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Рак мочевого пузыря (РМП) является распро-

страненным заболеванием. Ежегодно в России диаг-

ностируется 12,5 тыс. новых случаев, что составляет

2,7% всех злокачественных новообразований.

На момент первичной установки диагноза доля

больных с I—II стадией составляет 50,8%, III —

31,3%, IV — 12,5%, в 5,3% стадия не установлена.

Общий прирост заболевших с 1993 по 2003 г. состав-

ляет 25%, что говорит об актуальности проблемы

и необходимости разработки новых технологий ран-

ней диагностики и лечения [1].

Существующая классификация переходно-кле-

точного РМП не позволяет полноценно прогнозиро-

вать течение заболевания. Доказано, что ведущую роль

в определении выживаемости больных играют глубина

инвазии новообразования, степень дифференцировки

опухолевых клеток, поражение региональных лимфо-

узлов, наличие карциномы in situ (CIS) уротелия, раз-

мер и количество первичных новообразований, а так-

же продолжительность безрецидивного периода.

Наиболее гетерогенную группу представляют

опухоли, описываемые классификацией TNM как

поверхностный РМП. Для опухолей, локализующих-

ся в слизисто-подслизистом слое мочевого пузыря,

после оперативного лечения характерны высокая ча-

стота рецидивов (60—90%), возможность как местно-

го, так и системного прогрессирования. Сложной яв-

ляется категория больных T1G3, у которых действует

«правило 30%»: у 30% вероятность развития рецидива

невелика, у 30% возникнет инвазивный характер рос-

та опухоли, у 30% произойдет системное прогресси-

рование с развитием метастатического РМП [2]. В на-

стоящее время происходит активное изучение допол-

нительных факторов прогноза, объединенных терми-

ном «биологические». К ним относятся генные

и структурные мутации, метилирование промотор-

ных генов, определение экспрессии различных бел-

ковых продуктов в злокачественной клетке.

Развитие фундаментальной науки позволило

рассматривать канцерогенез как следствие морфо-

логических и/или функциональных нарушений в ге-

нетическом аппарате клеток. Хромосомные анома-

лии регулярно формируются в отдельных соматиче-

ских клетках у каждого человека под воздействием

целого ряда факторов внешней и внутренней среды.

Это случайные сбои в работе клеточных систем ре-

парации. Другим фактором, увеличивающим число

хромосомных аномалий, является воздействие на

организм человека цитотоксических факторов: об-

лучения, химических мутагенов, лекарственных

препаратов цитостатического ряда.

Увеличение числа соматических клеток, несу-

щих хромосомные аберрации, повышает в дальней-

шем вероятность формирования клеточного клона,

способного к опухолевой трансформации. Некото-

рые хромосомные аберрации могут привести к серь-

езным изменениям в метаболизме клеток, активируя

онкогены или ингибируя действие туморсупрессор-

ных генов. Такая клетка активно делится, формирует

клон, состоящий из клеток-потомков с измененным

(в сторону увеличения) пролиферативным потенциа-

лом. Появление в клетках-потомках дополнительных

мутаций, затрагивающих гены-регуляторы факторов

роста, может привести к образованию устойчивого

патологического клеточного клона с формированием

злокачественных свойств (неконтролируемая проли-

ферация, независимость от регулирующих воздейст-

вий клеточного окружения, способность к инвазив-

ному росту, метастазированию). Среди так называе-

мых стабильных структурных изменений хромосом

выделяют следующие: транслокации, делетирован-

ные хромосомы, вставки, инверсии, изохромосомы. 
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Флюоресцентная гибридизация in  s i tu :  
практическое применение в онкоурологии

С.В. Башкатов1, А.В. Севанькаев2, О.Б. Карякин1, Г.Ф. Михайлова2, Е.В. Голуб2

1Отделение лучевого и хирургического лечения урологических заболеваний,
2Лаборатория радиационной цитогенетики ГУ МРНЦ РАМН, Обнинск

FLUORESCENT IN SITU HYBRIDIZATION: CLINICAL APPLICATION IN ONCOUROLOGY

S.V. Bashkatov1, A.V. Sevankaev2, O.B. Karyakin1, G.F. Mihaylova2, Ye.V. Golub2

1Department of Radiotherapy and Surgery of Urologic Diseases, 2Radiation Cytogenetic Laboratory, 

State Enterprise Medical Radiological Research Center, Russian Academy of Medical Sciences, Obninsk

Tumor markers for diagnosis of bladder cancer and defining the prognosis of the disease have been actively studied for past decade. FISH-

study demonstrates the highest sensitivity and specificity. Abbot Company has developed a diagnostic test system «UroVision» which includes

colored DNA-probes referring to 3, 7, 17 and 9p21 chromosomes. This system use provides clinicians with insights into an early diagnosis,

prognosis and monitoring of efficacy of anticancer therapy.



Переходно-клеточный рак характеризуется на-

личием в опухолевых клетках различных количест-

венных и структурных хромосомных аномалий.

Имеются публикации о встречаемости хромосомных

аномалий во многих парах гомологичных хромосом.

В табл. 1 суммированы данные о типах хромосомных

нарушений, которые регистрировались при РМП.

Патологические изменения в генах, приводящие

к развитию рака, можно разделить на две группы:

— активация протоонкогенов за счет хромо-

сомных транслокаций, амплификации и точечных

мутаций;

— инактивация туморсупрессорных генов

в результате повторяющихся хромосомных делеций,

что встречается примерно в 90% случаев. В настоя-

щее время идентифицированно около 20 таких ге-

нов. Они изучены значительно хуже, чем протоон-

когены. При делеции происходит потеря генетиче-

ского материала, но в нормальной клетке хромосо-

мы парные, при потере части одного гена утрачен-

ную функцию на себя может взять его аллель. Одна-

ко оставшаяся копия может быть функционально

неактивна за счет возникновения точковой мутации.

Флюоресцентная гибридизация in situ (FISH) —

новое направление молекулярно-цитогенетической

диагностики. В основе метода лежит реакция гибри-

дизации между созданным по специальной техноло-

гии ДНК-зондом, который представляет собой нук-

леотидную последовательность ограниченного раз-

мера, и комплементарным ему участком ядерной

ДНК цитогенетического препарата, нанесенного на

предметное стекло. ДНК-зонд несет «метку», т.е. со-

держит нуклеотиды, напрямую связанные с флюо-

рохромами или гаптеном для дальнейшей визуали-

зации антителами, несущими флюорохром. С помо-

щью флюоресцентного микроскопа определяют ме-

сто связывания ДНК-зонда в геноме. Метод имеет

существенное ограничение — любая хромосомная

аномалия может быть выявлена только в том случае,

если в распоряжении исследователя имеется соот-

ветствующий задаче ДНК-зонд.

ДНК-зонды к центромерным участкам хромо-

сом предназначены для идентификации центромер-

ных регионов хромосом и выявления количествен-

ных нарушений кариотипа. ДНК-зонды к теломер-

ным участкам хромосом предназначены для выявле-

ния делеций и перестроек, затрагивающих концевые

участки хромосом. Они специфичны для коротких

и длинных плеч хромосом, окрашены разным цве-

том, что позволяет изучать два участка хромосом на

одном цитогенетическом препарате. Отсутствие

сигнала может свидетельствовать как о делеции кон-

цевого участка, так и о потере целой хромосомы. Ло-

кусспецифические ДНК-зонды применяются для

детекции транслокаций, делеций, инверсий.

I. Sokolova и соавт. [15] провели исследование,

целью которого было определение хромосомных му-

таций, наиболее часто встречающихся при РМП.

Выбор указанных проб основывался на данных лите-

ратуры, в которой показано, что нарушения в хромо-

сомах 3, 7, 8, 9, 11, 15, 17, 18, Y и 9р21 наиболее час-

ты при РМП. При анализе образцов мочи, собран-

ной от 93 больных РМП и 86 здоровых доноров, бы-

ло установлено, что хромосомные аномалии пар 3, 7,

17 и 9р21 чаще других обнаруживаются при РМП.

Данное исследование послужило основой для разра-

ботки многоцветного FISH-набора фирмы

UroVysion (Vysis, США). Набор характеризуется на-

личием центромерных ДНК-зондов к парам хромо-

сом 3, 7, 17 и локусспецифическим ДНК-зондом

к хромосоме 9р21. ДНК-зонды окрашены в красный,

зеленый, голубой и золотой цвет соответственно.

Для нормальной клетки характерен диплоидный

набор хромосом, что будет выражаться в наличии двух

сигналов каждого цвета. Опухолевая клетка больше

нормальной уротелиальной клетки по размерам, ко-

личество флюоресцентных сигналов может отличать-

ся от двух. Согласно рекомендациям фирмы-произво-

дителя, результат является FISH-положительным, ес-

ли при анализе всего образца в четырех клетках отме-

чается увеличение числа сигналов от двух и более хро-

мосом или отсутствует локус 9р21 в 12 клетках [16, 17].

Таким образом, сочетание принципов морфо-

логической диагностики опухоли и цитогенетиче-

ских методик позволяет говорить о принципиально

новом направлении — молекулярной цитологии.

Ниже представлены его основные пути клиническо-

го применения.
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Таблица 1. Х р о м о с о м н ы е  н а р у ш е н и я  
в к л е т к а х  у р о т е л и я  п р и  Р М П

Автор Хромосома

J. Reeder и соавт. [3] 9

T. Inoue и соавт. [4] 7 и 9

S. Ishiwata и соавт. [5] 9 и 17

A. Pycha и соавт. [6] 7, 9 и 17

A. Marano и соавт. [7] 7, 8, 9 и 11

F. Zhang и соавт. [8] 1, 7, 8, 9 и Y

S. Awata и соавт. [9] 8 и 11

R. Cajulis и соавт. [10] 8 и 12

F. Jiang и соавт. [11] 4 и 9

M. Wang и соавт. [12] 10

M. Stamouli и соавт. [13] 5, 8, 9, 11, 13, 15, 17, X и Y

A. Erbersdobler и соавт. [14] 9, 13 и 17



Диагностика
В странах Западной Европы и США широко

применяется цитологическое исследование мочи

для постановки диагноза РМП. Метод прост в ис-

полнении, недорог, но не лишен ряда недостатков:

отмечается высокая чувствительность в определе-

нии низкодифференцированных опухолей (G3) —

94,7% и инфильтративно растущих (рТ1—4) —

90,4%, в то же время чувствительность для обнару-

жения высокодифференцированных опухолей со-

ставляет только 25%. При этом результаты исследо-

вания зависят от квалификации цитолога [16, 17].

При проведении сравнительной характеристи-

ки чувствительности FISH-метода и цитологическо-

го исследования мочи были получены статистиче-

ски значимые различия в диагностике pTis — 100

и 78% (р=0,046), стадий рТ1—рТ4 — 95 и 60%

(р=0,025), низкодифференцированных опухолей

(G3) — 97 и 71% соответственно (р=0,003) [17]. Сле-

дует отметить, что в ранних публикациях, посвя-

щенных FISH, не изучалась связь цитогенетических

маркеров со стадией РМП, основной акцент был

сделан на то, что применение FISH-метода способ-

ствует более точной и своевременной постановке

диагноза.

J. Placer и соавт. [18] проанализировали чувст-

вительность и специфичность системы UroVysion

у 85 больных, которым была проведена биопсия/ре-

зекция опухоли. Гистологически переходно-клеточ-

ный рак подтвержден в 47 (54,6%) случаях. Общая

чувствительность цитологического исследования со-

ставила 63,8%, FISH — 80,4% (р<0,05). Опухоли,

не обнаруженные FISH-методом, характеризовались

низким злокачественным потенциалом (ТаG1, менее

30 мм), в то же время были обнаружены все инвазив-

ные формы (Т2—4). Специфичность цитологическо-

го исследования составила 86,1%, а FISH — 85,35%. 

R. Veeranachaneni и соавт. [19] получили сход-

ные данные о более высокой чувствительности

FISH-метода перед цитологией (72,22% против

45,8%; р=0,087). Результаты могли быть еще выше,

но, опираясь на критерии Halling и соавт. [16, 17],

некоторые образцы с наличием мутаций были рас-

ценены как FISH-отрицательные.

