакторов медицинских 
журналов в формате Vancouver в версии AMA (http://
www.amamanualofstyle.com):Фамилия И.О. (перечис-
ляются все авторы через запятую) Название статьи 
без сокращений. Название журнала. Год Месяц Дата; 
Том (Номер журнала):Страницы (например: 2000 Nov 
10;1(1):85-94).

В библиографическом описании ссылок на англоя-
зычные статьи название англоязычных журналов сле-
дует приводить в соответствие с каталогом названий 
базы данных MedLine. Если журнал не индексируется 
в MedLine, необходимо указывать его полное назва-
ние. Во всех случаях, когда у цитируемого материала 
есть цифровой идентификатор (Digital Object Identifier – 
DOI), его необходимо указывать в самом конце библи-
ографической ссылки. Проверить наличие DOI статьи 
можно на сайтах http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/ 
и https://www.citethisforme.com. Кроме определения 
DOI эти сайты автоматически генерируют правильно 
оформленное библиографичекое описание статьи на 
английском языке в формате Vancouver в версии AMA. 
Если у статьи имеется PMID (PubMed Identifier), его так-
же желательно включать в библиографическое описа-
ние ссылки после указания DOI.

Пример ссылки на англоязычную статью:
Przepiorka D., Deisseroth A., Farrell A.T. Acute myeloid 

leukemia response measures other than complete 
remission. J. Clin. Oncol. 2015 Nov 11;33(31):3675-6. doi: 
10.1200/JCO.2015.62.0864. PMID: 26282653.

Если статья написана на латинице, но не на англий-
ском языке, (на немецком, финском, датском, итальян-
ском и т.д.), она должна быть процитирована в ориги-
нальном виде.

Русскоязычные источники в библиографическом 
описании всегда приводятся в квадратных скобках 
([…]). В конце библиографического описания в круглые 
скобки помещают указание на исходный язык публика-
ции (in Russ). Если у цитируемого материала есть циф-
ровой идентификатор DOI, его необходимо указывать 
в самом конце библиографической ссылки (за квадрат-
ной скобкой).

Если цитируемая русскоязычная статья имеет аб-
стракт на английском языке (abstract), то фамилии и 
инициалы всех авторов на латинице и название статьи 
на английском языке следует приводить так, как они да-
ны в абстракте. Проще всего можно проверить наличие 
официального перевода названия статьи на англий-
ский язык на сайте Научной электронной библиотеки 
(http://elibrary.ru/). Если отечественный журнал имеет 
оригинальную англоязычную версию своего названия, 
то в библиографическом описании необходимо указы-
вать именно ее. При этом если отечественный журнал 
индексируется в MedLine, то название журнала следует 
приводить в соответствие с каталогом названий базы 
данных MedLine.
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Пример ссылки на русскоязычную статью с англоя-
зычным абстрактом в журнале, имеющем английское 
название и индексируемом в MedLine: [Ivanov I.I., Petrov 
P.P., Sidorov S.S. The most important events in oncology 
in 2000. Russ J. Pract. Oncol. 2001;1(1):85-94. (In Russ)] 
doi:10.14941/probl901058497-307.

Если журнал не индексируется в MedLine, необходи-
мо указывать его полное название.

Пример ссылки на русскоязычную статью с англоя-
зычным абстрактом в журнале, имеющем английское 
название, но не индексируемом в MedLine: [Ivanov 
I.I., Petrov P.P., Sidorov S.S. The most important events in 
oncology in 2000. Russian Journal of Practical Oncology. 
2001;1(1):85-94. (In Russ)] doi:10.14941/ probl901058497-107.

Если англоязычной версии названия журнала нет, 
необходимо произвести его транслитерацию c исполь-
зованием латинского алфавита в стандарте BSI (автома-
тически транслитерация в стандарте BSI производится 
на странице http://translit.net/).

Пример ссылки на русскоязычную статью с англо-
язычным абстрактом в журнале, не имеющем англий-
ского названия и не индексируемом в MedLine: [Ivanov 
I.I., Petrov P.P., Sidorov S.S. The most important events in 
oncology in 2000. Prakticheskaja onkologija. 2001;1(1):85-
94. (In Russ)].