В табл. 2 и 3 представлена чувствительность

FISH-метода в зависимости от категорий Т и G [20].
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Таблица 2. Ч у в с т в и т е л ь н о с т ь  F I S H - д и а г н о с т и к и  в з а в и с и м о с т и  о т  к а т е г о р и и  Т  ( ц и т .  п о  [ 2 0 ] )

Автор
Метод Чувствительность, % (n)

диагностики pTa pTis pT1 pT2—pT4 Общая

K. Halling и соавт. [16] Цитология 47 (36) 78 (18) — 60 (15) 58 (69)
FISH 65 (37) 100 (17) — 95 (19) 81 (73)

L. Bubendorf и соавт. [21] * Цитология 41 (34) — 62 (8) 89 (9) 53 (51)
FISH 71 (34) — 88 (8) 89 (9) 76 (51)

L. Bubendorf и соавт. [21] ** Цитология 24 (45) — 50 (12) 85 (13) 40 (70)
FISH 42 (45) — 83 (12) 92 (13) 59 (70)

M. Sarosdy и соавт. [22] Цитология 25 (32) 33 (6) 67 (6) 33 (3) 33 (6)
FISH 66 (32) 100 (7) 83 (6) 100 (3) 100 (7)

K. Halling и соавт. [17] Цитология — — — — —
FISH 65 (37) 100 (17) — 95 (19) 81 (73)

J. Placer и соавт. [18] Цитология 42 (26) — 92 (12) 89 (9) 64 (47)
FISH 64 (25) — 100 (12) 100 (9) 80 (46)

M. Scacel и соавт. [23] Цитология — — — — —
FISH 83 (63) 100 (3) 83 (6) 100 (9) 85 (82)

M. Friedrich и соавт. [24] Цитология — — — — —
FISH 62 (21) — 67 (18) 83 (6) 67 (45)

P. Degtyar и соавт. [25] * Цитология 30 (20) — 57 (7) — 37 (27)
FISH 45 (20) — 86 (7) — 56 (27)

P. Degtyar и соавт. [25] ** Цитология 36 (22) — 63 (8) — 37 (27)
FISH 45 (22) — 88 (7) — 56 (27)

M. Varella-Garcia и соавт. [26] Цитология — — — — 43 (7)
FISH — — — — 86 (7)

Всего Цитология 35 (215) 67 (24) 66 (53) 76 (49) 48 (341)
FISH 64 (337) 100 (44) 83 (77) 94 (87) 74 (545)

Примечание. Здесь и в табл. 3: * смывы из мочевого пузыря, **образцы мочи получены при самостоятельном мочеиспускании.



При суммарном анализе 800 цитологических образ-

цов тест UroVysion показал диагностическое преи-

мущество перед цитологическим исследованием:

различия чувствительности в зависимости от глуби-

ны инвазии составили 26%, а от степени дифферен-

цировки опухоли — 30%. Таким образом, примене-

ние FISH-метода позволило выявить FISH допол-

нительно у 200 больных РМП.

Специфичность FISH-метода составила от 86

до 98% по отношению к цитологическому исследо-

ванию [20].

Сравнительная характеристика чувствительно-

сти и специфичности FISH с другими маркерами

представлена в табл. 4 [27]. Диагностическая систе-

ма UroVysion обладает наибольшей чувствительно-

стью среди применяемых маркеров и приемлемой

специфичностью.

В 2007 г. появились публикации о новом напра-

влении использования FISH-диагностики в практике

уролога. M. Marin-Aguilera и соавт. [28] впервые про-

анализировали клиническое значение теста

UroVysion в диагностике опухолей верхних мочевы-

водящих путей. Диагностика данных опухолей осно-

вана прежде всего на различных методах визуализа-

ции (спиральная компьютерная томография, экскре-

торная урография, ретроградная пиелография), при

которых обнаруживаются дефекты наполнения конт-

растным веществом лоханки и/или мочеточника. Ал-

горитмом диагностики обязательно предусмотрены

эндоскопия верхних мочевых путей, цитологическое

исследование мочи. Учитывая невысокую чувстви-

тельность цитологии, авторы дополнительно исполь-

зовали FISH с целью более точной диагностики рака

верхних мочевых путей. В исследование включены 30

больных переходно-клеточным раком лоханки или

мочеточника, гистологический диагноз подтвержден

после оперативного лечения в 100% случаев. Получе-

ны достоверные различия в чувствительности цито-

логического исследования и FISH-диагностики (36%

против 76,7%; р=0,0056). В 44% (11/25) случаев цито-

логические находки описывались как «подозритель-

ные», молекулярно-цитогенетический метод показал

способность доказать рак в 64% (7/11) случаев у этих

больных. При анализе всех FISH-образцов было об-

наружено 554 клетки, содержащие ядра, в которых

встречалась полисомия пар хромосом 3, 7 и 17 в 67, 54

и 43% соответственно [28].

Прогнозирование
Важным для клинического применения теста

UroVysion является тот факт, что специфические

и структурные и генетические изменения, выявлен-

ные в клетках слущенного эпителия мочевого пузы-
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Таблица 3. Ч у в с т в и т е л ь н о с т ь  F I S H - д и а г н о с т и к и  в з а в и с и м о с т и  о т  к а т е г о р и и  G  ( ц и т .  п о [ 2 0 ] )

Автор
Метод Чувствительность, % (n)

диагностики G1 G2 G3 Низкая Высокая Общая

K. Halling и соавт. [16] Цитология 27 (11) 54 (24) 71 (34) — — 58 (69)
FISH 36 (11) 76 (25) 97 (34) — — 81 (73)

L. Bubendorf и соавт. [21]* Цитология 14 (21) 41 (29) 76 (17) — — 42 (67)
FISH 71 (21) 86 (29) 94 (17) — — 84 (67)

M. Sarosdy и соавт. [22] Цитология 18 (22) 44 (9) 41 (17) — — 31 (48)
FISH 55 (22) 78 (9) 94 (18) — — 73 (49)

K. Halling и соавт. [17] Цитология — — — — — —
FISH 36 (11) 76 (25) 97 (37) — — 81 (73)

J. Placer и соавт. [18] Цитология 25 (16) 67 (12) 95 (19) — — 64 (47)
FISH 53 (15) 83 (12) 100 (19) — — 80 (46)

M. Scacel и соавт. [23] Цитология — — — — — —
FISH 83 (23) 80 (35) 96 (24) — — 85 (82)

M. Friedrich и соавт. [24] Цитология — — — — — —
FISH 57 (7) 63 (28) 83 (11) — — 67 (46)

P. Degtyar и соавт. [25]* Цитология — — — 25 (16) 64 (14) 43 (30)
FISH — — — 38 (16) 93 (14) 63 (30)

P. Degtyar и соавт. [25]** Цитология — — — 27 (15) 67 (12) 44 (27)
FISH — — — 33 (15) 92 (12) 59 (27)

M. Varella-Garcia и соавт. [26] Цитология — — — — — 43 (7)
FISH — — — — — 86 (7)

Всего Цитология 19 (73) 50 (74) 71 (87) 26 (31) 65 (26) 48 (288)
FISH 58 (113) 77 (163) 96 (163) 35 (31) 92 (26) 78 (493)



ря, могут помочь в определении прогноза заболева-

ния. В частности, установлено, что делеция локуса

9р21 указывает на возможность развития поверхно-

стного рецидива, а анеуплоидия в хромосомах 3, 7,

17 предполагает рецидивирование и прогрессирова-

ние РМП [29].

S. Ishiwata и соавт. [5] при FISH-тестировании

больных РМП отметили, что потеря хромосом (ги-

поплоидия) чаще встречается при высокодифферен-

цированных опухолях, в то время как гиперплоидия

характерна для низкодифференцированных. У па-

циентов с потерей хромосомы 9 вероятность разви-

тия рецидива выше, чем у больных с диплоидным

набором по этой паре хромосом (67% против 27%;

р=0,16). При делеции хромосомы 17 рецидив разви-

вается в 100% случаев, а у пациентов с диплоидным

набором этой пары — в 23% (р=0,015) [5].

A. Pycha и соавт. [30] проанализировали группу

промежуточного риска рецидивирования и прогрес-

сирования. Согласно стандартным клинико-морфо-

логическим факторам прогноза 51 пациент был

включен в данную группу после планового оператив-

ного лечения. В последующем изучены хромосомные

нарушения в уротелиальных клетках FISH-методом.

У 14 пациентов с FISH-отрицательным результатом

рецидив развился в 14,3% случаев. Из 20 пациентов

с потерей локуса 9р21 и/или анеуплоидией хромосо-

мы 3 рецидивирование наблюдалось у 15%. Анеупло-

идия в паре хромосом 7 и/или 17 обнаружена у 15

больных, у 9 (60%) развился рецидив, причем 5

(55,5%) из них имели инвазивный характер роста

(р=0,004). На основании полученных данных авторы

рекомендуют упразднить группу промежуточного

прогноза: больных с нарушениями хромосом 7/17 от-

нести в группу высокого риска с соответствующей ле-

чебной тактикой и схемой наблюдения [6, 30]. 

В исследовании С. Mian и соавт. [31] была под-

тверждена взаимосвязь между хромосомными аберра-

циями и клиническим течением поверхностного РМП

в достаточно большой когорте пациентов (n=96).

Больные с неблагоприятными генетическими наруше-

ниями (аберрации пары хромосом 7 и/или 17) имели

значительно более короткий безрецидивный период

по сравнению с больными, у которых имелись количе-

ственные нарушения в паре 3 и/или 9. В первом случае

он составил 20 мес (срок наблюдения 4—48 мес),

во втором — 34,5 мес (срок наблюдения 8—71 мес) [31].

По образному выражению G. Sauter и соавт.

[32], поверхностный РМП состоит из двух подгрупп:

«котят» и «тигрят». Для первых характерно благо-

приятное течение, вторые характеризуются развити-

ем инвазивных рецидивных опухолей, возникнове-

нием отдаленных метастазов.

Достаточно часто встречается ситуация, при ко-

торой обнаруживаются хромосомные аберрации,

но РМП не верифицируется гистологически, не обна-

руживается методами визуализации. В современной

литературе это получило название «предварительный

позитивный результат». Клиническое значение этого

феномена изучали M. Scacel и соавт. [23]: из 9 больных

с FISH-положительным результатом рецидив развил-

ся у 8 в течение 12 мес. Такой срок был выбран произ-

вольно и является «точкой», после которой результаты

FISH-диагностики считаются ложноположительны-

ми. Хромосомные аберрации в клетках уротелия раз-

виваются на 3—12 мес (медиана 5,5 мес) раньше, чем

опухоль может быть определена цистоскопией и под-

тверждена морфологически [23].

Т. Takahashi и соавт. [33] при обследовании 166

пациентов с негативной цистоскопией обнаружили

рецидивы в течение года в 28,6% случаев в группе

больных с FISH-положительными результатами

и в 9,7% — с FISH-отрицательными. 

Проспективное исследование в клинической

лаборатории Кливленда (США) показало развитие

рецидива в 62% (34/55) и в 5% (8/155) случаев в зави-

симости от результатов цитогенетического исследо-

вания (см. рисунок) [20].

Трансуретральная резекция опухоли мочевого

пузыря позволяет удалить видимый внутрипузырный

компонент опухоли, последующая иммунопрофилак-

тика преследует целью максимальную эрадикацию

злокачественных клеток. FISH может быть использо-

вана для мониторинга эффективности внутрипузыр-

ной иммунопрофилактики. R. Benjamin и соавт. [34]

использовали диагностическую систему UroVysion

для обнаружения клеток с хромосомными аберрация-

ми до и после внутрипузырной иммунопрофилактики

вакциной БЦЖ. Авторами показано, что из 18 паци-

ентов с положительным FISH-результатом у 15

(83,3%) наблюдалось снижение количества патологи-

ческих клеток, у 2 (11,1%) — увеличение и у одного

(5,6%) больного было обнаружено незначительное ко-

личество опухолевых клеток. Таким образом, можно
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Таблица 4. Сравнительная характеристика 
чувствительности и специфичности,
наиболее широко применяемых 
маркеров для диагностики РМП
(цит. по [27])

Маркер Чувствительность, % Специфичность, %

FISH 79 70

BTA trak 71 66

NMP22 71 73

ImmunoCyt 67 75

BTA stat 58 73

FDP 54 61



обнаружить больных, резистентных к БЦЖ-терапии.

Пациенты с положительным результатом FISH до

внутрипузырной иммунопрофилактики характеризо-

вались высоким риском рецидивирования: в 3,3 раза

выше такового при отрицательном результате FISH.

Риск рецидива был в 4,6 раза выше у больных с поло-

жительным результатом FISH после БЦЖ-профилак-

тики по сравнению с таковым при отрицательном ре-

зультате FISH. Особенно важные данные получены

при сопоставлении генетических изменений в клетках

уротелия и развития инвазивного рецидива. Ни у од-

ного пациента с отрицательным результатом FISH до

внутрипузырной иммунопрофилактики не развился

инвазивный рецидив при среднем сроке наблюдения

576 дней. В то же время в группе с FISH-положитель-

ным статусом прогрессирование развилось у 8 (47,1%)

из 18 больных в среднем через 338

дней. При сравнении риска про-

грессирования в группах с поло-

жительным и отрицательным ре-

зультатом после иммунопрофила-

ктики выявлено увеличение пос-

леднего в 9,4 раза [34]. 

Адъювантная иммунотера-

пия вакциной БЦЖ является ме-

тодом выбора у больных с высо-

ким риском рецидивирования

и прогрессирования поверхност-

ного РМП. L. Mengual и соавт. [35]

проследили динамику результатов

FISH у данной категории больных

после одного курса БЦЖ-тера-

пии. Больные, у которых обнару-

живались клетки с хромосомными

аберрациями, имели в 2,8 раза

больший риск развития рециди-

вов, чем пациенты с нормальны-

ми клетками (р=0,017). В то же

время риск прогрессирования не

зависит от результатов FISH после

внутрипузырной терапии [35]. 

Современные молекулярно-цитогенетические

технологии все активнее применяются в практиче-

ской работе онкоуролога. Диагностическая тест-сис-

тема UroVysion используется на всех этапах ведения

больных РМП: ранняя диагностика, прогнозирование

течения заболевания, оптимизация и мониторинг эф-

фективности применяемых методов лечения. Имею-

щиеся структурные и генные мутации позволяют

предсказывать развитие раннего рецидива, прогрес-

сирование заболевания (как локальное, так и систем-

ное) и могут служить дополнительным основанием

для использования более активной хирургической та-

ктики, применения современных схем полихимиоте-

рапии, таргетных препаратов или, напротив, обосно-

вать органосохраняющее лечение больных РМП.
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В последние годы в связи с кардинальным

улучшением диагностических возможностей наблю-

дается значительный рост выявляемости двусторон-

него рака почек (РП). Различают наследственный

[светлоклеточный почечно-клеточный рак (ПКР);

РП при болезни Гиппеля — Линдау; наследственная

папиллярная карцинома почки] и ненаследствен-

ный (спорадический) двусторонний РП. В подавля-

ющем большинстве случаев ПКР возникает спора-

дически, вне связи с наследственными заболевания-

ми [1].

Из 1430 больных опухолью почки, наблюдав-

шихся в урологической клинике ММА им. И.М. Се-

ченова в период с 1973 по 2006 г., двусторонние но-

вообразования обнаружены у 117 (8,2%), при этом

у 81 (5,7%) пациента диагностирован двусторонний

РП. Различают синхронный (выявляемый одновре-

менно) и асинхронный (выявляемый в противопо-

ложной почке через 6 мес и более) двусторонний

РП. 

Среди 81 больного двусторонним РП синхрон-

ный процесс имел место у 51 (62,96%), что состави-

ло 3,6% общего числа больных опухолью почки (34

мужчины и 17 женщин).

Стадирование процесса мы проводили отдель-

но для каждой стороны, что представляется более

объективным для адекватной оценки истинной рас-

пространенности процесса и выбора характера и по-

следовательности оперативного пособия. Преобла-

дали больные со стадиями Т1 и Т3 (табл. 1).

При анализе клинических проявлений обраща-

ет на себя внимание более высокий по сравнению

с односторонним РП процент больных с макрогема-

турией (29,4%), болью в поясничной области

(37,3%), а также с некоторыми экстраренальными

проявлениями (потеря массы тела, слабость, гипер-

термия, ускорение скорости оседания эритроци-

тов — СОЭ), что, по-видимому, объясняется двусто-

ронним характером процесса. В то же время у мень-

шего числа больных отмечено бессимптомное тече-

ние заболевания (27,5%).

При выявлении двустороннего синхронного

опухолевого поражения почек неизбежно встает во-

прос о тактике лечения этих пациентов. Двусторон-

ний РП является абсолютным показанием к органо-

сохраняющей операции (ОСО) хотя бы с одной сто-

роны. Однако при выборе оперативного пособия не-

избежно встает вопрос о стороне первой операции.

Лечебная тактика у этой категории больных зависит

от возраста и общего состояния пациента, характера

роста, количества и локализации опухолевых узлов

в обеих почках. Вопрос о выборе стороны первона-

чальной операции при двустороннем синхронном

РП остается дискутабельным. Одни авторы предпо-

читают вначале оперировать на стороне большего

поражения [2—4], что позволяет установить возмож-

ность осуществления ОСО на этой стороне, а при

отсутствии таковой — выполнить радикальную

нефрэктомию с оценкой состояния лимфатических

узлов. По данным других источников [5—11],
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Двусторонний рак почек

Ю.Г. Аляев, З. Г.Григорян
Урологическая клиника ММА им. И.М. Сеченова

BILATERAL RENAL CANCER

Yu.G. Alyayev, Z.G. Grigoryan
Urologic clinic of I.M. Sechenov Moscow Medical Academy

Among 1430 patients with renal tumors who have been treated and followed up in urologic clinic of I.M. Sechenov Moscow Medical

Academy from 1973 to 2006, bilateral tumors were found in 117 (8,2%) of whom in 81 (5,7%) bilateral renal cancer was diagnosed: 51

(3,6%) patients had synchronous and 30 (2,1%) — asynchronous cancers. Bilateral renal cancer is an absolute indication for renal-con-

serving surgery. Side of initial operation is decided individually taking into consideration clinical manifestations of disease and local tumor

characteristics. In case of overt clinical manifestations the side of more extensive disease is selected for first stage surgery. Otherwise, sur-

gical treatment should be started from kidney which is more suitable for organ-conserving surgery: the reference points are size, localiza-

tion and growth direction of tumor and to lesser extent stage of disease. Analysis of morphologic structure of renal cancer revealed similar

patterns of tumors on both sides in 92,5% of patients with synchronous and 85,2% with asynchronous bilateral renal cancer. The same

grade of tumor differentiation of cancerous tissue of both sides was found in 72,5% patients with synchronous and 48,1% with asynchro-

nous cancers. Among patients with asynchronous bilateral renal cancer of different grades of differentiation of their tumors, second tumors

were of higher grade of malignancy in 92,9% of these patients. Molecular genetics revealed mutations of genes VHL and FHIT of 3rd pair

of chromosomes in all patients with bilateral renal cancer. Our data demonstrates that bilateral renal cancer is genetically determined

pathology which can manifest itself synchronously or asynchronously, quite often in considerable time interval. Overall and adjusted 5-

year survival rates were 62,7% and 68,6% for patients with bilateral synchronous renal cancer and 53,3% and 60,0% for patients with

asynchronous cancer. 



для уменьшения риска развития острой почечной

недостаточности (ОПН) более предпочтительно

первоначальное вмешательство на стороне меньше-

го поражения. Некоторые авторы [12—15] допуска-

ют возможность одновременного выполнения вме-

шательства на обеих почках.

Мы считаем, что выбор стороны первоначаль-

ного вмешательства должен опираться на комплекс-

ную оценку, во-первых, выраженности клинических

проявлений опухоли с каждой стороны, соматиче-

ского состояния больного, его возраста, а во-вто-

рых, — на важнейшие местные характеристики но-

вообразования: размеры, локализацию и направле-

ние роста — которые нередко не коррелируют с со-

ответствующей стадией опухоли. При выраженной

клинической симптоматике (интенсивная боль,

массивная макрогематурия, интоксикация, анеми-

зация) оперативное вмешательство должно осуще-

ствляться со стороны большего поражения в целях

быстрой нормализации состояния больного и созда-

ния условий для подготовки его к операции на вто-

рой почке. Приводим клиническое наблюдение по-

добной лечебной тактики.

Больной Г., 47 лет, поступил в урологическую

клинику ММА им. И.М. Сеченова с жалобами на

постоянную боль в поясничной области справа, то-

тальную макрогематурию без сгустков. При ультра-

звуковом исследовании (УЗИ) и мультиспиральной

компьютерной томографии (МСКТ) в верхнем сег-

менте правой почки обнаружено округлое объем-

ное неоднородное образование до 7 см. По лате-

ральному контуру среднего сегмента левой почки

выявлено на 1/2 экстраренально эхоплотное образо-

вание до 2 см (рис. 1).

По данным проведенного обследования,

у больного диагностирована двусторонняя опухоль

почек, справа — T4N0M0, слева — T3аN0M0.

В связи с выраженными клиническими проявлени-

ями для избавления больного от наибольшей опу-

холи, нормализации его состояния и подготовки

к оперативному пособию на кон-

тралатеральной, менее поражен-

ной почке, на I этапе произведе-

на нефрэктомия справа, а через 2

мес — резекция левой почки

с опухолью. 

При бессимптомном дву-

стороннем синхронном РП или

при умеренно выраженных кли-

нических проявлениях первую

операцию целесообразнее про-

водить на стороне не столько

наименьшего поражения (опре-

деленной на основании стадии

заболевания), сколько более

удобной с технической точки зрения осуществле-

ния ОСО. Это позволяет сократить сроки подго-

товки к операции на противоположной почке

и осуществить последнюю на фоне относительно

благополучного функционирования резецирован-

ного органа, что сводит к минимуму угрозу возник-

новения ОПН в ближайшем послеоперационном

периоде, возможную при операции на единствен-

ной почке при предварительном удалении более

пораженной. При определении более благоприят-

ной с технической точки зрения стороны для вы-

полнения ОСО на первый план выходят показатели

местного распространения опухоли: размеры, ло-

кализация и направление роста. Отдельно рассмат-

ривается мультифокальный опухолевый рост.
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Таблица 1. С т а д и я  о п у х о л и  п р и  д в у с т о р о н н е м  
с и н х р о н н о м  Р П  ( n = 5 1 )

Стадия 
Число больных

абс. %

T1аN0M0 с обеих сторон 5 9,8

T1аN0M0 + T1bN0M0 4 7,8

T1аN0M0+T2N0M0 4 7,8

T1аN0M0 + T3аN0M0 8 15,7

T1bN0M0 с обеих сторон 4 7,8

T1bN0M0 + T3аN0M0 7 13,7

T1aN0M0 + T3bN0M0 2 3,9

T1aN0M0 + T3bN1M0 1 1,96

T1aN0M1 + T3aN0M1 1 1,96

T2N0M0+T3aN0M0 1 1,96

T3аN0M0 с обеих сторон 12 23,5

T3aN0M1 + T4N1M1 2 3,9

Всего … 51 100

Рис. 1. Больной Г. Двусторонняя синхронная опухоль почек. МСКТ: 
а — аксиальный скан, б — режим мультипланарной реконструкции — МПР,

фронтальная проекция (стрелками указаны опухоли почек)

а б



Для разработки рациональной тактики лечения мы

проанализировали эти показатели не только по от-

дельности, но и, что более важно, в их взаимосоче-

тании у каждого больного. Анализируя последние,

мы пришли к заключению, что вопреки распро-

страненному мнению о целесообразности плани-

рования ОСО при размерах опухоли менее 4 см не

только и не столько диаметр опухоли влияет на воз-

можность ее выполнения. Более важными для оп-

ределения осуществимости ОСО и ее вида являют-

ся локализация новообразования и особенно — на-

правление роста опухоли. Локализация новообра-

зования в верхнем или нижнем сегменте почки,

а также по ее латеральному контуру — более благо-

приятна для резекции почки. Однако наиболее

важным критерием служит направление роста опу-

холи, так как при опухоли даже больших размеров

и не слишком удобной локализации, но с экстраре-

нальным ростом выполнение ОСО технически бо-

лее осуществимо, чем при небольшом интраре-

нальном образовании. Помимо влияния на харак-

тер операции (органосохраняющий или органоуно-

сящий), направление роста опухоли определяет

и вид органосохраняющего пособия. 