Если статья написана только на русском языке (не 
имеет абстракта на английском языке), необходимо 
произвести транслитерацию фамилий и инициалов 
всех авторов и названия статьи в стандарте BSI с сохра-
нением стилевого оформления русскоязычного источ-
ника. Далее следует транслитерированное название 
русскоязычного журнала в стандарте BSI, после чего – 
выходные данные в формате Vancouver в версии AMA. В 
самом конце библиографического описания в круглые 
скобки также помещают указание на исходный язык пу-
бликации (in Russ). В конце библиографического описа-
ния (за квадратной скобкой) помещают DOI статьи, если 
таковой имеется.

Пример ссылки на русскоязычную статью без ан-
глоязычного абстракта: [Ivanov I.I., Petrov P.P., Sidorov 
S.S. Vazhnejshie sobytija v onkologii v 2000 godu. 
Prakticheskaja onkologija. 2001;1(1):85-94. (In Russ)].

В списке литературы ссылки на неопубликованные 
или находящиеся в печати работы не допускаются.

Автор несет полную ответственность за точность 
данных, приведенных в пристатейном списке литерату-
ры. Без правильно оформленного «Списка литературы» 
и «References» статьи в печать не принимаются.

5.8. Иллюстрации и таблицы
Рисунки и фотографии должны быть представлены в 

составе электронного варианта рукописи с приложени-
ем файлов в формате TIFF или JPEG с разрешением не 
менее 300 точек на дюйм и размером не менее 6х9 см в 
объеме не менее 1 Мб. Ссылка на тот или иной рисунок 
(таблицу) должна быть в тексте раньше места помеще-
ния рисунка (таблицы).

Подписи к рисункам и фотографиям располагаются 
сразу под ними. Сначала дается общая подпись к ри-

сунку, а затем объясняются все цифровые и буквенные 
обозначения. Таблицы предоставляются в редакторе 
Word в формате *.doc. (docx.) Сверху справа необходи-
мо обозначить номер таблицы, ниже дается ее назва-
ние (курсивом). Таблицы не должны дублировать дан-
ные, приведенные в тексте. Графики предоставляются 
отдельными файлами в программе Exсel.

В подписях к графикам указываются обозначения 
по осям абсцисс и ординат и единицы измерения, при-
водятся пояснения по каждой кривой. Не допускается 
представление одних и тех же материалов в табличной 
и графической формах.

5.9. Благодарности (при необходимости).

6. Порядок рецензирования
и редактирования статей
6.1 В редакцию высылаются один тщательно вычи-

танный и подписанный автором (соавторами) экзем-
пляр статьи, справка об авторе/ах, аннотация на рус-
ском и английском языках, ключевые слова на русском 
и английском языках и электронный вариант всех доку-
ментов на диске.

6.2 Статья принимается к рассмотрению только при 
условии, что она соответствует требованиям к автор-
ским оригиналам статей «Поволжского онкологиче-
ского вестника», размещенным на сайте журнала www.
oncovestnik.ru и в каждом номере журнала. Рукописи, 
оформленные не по правилам, не рассматриваются.

6.3 Статья регистрируется ответственным секрета-
рем в электронную базу данных регистрации статей с 
указанием даты поступления, названия, Ф.И.О. автора/
ов, места работы автора/ов. Статье присваивается ин-
дивидуальный регистрационный номер.

6.4. Главный редактор или заместитель главного ре-
дактора по рецензионной работе направляет статью на 
рецензирование члену редакционной коллегии — при-
знанному специалисту, имеющему близкую к теме статьи 
научну специализацию. При отсутствии члена редколле-
гии или поступлении статьи от члена редакционной кол-
легии главный редактор направляет статью для рецен-
зирования внешним рецензентам (см. п. 12).

6.5. Рецензент должен рассмотреть направленную 
статью в течение 1 месяца с момента получения и на-
править заместителю главного редактора по рецен-
зионной работе или в редакцию (по e-mail, почте) мо-
тивированный отказ от рецензирования или готовую 
рецензию.