Так, у больного К., 63 лет, по данным УЗИ

и МСКТ, выявлена экстраренальная опухоль нижне-

го сегмента левой почки до 8 см (T3аN0M0) и интра-

ренальная опухоль правой до 3,5 см (T1аN0M0)

(рис. 2). 

Несмотря на бо’льшие размеры и стадию опухо-

ли правой почки, локализация новообразования

с противоположной стороны (целиком интраре-

нально) делает выполнение ОСО слева технически

более сложным. В связи с этим на I этапе мы выпол-

нили резекцию с правой стороны — более поражен-

ной с точки зрения стадии заболевания, но более

благоприятной в отношении локализации и направ-

ления роста опухоли (нижний сегмент с преимуще-

ственно экстраренальным распространением ново-

образования), а на II (через 2 мес) — резекцию инт-

раренальной опухоли слева. 

Не менее важным параметром является муль-

тифокальность опухолевого роста. Среди 51 боль-

ного двусторонним синхронным РП мультифокаль-

ность опухолевого роста установлена у 12 (23,5%).

Преобладало число больных с сочетанием 1 узла

в одной почке и 2 или 3 — в другой (66,7%). При об-

наружении мультифокального роста при двусторон-

нем синхронном раке первона-

чальное пособие целесообразно

осуществлять на стороне более

удобной для выполнения ОСО,

исходя из количества и вышеиз-

ложенных характеристик опухо-

левых узлов (размеры, локализа-

ция, направление роста), отдавая

предпочтение стороне одиноч-

ной опухоли или более резекта-

бельным опухолевым узлам.

Проиллюстрируем данное поло-

жение.

У больного М., 48 лет,

при УЗИ случайно выявлены

опухоли почек. При МСКТ: мно-
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Рис. 2. Больной К. Двусторонняя опухоль почек (справа — T3аN0M0, слева — T1аN0M0). МСКТ: 
а — аксиальный скан — большая, преимущественно экстраренальная, опухоль правой почки; 

б — аксиальный скан — интраренальная опухоль левой почки; в — МПР, фронтальная проекция

а б в

Рис. 3. Больной М. Двусторонняя синхронная опухоль почек, кисты почек. МСКТ:
а — МПР, фронтальная проекция; б — аксиальный скан

а б



жественные опухоли правой почки, опухоль левой,

кисты почек (рис. 3).

Учитывая количество и расположение опухоле-

вых узлов правой почки, выполнение ОСО справа

представляется малореальным. В связи с этим на I

этапе осуществлена резекция левой почки по поводу

одиночной экстраренальной опухоли (рис. 4).

Учитывая, что на I этапе выполнена резекция

левой почки с одиночным опухолевым узлом, 2-я

операция разрабатывалась на фоне относительного

спокойствия в плане развития ОПН при наиболее

вероятной нефрэктомии справа. Тем не менее мы

понимали, что мультифокальный характер опухоле-

вого процесса резко повышает вероятность возник-

новения асинхронной опухоли в оставшейся един-

ственной резецированной левой почке в случае пра-

восторонней нефрэктомии. С учетом этого принято

решение о тщательной интраоперационной оценке

возможности проведения нескольких ОСО на пра-

вой почке без ущерба радикальности пособия.

При обнажении почки и выведении ее в рану реше-

но выполнить энуклеорезекцию этих образований

(рис. 5).

По нашим данным, из 51 больного двусторон-

ним синхронным РП оперированы с обеих сторон

40, с одной стороны — 5, не оперированы 6 больных

(соматические противопоказания — 2, отказались —

2, неоперабельное двустороннее поражение — 1,

множественные метастазы — 1). Среди 40 пациентов

с двусторонним синхронным РП, оперированных

с обеих сторон, у 24 больных в первую очередь хи-

рургическому вмешательству подвергалась более

благоприятная сторона, у 16 — менее благоприят-

ная; из 5 больных, оперированных с одной стороны,

в 4 случаях первоначально оперирована менее

и в 1 — более благоприятная сторона (табл. 2). 

Необходимо отметить, что мы анализировали

данные больных, оперированных в нашей клинике

в течение 33 лет, что, безусловно, накладывает отпе-

чаток на тактику лечения пациентов, подвергавших-

ся хирургическому вмешательству в разные годы

(в ранний период преобладали больные с далеко за-

шедшей стадией заболевания с выраженными кли-

ническими проявлениями, что заставляло первона-

чально чаще оперировать более пораженную почку).

Выполнение одномоментного пособия на обеих

почках, по нашему мнению, крайне травматично

и нецелесообразно.

При двустороннем синхронном РП в зависимо-

сти от ряда причин могут быть предприняты: двусто-

ронние ОСО in situ (резекция почки, энуклеорезек-

ция или энуклеация опухолевого узла); нефрэкто-
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Рис. 4. То же наблюдение. Этапы резекции левой почки: а — почка с опухолью в ране; 
б — атипичная резекция левой почки с опухолью; в — удаленная опухоль почки с прилежащей тканью почки

а б в

Рис. 5. То же наблюдение. Этапы резекций мультифокальных опухолей правой почки: 
а — мультифокальные опухоли правой почки. Вид в ране; б — опухолевые узлы правой почки удалены. 

Обработка ложа опухолей аргоном; в — удаленные опухолевые узлы 

а б в



мия с одной стороны и ОСО — с другой; экстракор-

поральная ОСО с последующей аутотрансплантаци-

ей почки; билатеральная нефрэктомия или удаление

единственной почки, с последующим пожизненным

гемодиализом или проведением последнего как под-

готовительного этапа к трансплантации почки [2, 6,

7, 11, 16, 17—22].

Наиболее предпочтительны при двустороннем

синхронном РП ОСО in situ с обеих сторон.

При этом в отличие от ОСО, проводимых по избира-

тельным показаниям, при двустороннем РП право-

мочно также осуществление энуклеорезекции обра-

зования с удалением 0,5 см прилежащей ткани поч-

ки и энуклеации опухолевого узла. Среди 40 боль-

ных, оперированных с обеих сторон, подобная так-

тика применена у 22. Из них 16 больным выполнена

двусторонняя резекция почек, а 6 — резекция одной

почки и энуклеорезекция или энуклеация опухоле-

вого узла из другой. Приводим клиническое наблю-

дение, иллюстрирующее подобную тактику лечения.

У больного Л., 50 лет, при УЗИ и спиральной

компьютерной томографии (СКТ) выявлена двусто-

ронняя опухоль почек. Образование правой почки

замещает практически весь нижний сегмент, разме-

рами 12 × 13 × 11 см, распространяется на 3/4 экстра-

ренально. В левой почке образование исходит из

верхнего сегмента, располагается на 2/3 экстраре-

нально, размеры его 2,5 × 2,5 см (рис. 6).

Учитывая отсутствие жалоб и хорошее сомати-

ческое состояние больного, первоначально выпол-

нена клиновидная резекция левой почки, парааор-

тальная лимфаденэктомия. Через 1 мес, с учетом то-

го, что опухоль правой почки не глубоко проникает

в почечную паренхиму, распространяясь преимуще-

ственно экстраренально, произведены плоскостная

резекция нижнего сегмента с опухолью, пара- и аор-

токавальная лимфаденэктомия.

При невозможности проведения двусторонней

ОСО следует во что бы то ни стало осуществить пос-

леднюю с одной стороны (желательно первоначаль-

ную — в целях профилактики ОПН в ближайшем

послеоперационном периоде) и нефрэктомию —

с другой. 18 больным произведена нефрэктомия

с одной стороны и ОСО — с другой. Приводим на-

блюдение, иллюстрирующее данное положение.

У больного М., 52 лет, после эпизода тотальной

макрогематурии при УЗИ и МСКТ выявлены дву-

сторонние опухоли почек: справа — большая интра-

ренальная опухоль до 7,8 см, проникающая в синус

почки, и слева — экстраренальная опухоль до 3,7 см

(рис. 7).

Большие размеры, интраренальный характер

роста, инвазия в чашечно-лоханочную систему опу-

холи правой почки не позволяют планировать ОСО

справа. Учитывая отсутствие клинических проявле-

ний и удовлетворительное общее состояние больно-

го, на I этапе ему произведены резекция левой поч-

ки, парааортальная лимфаденэктомия (рис. 8).

Через 1,5 мес на фоне удовлетворительного

функционирования резецированной левой почки

выполнены нефрэктомия справа, пара- и аортока-

вальная лимфаденэктомия.

Среди 81 больного двусторонним РП асин-

хронный процесс выявлен у 30 (37,04%), из них 21

мужчина и 9 женщин. При анализе клинических

проявлений асинхронной опухоли прослеживалась
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Таблица 2. П о с л е д о в а т е л ь н о с т ь  о п е р а т и в н о г о
п о с о б и я  в з а в и с и м о с т и  
о т  р а с п р о с т р а н е н н о с т и  
о п у х о л е в о г о  п р о ц е с с а  
п р и  д в у с т о р о н н е м  с и н х р о н н о м  Р П

1-я сторона операции
Число больных

абс. %

Более благоприятная 25 49

Менее благоприятная 20 39,2

— 6 11,8

Всего … 51 100

Рис. 6. Больной Л. СКТ. Большая опухоль нижнего сегмента правой почки и маленькое новообразование левой: 
а, б — аксиальные сканы; в — 3D-реконструкция

а б в



тенденция более выраженной ма-

нифестации некоторых симпто-

мов заболевания и, соответствен-

но, уменьшения доли больных

с бессимптомным течением, что,

по-видимому, объясняется воз-

никновением второй опухоли

в единственной почке, на кото-

рую легла вся нагрузка по поддер-

жанию гомеостаза. Стадии пер-

вичной и асинхронной опухолей

представлены в табл. 3. 

У 19 (63,3%) пациентов

асинхронная опухоль выявлена

в сроки до 5 лет после удаления

первоначального образования. Однако крайне инте-

ресным аспектом ПКР является возникновение

опухолей спустя и значительно большие промежут-

ки времени. Так, у 8 (26,7%) пациентов асинхронная

опухоль выявлена спустя более 10 лет (в том числе

у 1 — через 22 года) после удаления первоначальной.

В связи с этим у больных, оперированных по поводу

одностороннего РП, необходим фактически пожиз-

ненный мониторинг как оперированной стороны

(при выполнении ОСО на предмет выявления реци-

дива), так и противоположной (по поводу угрозы

возникновения асинхронной опухоли). 

Среди больных асинхронным раком (n=30)

ранее в сроки от 1 до 22 лет 27 произведена

нефрэктомия, 3 — резекция почки с опухолью.

При выявлении асинхронного РП лечебная такти-

ка заключается в выполнении ОСО. При подготов-

ке к ней мы стараемся получить максимальную ин-

формацию о вышеобозначенных параметрах опу-

холи (размеры, локализация, направление роста),

а также о ее взаимодействии с окружающими важ-

нейшими как внутри-, так и внепочечными струк-

турами, что позволяет детально разработать план

предстоящей жизненно важной операции.

При возникновении асинхронного новообразова-

ния оперированы 27 из 30 пациентов: резекция

почки с опухолью выполнена 18 (из них одному —

повторная резекция в связи с рецидивом опухоли),

энуклеорезекция — 5, энуклеация опухолевого уз-

ла — 3, нефрэктомия — 1 больному. В связи с обна-

руженными множественными метастазами (1),

мультифокальными опухолевыми узлами и отсут-

ствием их роста в динамике (2) 3 больным опера-

ции на противоположной почке не проводились.

Особенно драматичная ситуация складывается

в случае мультифокального асинхронного пораже-

ния единственной почки. Среди 30 пациентов

мультифокальный рост асинхронной опухоли за-

фиксирован у 5 (16,7%), причем у 2 из них он имел

место также в противоположной удаленной почке.

Кроме этих 2 больных, мультифокальный рост

первоначальной опухоли наблюдался еще у 2 па-

циентов, в связи с чем им выполнена нефрэкто-

мия, а при возникновении асинхронного новооб-

разования обнаружен одиночный опухолевый

узел. У больных с относительными, а тем более

с избирательными показаниями к ОСО, при выяв-

лении мультифокального опухолевого роста следу-
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Рис. 7. Больной М. Двусторонняя опухоль почек. МСКТ: 
а — аксиальный скан; б — МПР, фронтальная проекция

а б

Рис. 8. То же наблюдение. Этапы резекции левой почки с опухолью: а — экстраренальная опухоль левой почки; 
б — резекция левой почки с опухолью; в — опухоль почки с прилежащей тканью почки, вид спереди

а б в



ет применять нефрэктомию. Однако совсем другая

ситуация складывается при наличии абсолютных

показаний к ОСО при двустороннем синхронном

или асинхронном РП. У этих пациентов правомоч-

но выполнение нескольких ОСО на почке, являю-

щихся единственным шансом на продление жизни

больного. Всем 4 больным с множественными но-

вообразованиями первоначально выявленной опу-

холи, учитывая благополучное на тот момент со-

стояние противоположной почки, выполнена

нефрэктомия. Из 5 пациентов с мультифокальным

ростом асинхронной опухоли единственной почки

оперированы 3: у 2 произведены резекция и энук-

леорезекция 2 опухолевых узлов, расположенных

в верхнем и нижнем сегментах почки, у 1 — 2 эну-

клеорезекции и энуклеация опухолевого узла. 

Так, у

больного М.,

58 лет, через

14 лет после

нефрэктомии

слева по пово-

ду рака выяв-

лена мульти-

ф о к а л ь н а я

асинхронная

опухоль един-

ственной пра-

вой почки

(рис. 9).

П р о и з -

ведены энук-

леорезекция

опухолевого узла верхнего сегмента с участком по-

чечной паренхимы 0,5 см и клиновидная резекция

нижнего сегмента правой почки, при отступлении

от края опухоли на 1 см, выполнена пара- и аортока-

вальная лимфаденэктомия.

В случае невозможности технического осуще-

ствления ОСО у больных с опухолью единствен-

ной почки, особенно сопровождающейся выра-

женной клинической симптоматикой (боль, то-

тальная макрогематурия), показано проведение

эмболизации ветвей почечной артерии, питающих

опухоль. Подобная тактика применена нами в 2

наблюдениях.

Особое внимание мы уделяли изучению мор-

фологической структуры двустороннего РП, акцен-

тируя внимание на однотипности морфологической

структуры опухолей с каждой стороны. При двусто-

роннем синхронном раке в 92,5% случаев наблюда-

лась однотипная структура опухоли со значитель-

ным преобладанием светлоклеточного варианта

ПКР. При анализе степени дифференцировки

в 72,5% наблюдений отмечена преимущественно

одинаковая, а в 27,5% — различная градация злока-

чественности клеток опухоли. При двустороннем

асинхронном раке однотипная морфологическая

структура диагностирована в 85,2% случаев (с пре-

обладанием светлоклеточного варианта ПКР), а сте-

пень дифференцировки — в 48,1%. При этом заслу-

живает внимания интересный факт: у 51,9% боль-

ных асинхронным раком с различной степенью

дифференцировки в 92,9% наблюдений зафиксиро-

вана более высокая степень злокачественности кле-

ток асинхронной опухоли. 

Нами проведен молекулярно-генетический

анализ у 8 пациентов с двусторонней опухолью по-

чек. Синхронный рак имел место у 5, асинхрон-

ный — у 2 больных, у 1 пациентки диагностирована

доброкачественная опухоль. При этом тип мутации

генов VHL и FHIT в 3 случаях был одинаковым

в опухолевой ткани, как справа, так и слева. В 2 из

них имел место синхронный рак, в 1 — асинхрон-

ный. Во всех этих наблюдениях установлена иден-

тичная морфологическая структура; в 2 одинако-

вая, в 1 — различная степень дифференцировки

клеток опухоли. У 4 больных выявлен различный

тип мутации исследуемых генов, а также наблюда-

лась идентичная морфологическая структура.

У этих 4 пациентов различная и идентичная сте-

пени дифференцировки клеток опухоли отмечены

в 2 наблюдениях. 

Следует отметить, что до настоящего времени,

несмотря на усилия морфологов и клиницистов,

остается неразрешенным вопрос о том, что пред-

ставляют собой двусторонние опухоли почек — но-

вообразования, возникшие самостоятельно вслед-
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Таблица 3. С т а д и и  о п у х о л и  п р и  д в у с т о р о н н е м
а с и н х р о н н о м  Р П

Стадия
Число больных

абс. %

T1аN0M0 с обеих сторон 2 6,7

T1аN0M0 + T3аN0M0 2 6,7

T1bN0M0 + T3аN0M0 2 6,7

T2N0M0 +T1аN0M0 1 3,3

T3аN0M0 +T1аN0M0 7 23,3

T3аN0M0 +T1bN0M0 2 6,7

T3аN0M0 с обеих сторон 11 36,7

T3bN0M0 +T3аN1M1 1 3,3

T3аN0M0 +T3аN1M0 1 3,3

T4N0M0 + T3аN1M0 1 3,3

Всего... 30 100

Рис. 9. Больной М. СКТ с 3-мерной
реконструкцией. Два объемных 

образования, расположенных на задней
поверхности верхнего и нижнего 

сегментов единственной правой почки



ствие мультифокальности рака из-за системного

повреждения генома или результат метастазирова-

ния опухоли одной почки в другую. По нашему

мнению, при определении патогенеза двусторонне-

го РП следует ориентироваться на данные молеку-

лярно-генетического и морфологического исследо-

ваний. Безусловно, небольшое число генетических

исследований не позволяет нам сделать заключе-

ние обо всем сложнейшем механизме развития би-

латерального опухолевого процесса, что и не явля-

лось прямым предметом нашего исследования. Тем

не менее полученные результаты свидетельствуют

о мутациях (хотя и не всегда одинаковых) в строго

определенных генах, локализованных в 3-й паре

хромосом, различные аномалии которой ответст-

венны за возникновение подавляющего большин-

ства ПКР. При анализе морфологической структу-

ры двустороннего синхронного и асинхронного РП

у большинства больных выявлен идентичный гис-

тологический тип опухоли, развивающийся при

определенных типах мутаций. В то же время можно

отметить, что при двустороннем процессе могут

присутствовать клетки различной степени диффе-

ренцировки, которая, очевидно, не полностью де-

терминируется генетическими факторами. С дру-

гой стороны, если исходить из обратного и допус-

тить метастатическую природу опухоли в одной из

почек, было бы логичным предполагать наличие

отдаленных метастазов и другой локализации, ко-

торые мы наблюдали у этих больных достаточно

редко, в основном при общей генерализации про-

цесса. Таким образом, на основании полученных

результатов мы считаем, что двусторонний РП

(синхронный и асинхронный) является генетиче-

ски детерминированным первично билатеральным

опухолевым процессом, который может манифе-

стировать либо одномоментно (синхронно), либо

через определенный (нередко значительный) вре-

менной промежуток (асинхронно). По нашему

мнению, в подавляющем большинстве наблюдений

(за исключением редких случаев общей генерали-

зации процесса) опухоли в обеих почках являются

самостоятельными (не метастатическими) образо-

ваниями, в отношении которых непременно долж-

но применяться раздельное стадирование опухоле-

вого процесса по классификации TNM. При этом,

разумеется, при наличии отдаленных метастазов

символ М1 должен фигурировать при стадирова-

нии обеих опухолей. 

При анализе отдаленных результатов лечения

81 больного двусторонним РП местный рецидив

после резекции почки отмечен у 4 (4,9%) пациен-

тов, среди которых у 2 имел место синхронный РП

и у 2 — асинхронный. Во всех этих наблюдениях

получено морфологическое подтверждение иссече-

ния опухоли в пределах здоровых тканей. В то же

время рецидив рака возник вне зоны резекции, что

подтверждено данными интраоперационной реви-

зии почки, в связи с чем его возникновение вероят-

нее всего связано с активным ростом сателлитных

очагов опухоли. Мы проанализировали осложне-

ния, возникшие после оперативных вмешательств

у больных двусторонним РП. Кровотечение после

резекции почки наблюдалось у 5 (3,5%) больных:

у 4 оно развилось в течение первых суток и у 1 — че-

рез 12 дней после ОСО. У 6 (4,2%) пациентов с ра-

ком единственной почки развилась ОПН, что при-

вело к летальному исходу у 4 из них, несмотря на

проводимый гемодиализ. Формирование мочевого

свища после резекции почки отмечено у 5 (3,5%)

больных. При анализе отдаленных результатов ле-

чения мы регистрировали наблюдаемые (без учета

конкретных причин смерти) и скорректированные

данные выживаемости и летальности от прогресси-

рования рака. При контрольных обследованиях от-

даленные метастазы выявлены у 28 больных, 24 из

них умерли от метастатического поражения раз-

личных органов. Преобладало метастатическое по-

ражение легких (57,1%) и печени (17,9%). Из 6 не-

оперированных больных двусторонним синхрон-

ным РП 5 пациентов погибли в сроки до 2 лет пос-

ле выявления заболевания; 1 жив в течение года на-

блюдения. При двустороннем синхронном РП по-

казатель общей 5-летней выживаемости составил

62,7%, скорректированной — 68,6%, при двусто-

роннем асинхронном раке — 53,3 и 60,0% соответ-

ственно.

Таким образом, как показывает наш опыт,

при двустороннем РП только активная хирургиче-

ская тактика с широким использованием ОСО поз-

воляет добиться продления жизни, а в ряде наблю-

дений — и излечения больных. Наши наблюдения

свидетельствуют, что двусторонний асинхронный

РП агрессивнее синхронного (у большинства паци-

ентов отмечалась умеренная и низкая степень диф-

ференцировки раковых клеток). Клиническое тече-

ние асинхронного рака сопровождалось более вы-

раженной интоксикацией, а оперативное лечение

было сопряжено со значительными техническими

трудностями вследствие выраженных инфильтра-

тивных изменений окружающих тканей. Вышепе-

речисленные неблагоприятные факторы несомнен-

но оказали влияние на результаты оперативного ле-

чения больных двусторонним асинхронным РП.