6.6. Рецензирование проводится конфиденциально 
в форме экспертной анкеты, утвержденной редакцион-
ной коллегией. Рецензент может рекомендовать статью 
к опубликованию; рекомендовать к опубли кованию 
после доработки с учетом замечаний; не рекомендо-
вать статью к опубликованию. Если рецензент реко-
мендует статью к опубликованию после доработки с 
учетом замечаний, то в рецензии подробно и обосно-
вано должны быть указаны причины такого решения.
Если рецензент рекомендует статью к опубликованию 
после доработки с учетом замечаний, то в рецензии
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Материалы просим направлять в редакцию журнала по адресу
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420012, г. Казань, ул. Бутлерова, д. 36, а/я 27.
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Уважаемые коллеги!

В связи с уточнением требований к оформлению публикуемых материалов, а также в целях увеличения 
Ваших показателей цитируемости и видимости в международном научном сообществе просим Вас 
зарегистрироваться на сайте https://orcid.org и указать в статье идентификационный код (ORCID ID).

подробно и обосновано должны быть указаны причины 
такого решения. Если статья не рекомендуется рецен-
зентом к опубликованию в журнале, то автору выдается 
письменный и мотивированный отказ редакции.

6.7. Наличие существенной доли критических заме-
чаний рецензента при общей положительной рекомен-
дации позволяет отнести материал к разряду полемич-
ных и печатать его в порядке научной дискуссии.

6.8. Рецензенты уведомляются о том, что прислан-
ные им рукописи являются частной собственность ав-
торов и относятся к сведениям, не подлежащим раз-
глашению. Рецензентам не разрешается делать копии 
статей для своих нужд.

6.9. После получения рецензий на очередном за-
седании редакционной коллегии рассматривается 
вопрос о поступивших статьях и принимается окон-
чательное решение об опубликовании или отказе в 
опубликовании статей. На основе принятого решения 
автору/ам направляется письмо (по e-mail, почте) от 
имени ответственного секретаря редакции. В письме 
дается общая оценка статьи, если статья может быть 
опубликована после доработки/с учетом замечаний – 
даются рекомендации по доработке/снятию замечаний, 
если статья не принимается к опубликованию – указы-
ваются причины такого решения.

6.10. Автору рецензируемой работы предоставляется 
копия рецензии без подписи и указания фамилии, долж-
ности, места работы рецензента. Оригиналы рецензий 
хранятся в редакции журнала в течение 5 (пяти) лет и 
предоставляются по запросам экспертных советов ВАК.

6.11. Статья, направленная автором в редакцию пос
ле устранения замечаний, рассматривается в общем по-
рядке (п.п. 4-6, 9). В регистрационном журнале делает-
ся отметка о дате поступления новой редакции статьи. 
Статья, требующая доработки после рецензирования 
снимается с рассмотрения, если она не возвращается 
авторами более 6 месяцев.

6.12. Привлечение внешних рецензентов возможно 
в том случае, когда отсутствует член редколлегии — 
признанный специалист, имеющий близкую к теме ста-
тьи научную специализацию; член редакционной кол-
легии отказывается подготовить рецензию; редакцион-
ная коллегия не соглашается с высказанным мнением в 
рецензии члена редколлегии; поступает статья от чле-
на редакционной коллегии. На очередном заседании 
редакционной коллегии принимается решение об 
обращении с просьбой о рецензировании к учено-
му (доктор медицинских наук, профессор), имеющему 
научные работы по проблематике, заявленной в ста-
тье. От имени редакционной коллегии такому ученому 
направляется письмо с просьбой о рецензировании. К 
письму прилагаются статья, краткая информация об ав-
торе, рекомендуемая форма рецензии.

6.13. Редакция оставляет за собой право внесения 
редакторских изменений в текст статьи, не искажаю-
щих её смысла (литературная и технологическая прав-
ка). Окончательный текст согласовывается с автором 
при ознакомлении с корректурой.

6.14. Авторский гонорар не выплачивается.
6.15. Рукописи и диски авторам не возвращаются.