Несмотря на это, выявление рака в единственной

оставшейся почке не должно быть причиной отка-

за от оперативного лечения, так как только актив-

ная хирургическая тактика позволяет добиться бла-

гоприятных результатов лечения у этой категории

больных.
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Нефробластома, или опухоль Вилмса (ОВ), —

часто встречающееся злокачественное солидное

новообразование, характерное для детского воз-

раста, удельный вес которого составляет 6—7%

всех злокачественных опухолей у детей [1]. Среди

злокачественных опухолей почек двустороннее по-

ражение при ОВ регистрируется в 5—10% случаев

[2]. Таким образом, билатеральная нефробластома

(БН) — редкое заболевание в структуре опухолей

у детей.
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Билатеральная нефробластома у детей:  
клиника,  диагностика,  лечение 

(собственные наблюдения за период 1964—2007 гг.)
Т.А. Шароев, И.С. Стилиди, А.П. Казанцев, М.В. Швецова 

НИИ детской онкологии и гематологии ГУ РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН, Москва

BILATERAL NEPHROBLASTOMA IN CHILDREN: CLINICAL PICTURE, DIAGNOSIS AND TREATMENT

T.A. Sharoyev, I.S. Stilidi, A.P. Kazantsev, M.V. Shvetsova
Research Institute of Pediatric Oncology and Hematology of N.N. Blokhin 

Russian Cancer Research Center of Russian Academy of Medical Sciences, Moscow

Bilateral nephroblastoma is a rare malignant tumor which is considered to be a hereditary disease. Specific proportion of bilateral nephroblastomas

is 5—10% of all renal malignant tumors in children. From 1964 t 2007, 92 children with bilateral nephroblastomas received treatment in the sur-

gical department of thoracoabdominal oncology of Research Institute of Pediatric Oncology and Hematology of N.N. Blokhin Russian Cancer

Research Center. Diagnosis was confirmed by morphologic study in all patients. Our study enrolled 83 children, because in remaining 9 patients

early dissemination of disease was revealed and they died from disease progression without being treated. Depending upon strategy and tactic of the

treatment all patients were subdivided into 2 groups of historic control: first group included patients treated from 1964 to 1979, and second group —

from 1980 to 2007. Clinical manifestations of disease and diagnostic algorithm are analyzed. The issues of surgical tactics, pre and post operative

treatment and radiotherapy are discussed. Overall survival rate of children of 2nd group was 79,2%, which is 3 times higher than outcomes in

patients who received treatment from 1964 to 1979. Disease free survival rate in patients with bilateral nephroblastoma of 2nd group was 70,2%.
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Нефробластома обычно развивается у детей на

фоне общего благополучия (т.е. в принципе «здоро-

вых»), однако в 10% случаев она поражает индиви-

дуумов с распознанными пороками развития [3, 4].

БН относят к наследственным формам опухолей.

Тип наследования — аутосомно-доминантный с не-

полной пенетрантностью и экспрессивностью. Семей-

ные формы БН встречаются редко. Этиология их гене-

тически гетерогенна, несколько локусов генома чело-

века ассоциируют с канцерогенезом нефробластомы.

С 1980 г. в НИИ детской онкологии и гематоло-

гии (ДОГ) проводится медико-генетический анализ

детей, больных БН, для выявления частоты и спект-

ра генетических синдромов и врожденных пороков

развития у данной категории больных. Используют

клинический, генеалогический, синдромологиче-

ский и цитомолекулярно-генетический методы ис-

следования.

Частота семейных форм среди больных с БН

составила 6,9%. Среди 58 наших пациентов, кото-

рым был проведен медико-генетический анализ,

у 20 (34,5%) выявлены сочетания БН с генетически-

ми синдромами. 

В период с 1964 по 2007 г. в хирургическом отде-

лении опухолей торакоабдоминальной локализации

НИИ ДОГ находились на обследовании и лечении 92

ребенка, у которых была диагностирована БН. У всех

пациентов диагноз был подтвержден данными мор-

фологического анализа. В настоящем исследовании

приняли участие 83 ребенка, поскольку у 9 пациен-

тов уже на этапах обследования выявлена диссеми-

нация процесса, и они погибли от прогрессирования

заболевания, не получив специального лечения. 

В зависимости от стратегии и тактики терапии

все больные были разделены на 2 группы историче-

ского контроля: 1-я группа включала период 1964—

1979 гг., 2-я — 1980—2007 гг.

При анализе детей, вошедших в исследование,

отмечено незначительное преобладание девочек

(54,2%).

При распределении больных по возрасту обнару-

жено, что основной пик заболеваемости БН приходит-

ся на возрастной период от 3 до 5 лет — 40 (48%) детей.

Одинаковое число пациентов с БН наблюдалось в воз-

растных группах до 1 года и от 1 года до 2 лет — по 18

(21,8%) человек. Причем установлено, что в возрасте

до 1 года чаще болеют мальчики, чем девочки (3:1).

Редко заболевание диагностируется в возрасте от 6 до

10 лет — 6 (7,2%) больных. В возрастной группе 11—15

лет БН встретилась лишь у 1 (1,2%) больного.

Заболеваемость детей, больных БН, среди го-

родского населения гораздо выше, чем среди сель-

ского (83,2% против 16,8%).

Сроки от появления первых клинических при-

знаков заболевания до обращения к врачу достаточ-

но короткие и составили в среднем 4 нед. Вместе

с тем сроки от начала заболевания, т.е. появление

первых клинических симптомов, до уточнения диаг-

ноза колебались от 7 дней до 12 мес, в среднем — 11

нед. У 7 (9%) детей диагноз был поставлен через 1

год от начала заболевания, что обусловлено серьез-

ными диагностическими ошибками; 6 (85,7%) из 7

этих детей — жители сельской местности.

Клинические признаки БН во многом напоми-

нают проявления митральной недостаточности. Их

можно подразделить на общие и местные. Между

тем клиническая картина БН имеет некоторые осо-

бенности, на которые следует обратить внимание.

Общий опухолевый симптомокомплекс
Помимо местной симптоматики, у подавляю-

щего числа детей имеет место общая симптомати-

ка — общий опухолевый симптомокомплекс, разви-

вающийся независимо от локализации новообразо-

вания. Практическое значение постоянного изуче-

ния общего опухолевого симптомокомплекса и его

разнообразных проявлений заключается прежде

всего в том, чтобы улучшить результаты ранней ди-

агностики в тех случаях, когда при первичном осмо-

тре больного ребенка врачу не удается распознать

новообразование с помощью обычных клинических

методов исследования.

Признаки общего опухолевого симптомокомп-

лекса весьма разнообразны, но практически у всех

больных детского возраста, даже на ранних стадиях

опухолевого процесса, наблюдаются вялость, сни-
жение аппетита и похудание.

Вялость (гиподинамия), при далеко зашедшем

процессе переходящая в адинамию, развивается уже

на ранних стадиях злокачественной опухоли. Син-

дром гиподинамии охватывает не только эмоцио-

нальную сферу, но и мышечную систему, которая ут-

рачивает силу и двигательную активность как за счет

снижения мышечной массы, так и за счет потери ка-

лия. В наших наблюдениях гиподинамия была заре-

гистрирована у 46,5% пациентов. 

Снижение аппетита, в той или иной степени вы-

раженное у всех детей, больных злокачественными но-

вообразованиями, входит в противоречие с повышен-

ными запросами детского организма в энергетическом

обеспечении. Выраженная анорексия при II—III ста-

диях процесса может наблюдаться у 8—10% больных.

Мы наблюдали снижение аппетита у 34,5% детей.

Похудание является закономерным следствием

метаболических сдвигов, происходящих в организме

ребенка под влиянием системного воздействия зло-

качественной опухоли. Взвешивание детей не всегда

отражает действительную динамику изменения мас-

сы тела, так как результат взвешивания почти всегда

искажается массой самого новообразования. В боль-

шей степени объективными критериями снижения
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трофики считаются постепенная атрофия мышеч-

ной системы, истончение кожи и подкожно-жиро-

вой клетчатки и потеря тургора. Объективное сни-

жение массы тела было отмечено у 22,4% пациентов.

Местные проявления БН
Местные проявления БН связаны в первую оче-

редь с увеличением размеров почек, пораженных

опухолевым процессом. Уже при наружном осмотре

ребенка можно увидеть увеличение живота, асим-

метрию и выбухание одной или двух половин живота

вперед и латерально (рис. 1). При сдавлении опухо-

лью окружающих тканей, в том числе магистральных

сосудов (аорта, нижняя полая вена, подвздошные со-

суды), могут появиться расширенная венозная сеть

на передней брюшной стенке (caput medusae), вари-

коцеле, асцит. Значимым местным симптомом забо-

левания является наличие пальпируемой в животе

ребенка опухоли. Нефробластома пальпаторно опре-

деляется чаще в виде округлого, плотноэластической

консистенции новообразования, имеющего обычно

гладкую поверхность и четкие контуры. Иногда опу-

холь принимается за селезенку или увеличенную пе-

чень. При росте опухоли поверхность ее может изме-

няться, становиться крупнобугристой, дольчатой,

иметь неправильные очертания. Подвижность ново-

образования зависит от степени распространенности

патологического процесса. 

Как правило, опухоль в животе впервые обна-

руживается родителями во время купания, поглажи-

вании живота при беспокойстве ребенка. Среди жа-

лоб, предъявляемых родителями, особого внимания

заслуживают боли в животе разной степени интен-

сивности. На фоне общего относительно удовлетво-

рительного состояния ребенка появляются и начи-

нают нарастать боли в животе. В перерыве между бо-

лями, которые обычно проходят самостоятельно,

самочувствие ребенка остается вполне удовлетвори-

тельным. Боли в животе послужили причиной пер-

вого обращения к врачу 56,7% детей, больных БН. 

В табл. 1 показана частота общих и местных

клинических проявлений БН у детей, включенных

в исследование.

Проведенный клинический анализ выявил, что

у больных БН отсутствовали симптомы, патогномо-

ничные для данного заболевания. Между тем при

двустороннем поражении почек были зарегистриро-

ваны симптомы БН, встречающиеся чаще и более

выраженные, чем при монолатеральной ОВ.

КЛАССИФИКАЦИЯ
Для стадирования нефробластомы использует-

ся классификация по системе TNM/pTNM (1987 г.,

4-е издание, пересмотр 1992 г., с TNM-добавления-

ми 1993 г.) с рекомендациями Международного сою-

за онкопедиатров (SIOP), одобренная Международ-

ным противораковым союзом и Национальным ко-

митетом TNM, включая Американский противора-

ковый союз (AJCC). 

В классификации Национального комитета по

изучению нефробластомы (NWTS) США билате-

ральные ОВ отнесены к V стадии заболевания,

а в классификации SIOP — к IVb стадии.

В обеих клинических классификациях не уточ-

няются объемы поражения почек при БН. Для кли-

ницистов, занимающихся проблемой лечения БН,

важно знать распространенность опухолевого про-

цесса в каждой из двух почек, так как это имеет пер-

востепенное значение при планировании хирурги-

ческого этапа лечения.

В отделении детской онкологии НИИ ДОГ

в 1979 г. была предложена рабочая классификация

БН у детей. Согласно этой классификации, больным

БН присвоена V стадия заболевания, независимо от

наличия метастазов. Детализация V стадии принци-

пиально важна при разработке стратегии и тактики

лечения двустороннего поражения почек и оценке

его результатов.

Варианты V стадии учитывают различную сте-

пень поражения каждой почки: Vа — поражение од-

ного из полюсов обеих почек; Vб — поражение одной

почки с вовлечением ворот в опухолевый процесс

(тотальное или субтотальное) и одного из полюсов

второй почки; Vв — поражение обеих почек с вовле-

чением в процесс ворот (тотальное или субтотальное)

[1]. Мы считаем, что данная клиническая классифи-

кация в наибольшей степени удовлетворяет запросы

клиницистов, занимающихся лечением больных БН.

Согласно данной классификации, у большин-

ства наших пациентов — 49 (59,1%) — выявлена Vб

стадия заболевания. У 25 (30%) детей диагностиро-

вана Vв стадия заболевания. Стадия Va БН установ-

лена у 9 (10,9%) больных.

Необходимо отметить, что в 1-й группе паци-

Д и а г н о с т и к а  и  л е ч е н и е  о п у х о л е й  м о ч е п о л о в о й  с и с т е м ыО Н К О У Р О Л О Г И Я 33 ’ 2 0 0 8

26

Рис. 1. Внешний вид больной БН. Увеличение 
и деформация живота, выраженное выбухание левой 

половины за счет больших размеров опухоли левой почки



ентов (1964—1979 гг.) отмечено преобладание детей

с Vв стадией — 15 (18,0%) человек, тогда как во 2-й

группе их зарегистрировано 10 (12%). После 1979 г.

увеличилось число детей с Vб стадией заболева-

ния — 39 (47,1%) пациентов против 10 (12%). В дан-

ной группе больных с Va стадией не было. Появление

детей с Vа стадией заболевания после 1979 г. застав-

ляет задуматься об улучшении методов диагностики

и повышении онкологической настороженности

среди врачей неонкологических специальностей.

ДИАГНОСТИКА
Современное клиническое исследование при

БН — процесс, начинающийся с расспроса родите-

лей и ребенка (если это возможно), осмотра послед-

него и включающий в себя применение целого ряда

специальных методик.

При диагностике БН у детей перед клиницистом

стоит задача выбора оптимального набора диагности-

ческих методик. На I этапе обследования для плани-

рования лечебных мероприятий необходимо уточне-

ние исходной локализации опухоли и ее стадии.

В процессе динамического наблюдения боль-

шое значение имеют оценка проведенной химиоте-

рапии (ХТ), своевременное выявление метастазов

и рецидива заболевания, обнаружение ранних

и поздних осложнений, связанных с лечением.

Опыт изучения больных нефробластомой позво-

ляет предложить следующий объем обследования де-

тей с подозрением на БН: сбор анамнеза и осмотр; ла-

бораторная диагностика; ультразвуковая томография

(УЗВТ) органов живота; рентгеновская компьютерная

томография (РКТ) почек (рис. 2), органов и тканей за-

брюшинной, брюшной и грудной областей; радионук-

лидное исследование почек (динамическая реносцин-

тиграфия); пальпация органов живота под наркозом,

при необходимости с применением мышечных релак-

сантов; ангиография — АГ (общая абдоминальная аор-

тография + селективная АГ пораженной почки, по по-

казаниям выполняется венография)*; цитологическое

исследование материала из опухоли, полученного ме-

тодом аспирационной пункции тонкой иглой.

Комплексный подход к диагностике пациентов

с БН позволяет определить распространенность

опухолевого процесса, установить стадию заболева-

ния и, следовательно, перейти к выбору адекватных

методов лечения ребенка. 

Больные БН представляют собой сложный

контингент пациентов, лечение которых имеет свои

особенности (применяют комбинированный и ком-

плексные методы).
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*АГ-обследование выполняется строго по показаниям: а)

у больных перед операцией, если имеется связь опухоли и маги-

стральных сосудов; б) детям, которым планируется проведение

органосохраняющей операции; г) в случаях уточнения топики

патологического процесса при неинформативности ранее прове-

денных методов радиологического обследования.

Таблица 1. Р а с п р е д е л е н и е  б о л ь н ы х  Б Н  в з а в и с и м о с т и  о т  к л и н и ч е с к и х  п р о я в л е н и й  з а б о л е в а н и я

Симптом
1-я группа 2-я группа Общее число больных

абс. % абс. % абс. %

Боли в животе 11 13,3 36 43,4 47 56,7

Лихорадка 18 21,7 34 40,9 52 62,6

Увеличение размеров живота 20 24,1 45 54,2 65 78,3

Асимметрия живота 13 15,7 24 28,1 37 44,8

Макрогематурия* — — 8 9,6 8 9,6

Дизурия — — 10 12,0 10 12,0

Тошнота, рвота 10 12,0 30 36,1 40 48,1

Гипотрофия 7 8,5 4 4,8 11 13,3

Артериальная гипертензия 18 21,7 28 33,7 46 55,4

Асцит 3 3,6 1 1,2 4 4,8

Пальпируемая в животе опухоль 10 12,0 30 36,1 40 48,1

Гиподинамия* — — 27 46,5 27 46,5

Снижение аппетита* — — 20 34,5 20 34,5

Похудание* — — 13 22,4 13 22,4

* Нет данных, указывающих на число и процент больных с обозначенными симптомами в 1-й группе.



ЛЕЧЕНИЕ
Хирургия
При проведении органосохраняющей опера-

ции следует выбрать наиболее приемлемый доступ

к органу, в целях создания оптимальных условий для

осуществления адекватного хирургического вмеша-

тельства.

Мы считаем, что при выполнении органосохра-

няющего хирургического лечения следует пользо-

ваться только трансперитонеальным доступом.

Во многих зарубежных клиниках преимущество отда-

ется поперечной лапаротомии. Располагая собствен-

ным опытом проведения операций обоими способа-

ми, мы рекомендуем оперировать больных БН сре-

динным продольным лапаротомным доступом, кото-

рый позволяет провести адекватную ревизию органов

брюшной полости и забрюшинного пространства.

После выделения почки с опухолью из окружа-

ющих тканей (рис. 3) производится пальцевое пере-

жатие сосудистой ножки почки. Регистрируется вре-

мя пережатия ножки почки, после чего выполняется

резекция (рис. 4), а при невозможности — энуклео-

резекция опухоли в пределах видимых здоровых тка-

ней. Если после удаления узла опухоли в оставшей-

ся части органа обнаруживаются тканевые участки,

подозрительные в отношении опухоли, необходимо

их удалить. Весь полученный во время операции ма-

териал, включая околопочечную клетчатку, отправ-

ляется на гистологическое исследование. 

Время пережатия a. и v. renalis не должно быть

слишком длительным, чтобы не вызвать необрати-

мых повреждений вследствие ишемии органа. Мак-

симальное время пережатия сосудистой ножки поч-

ки в наших исследованиях составило 9 мин.

После ушивания дефекта паренхимы почки зо-

на области швов накрывается пластиной тахокомба

для достижения гемостаза и профилактики мочевых

свищей. 

Хирургические разрезы рекомендуется выпол-

нять электроиглой или использовать для этого ульт-

развуковой скальпель, что менее травматично для

органов и тканей больного и значительно уменьша-

ет кровопотерю во время операции. В целях обеспе-

чения гемостаза при резекции почки, когда в про-

цесс не вовлечена лоханка, может быть использован

аргоновый коагулятор.

В нашем исследовании оперативные вмеша-

тельства были выполнены 94,6% детей, больным

БН. В большинстве случаев пациентам производи-

лись операции на почках в 2 этапа: сначала на менее,

а затем на более пораженной почке. Практически

всегда на I этапе нам удавалось выполнить опера-

цию в объеме резекции почки с опухолью (табл. 2).

После окончания послеоперационного перио-

да (в среднем — через 14 дней), оценки функции

оперированной почки по данным динамической ре-

носцинтиграфии и клиренса мочи по эндогенному
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Рис. 3. Выделение почки с опухолью из окружающих 
тканей. Пунктиром обозначена зона предполагаемой 

резекции среднего отдела почки

Рис. 4. Внешний вид почки после резекции среднего отдела.
Опухоль удалена макроскопически радикально. Пальцевое
пережатие сосудистой ножки почки во время резекции

Рис. 2. РКТ. Множественное поражение 
обеих почек у больного БН 



креатинину следовал II хирургический этап.

В табл. 2 представлено распределение больных БН

в зависимости от видов выполненных операций.

Принципиальная тактика хирургического лечения при БН
При удалении опухолевых узлов у больных БН

следует исходить из следующих положений: на I эта-

пе выполняется хирургическое вмешательство на ме-

нее пораженной опухолью почке; после восстановле-

ния функции оперированной (менее пораженной)

почки на II хирургическом этапе производится резек-

ция более пораженной контралатеральной почки или

(при невозможности выполнения органосохраняю-

щей операции) нефрэктомия; при проведении орга-

носохраняющего хирургического лечения нужно

стремиться к удалению всех опухолевых очагов; ин-

тервал между двумя органосохраняющими операция-

ми должен быть по возможности минимальным и оп-

ределяться восстановлением функции оперирован-

ной почки; в случаях удовлетворительного функцио-

нирования обеих почек, при наличии опухолевых уз-

лов небольших размеров (не более 2—3 см), не свя-

занных с лоханкой, или при нефункционировании

одной из почек, подтвержденном данными радиону-

клидного обследования, возможно выполнение од-

номоментных хирургических вмешательств на обоих

органах; при осуществлении органосохраняющих

операций может возникнуть необходимость в прове-

дении гемодиализа в послеоперационном периоде. 

При возникновении послеоперационных ос-

ложнений, увеличивающих интервал между опера-

циями более 2 нед, рекомендуется назначение ХТ

в период между операциями.

Применение ХТ
Предоперационная полихимиотерапия
Принципиальная позиция при выборе предопе-

рационных режимов полихимио-

терапии (ПХТ) определяется объ-

емом поражения почек. Для этого

мы используем рабочую класси-

фикацию БН, представленную

выше. Тактика предоперацион-

ной ПХТ у больных с Va стадией

аналогична таковой у пациентов

с локализованной формой моно-

латеральной нефробластомы —

клиническими стадиями I и II

(T1—2N0M0) по классификации

SIOP: винкристин в дозе 1,5

мг/м2, внутривенно (в/в) струйно,

в 1-й и 8-й дни; дактиномицин —

1 мг/м2, в/в капельно, в 1-й день.

Оценка эффекта от ХТ про-

исходит на 12—13-й дни лечения.

При отсутствии сокращения раз-

меров опухолей больному назна-

чается препарат адриамицин из расчета 40 мг/м2, в/в

капельно, на 15-й день.

По завершении курса ХТ производится оценка

ее эффективности (УЗВТ + РКТ + АГ по показаниям). 

При Vб и Vв клинических стадиях ХТ проводится

так же, как при III—IV стадиях монолатеральной неф-

робластомы: винкристин в дозе 1,5 мг/м2, в/в струйно,

в 1, 8, 15, 22, 29, 36-й дни; дактиномицин — 1,5 мг/м2,

в/в капельно, в 1-й и 22-й дни; адриамицин в дозе 40

мг/м2, в/в капельно, в 1-й и 22-й дни. После заверше-

ния курса ХТ также оценивается ее эффективность. 

При отсутствии эффекта от ПХТ целесообра-

зен переход на другую ее схему (режим В): вепезид —

100 мг/м2, в/в капельно, с 1-го по 5-й дни; голок-

сан — 1,8 мг/м2, в/в капельно, с 1-го по 5-й дни. Ре-

комендуется проведение 2 курсов ПХТ по предло-

женной схеме с интервалом 3 нед.

Получили предоперационную ПХТ 53 (91,3%)

пациента. Остальным 5 (8,6%) детям на I этапе было

выполнено оперативное лечение по месту жительства.

До операции больным проводилось от 1 до 9 кур-

сов ПХТ. Подавляющее большинство детей — 43 (91,1%)

— получили от 1 (62,4%) до 2 (18,9%) курсов ПХТ.

На фоне проводимой ПХТ зафиксировано сокра-

щение размеров опухолей почек, выраженное в разной

степени. Необходимо отметить, что эффективность

ПХТ может варьировать в связи с различной морфоло-

гической структурой опухолей при БН в разных поч-

ках. Отсутствие эффекта при выполнении ПХТ до опе-

рации отмечено в 24,6% случаев в левой и в 18,9% —

в правой почках. В остальных наблюдениях регистри-

ровался эффект, выраженный в разной степени. 

В процессе проведения предоперационной ПХТ

у 19 детей были изменены режимы и число курсов ПХТ.

Анализ причин смены и увеличение их числа показал,
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Таблица 2. Р а с п р е д е л е н и е  б о л ь н ы х  Б Н  
в з а в и с и м о с т и  о т  в и д а  о п е р а ц и и

Вид операции 1-я группа 2-я группа Общее число больных

Односторонняя нефрэктомия + 4 (4,6) 29 (34,9) 33 (39,5)
ОСО на контралатеральной почке

Односторонняя нефрэктомия 13 (15,7) 12 (11,6) 17 (27,3)
или ОСО на одной почке

Оперативное вмешательство 8 (9,7) 3 (3,8) 11 (13,5)
не проводилось

ОСО на обеих почках 0 11 (13,5) 11 (13,5)

Одномоментно: ОСО на обеих почках 0 2 (2,4) 2 (2,4)

Одномоментно: ОСО 0 3 (3,8) 3 (3,8)
с одной стороны + нефрэктомия

Итого … 25 (30,0) 58 (70) 83 (100)

Примечание. В таблице представлено число больных (в скобках — процент). ОСО — ор-
ганосохраняющая операция.



что у 8 (42,1%) больных не было эффекта от ПХТ, у 3

(15,8%) — имело место прогрессирование болезни на

фоне лечения, в 2 (10,5%) случаях наблюдались аллер-

гические реакции от введения химиопрепаратов.

Послеоперационная ХТ
Больным БН Vа стадии ХТ проводится так же,

как и у пациентов с монолатеральной нефробласто-

мой I—II клинических стадий, по схеме: винкристин

в дозе 1,5 мг/м2, в/в струйно, в 1-й и 8-й дни; дакти-

номицин — 1 мг/м2, в/в капельно, в 1-й день. Общее

число курсов ХТ — 6 с интервалом 3 нед.

Пациентам с Vб и Vв стадиями заболевания на-

значают схему ХТ, аналогичную таковой у больных

монолатеральной нефробластомой III—IV клиниче-

ских стадий: винкристин в дозе 1,5 мг/м2, в/в струй-

но, в 1-й день; дактиномицин — 1 мг/м2, в/в капель-

но, в 1-й день; циклофосфан — 600 мг/м2, в/в ка-

пельно, в 1-й и 2-й дни. Общее число послеопераци-

онных курсов ХТ — 6, интервал между ними — 3 нед.

В процессе лечения пациент проходит обследование

для контроля за его эффективностью и профилакти-

ки реакций и осложнений.

Послеоперационную ПХТ получил 51 ребенок.

ПХТ 7 больным не проводилась по следующим при-

чинам: прогрессирование заболевания — у 3 паци-

ентов (эти дети были признаны инкурабельными);

субкомпенсированная почечная недостаточность —

у 2; нефротический синдром — у 1; большое число

(9) проведенных до операции курсов ПХТ по месту

жительства — 1 больной.

Чаще всего детям назначалось от 4 до 6 курсов

ПХТ. Больные, которым в предоперационном пери-

оде была проведена смена ХТ с переходом на режим

В, получали 4 курса ПХТ — 16 (31,4%) пациентов.

При отсутствии смены режимов ПХТ до операции

по ее завершении детям проводилось 6 курсов

ПХТ — 29 (56,9%) человек. 

ПОСЛЕОПЕРАЦИОННАЯ ЛУЧЕВАЯ ТЕРАПИЯ
Лучевая терапия (ЛТ) показана в послеопера-

ционном периоде после выполнения нефрэктомии

(T3) и/или органосохраняющего хирургического

вмешательства в случае интраоперационных разры-

вов или при доказанном наличии клеток опухоли по

краю резекции при морфологическом исследовании

удаленных новообразований.

Облучение назначают не ранее 10 и не позднее

30 дней после выполнения нефрэктомии или при

проведении органосохраняющих операций после

хирургического вмешательства на второй почке.

Лучевое лечение осуществляется разовыми

очаговыми дозами 1,8 Гр, ежедневно, 5 раз в неделю,

по 6 фракций, до суммарной дозы 10,8 Гр (в стан-

дартных случаях) и 21,6 Гр — при наличии данных об

остаточной опухоли.

РЕЗУЛЬТАТЫ ЛЕЧЕНИЯ
При анализе результатов лечения сравнивались 2

группы больных периодов 1964—1979 и 1980—2007 гг.

Из 25 больных БН, получавших специальное лече-

ние в период с 1964 по 1979 г., живы 7 (28%) пациентов.

Из 58 детей, лечившихся в период с 1980 по

2007 г., жив к настоящему времени 41 (70,9%) ребе-

нок без признаков рецидива опухоли и метастазов:

более 5 лет — 16 детей; более 2 лет — 16; более 1 го-

да — 4; менее 1 года — 5.

У 5 человек отмечен рецидив заболевания:

у 4 — местный; у 1 — метастазы в легких.

По поводу рецидива заболевания все 5 пациен-

тов получили специальное лечение и живы к момен-

ту написания работы.

Исходя из вышеизложенного, общая выживае-

мость детей, больных БН, составила 79,2%.

Умерли 12 больных: 9 — от прогрессирования

или рецидива заболевания; 3 — от осложнений, свя-

занных с лечением.

Выводы: 
— лечение БН у детей предполагает комплекс-

ный подход, включающий хирургические этапы,

пред- и послеоперационную ХТ и ЛТ;

— оперативное лечение у больных БН чаще

проводят в 2 этапа: сначала на менее пораженной

опухолью почке в объеме резекции органа, затем —

на более пораженной (резекция или нефрэктомия).

В ряде случаев при наличии соответствующих пока-

заний пациентам может быть выполнена одномо-

ментная операция;

— количество курсов и комбинация химиопре-

паратов предоперационной и послеоперационной

ПХТ назначается больным БН в зависимости от

объема поражения почек;

— показанием к ЛТ на область брюшной поло-

сти служат стадия БН и операционные находки, под-

твержденные данными морфологического анализа;

— общая выживаемость детей, больных БН,

в нашем исследовании (2-я группа) составила 79,2%,

что в 3 раза выше результатов лечения данной кате-

гории больных в период 1964—1979 гг. Показатель

безрецидивной выживаемости пациентов с БН во

2-й группе был равен 70,2%.
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В последние годы глубокое изучение и понима-

ние молекулярно-биологических механизмов опухоле-

вого роста и прогрессии у больных раком почки (РП)

послужило импульсом для развития нового лечебного

направления в онкоурологии — таргетной терапии.

Опыт применения таргетных препаратов продемонст-

рировал уникальные результаты: увеличение безреци-

дивной и общей выживаемости больных метастатиче-

ским РП при умеренно выраженной токсичности, что

позволяет проводить лечение в амбулаторном режиме.

Сутент® (сунитиниб) — мультитаргетный инги-

битор тирозинкиназ (ИТК), показавший высокую эф-

фективность у больных метастатическим почечно-

клеточным раком и зарегистрированный в Россий-

ской Федерации для лечения больных РП в 2007 г. Ос-

новными мишенями Сутента® являются рецепторы

сосудисто-эндотелиального фактора роста (VEGF)

1-го и 2-го типов, KIT, α- и β-рецепторы тромбоцитар-

ного фактора роста (PDGFR). В исследованиях II фа-

зы отмечена высокая эффективность сунитиниба при

использовании его в качестве терапии как 1-й, так

и 2-й линии (при рефрактерности к цитокиновым пре-

паратам) у больных метастатическим РП [1]. В много-

центровом рандомизированном исследовании III фа-

зы продемонстрировано выраженное преимущество

Сутента® по сравнению с интерфероном-α в отноше-

нии частоты развития объективного ответа на терапию

(31% против 6% соответственно) и медиане времени до

прогрессирования процесса (11 мес против 5 мес) [2].

Однако высокой эффективности таргетных пре-

паратов сопутствует проявление умеренной токсич-

ности с относительно невысокой частотой развития

побочных реакций и осложнений III и IV степени тя-

жести. В отличие от рутинной химиотерапии цито-

статическими препаратами, которая проводится в оп-

ределенные отрезки времени, лечение Сутентом®

и другими ИТК — непрерывное и длительное, в неко-

торых случаях продолжающееся несколько лет. Дли-

тельный перерыв в лечении или его отмена в связи

с развитием токсических проявлений терапии Сутен-

том® может привести к бурному прогрессированию

заболевания. Следовательно, своевременная и эффе-

ктивная терапия токсических проявлений, а также их

профилактика (так называемое управление токсич-

ностью) являются важным звеном в достижении мак-

симального эффекта терапии. Оптимальное управле-

ние побочными эффектами помогает избегать не-

нужных сокращений доз препарата, прерывания или

даже раннего завершения лечения, а также уменьша-

ет дискомфорт, связанный с лечением. Знание побоч-

ных эффектов наряду с правильной их оценкой и по-

следующим лечением, позволяет извлечь максималь-

ную выгоду от применения препарата. 

Общие рекомендации по проведению терапии 
Сутентом®. Характеристика побочных эффектов
Пациенты, получающие терапию Сутентом®,

должны находиться под контролем квалифицирован-

ного врача-онколога, имеющего опыт использования

противоопухолевых препаратов. Больные, начинаю-

щие лечение Сутентом®, должны быть информирова-

ны о возможности возникновения побочных эффек-

тов и осведомлены о том, как их идентифицировать.

Необходимо ориентировать пациентов на постоян-

ный контроль за состоянием здоровья и обращение

внимания на возможные проявления токсических

симптомов терапии. При возникновении любых по-

бочных эффектов больной должен безотлагательно

сообщить об их проявлении своему лечащему врачу.

Гематологические и негематологические по-

бочные эффекты Сутента® и их распространенность,

выявленные в клинических исследованиях II и III

фазы у больных метастатическим РП, представлены

в табл. 1 и 2. Следует отметить, что общая частота за-

регистрированных побочных эффектов III и IV сте-

пени тяжести относительно низкая и составляет не

более 10%.

Модификации дозы Сутента®

Большинство побочных эффектов являются

обратимыми и регрессируют после прекращения

приема Сутента®. При необходимости нежелатель-

ные явления могут быть купированы посредством

подбора дозы или временной отмены препарата. Су-

тент® обладает важным преимуществом по сравне-

нию с другими ИТК: препарат выпускается в 3 раз-

личных дозировках (50, 25, 12,5 мг), что предостав-

ляет врачу возможность регулировать дозу в зависи-

мости от выраженности токсических проявлений. 

Согласно инструкции по применению препа-

рата рекомендуется стандартное снижение его дозы

с шагом в 12,5 мг на основании индивидуальной пе-

реносимости. 

• Режим 1: 50 мг в течение 4 нед, перерыв 2 нед.

• Режим 2: 37,5 мг в течение 4 нед, перерыв 2 нед.

• Режим 3: 25,0 мг в течение 4 нед, перерыв 2 нед.
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По показаниям возможно использование

и других режимов приема Сутента®, однако следует

подчеркнуть, что эти схемы не являются стандарт-

ными, не были проверены в больших клинических

исследованиях и основываются исключительно на

клиническом опыте авторов [4].

• Режим 1: 50 мг в течение 4 нед, перерыв 2 нед.

Если нежелательные явления не выражены

и приемлемы, возможно сокращение перио-

да отдыха до 1 нед.

• Режим 2: 50 мг в течение 2 нед, перерыв 1 нед.

• Режим 3: 37,5 мг в течение 4 нед, перерыв 2

нед. Если нежелательные явления не выра-

жены и приемлемы, возможно сокращение

периода отдыха до 1 нед или даже непрерыв-

ный прием препарата.

• Режим 4: 25 мг в течение 4 нед, перерыв 2 нед.

Если нежелательные явления не выражены

и приемлемы, возможно сокращение перио-

да отдыха до 1 нед или даже непрерывный

прием препарата.

При необходимости сокращения дозы больше

чем в 2 раза (более чем на 25 мг) предпочтительно

приостановить прием Сутента® или провести проб-

ный прием препарата после купирования побочных

эффектов. Восстановление приемлемого для продол-

жения лечения уровня токсичности должно про-

изойти в пределах 4 нед до того, как будет продолже-

на терапия Сутентом®. Начало следующего цикла

приема препарата может быть отсрочено до 2 нед,

в случае если требуется дополнительное время для

купирования токсических проявлений, связанных

с лечением. Возвращение к предыдущей дозе препа-

рата допустимо при отсутствии гематологической то-

ксичности III или более степени или в отсутствие не-

гематологической токсичности II или более степени,

связанной с лечением в предыдущем цикле. 

Рекомендации по лечению побочных эффектов 
Сутента®. Желудочно-кишечные побочные эффекты
Анорексия

Анорексия наблюдается приблизительно у 10—

20% пациентов, принимающих Сутент®, и редко
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Таблица 1. Н е б л а г о п р и я т н ы е  н е г е м а т о л о г и ч е с к и е  и н е л а б о р а т о р н ы е  п о б о ч н ы е  э ф ф е к т ы ,  
н а б л ю д а в ш и е с я  у б о л ь н ы х ,  п о л у ч а в ш и х  т е р а п и ю  С у т е н т о м ® [ 1 — 3 ]  

Число больных, %
Побочные эффекты 2-я линия терапии 1-я линия терапии

все степени III или IV степень все степени III или IV степень

Желудочно-кишечные
Запор 20,1 0 — —
Диарея 49,1 3 53 5
Расстройство желудка 40,8 0,6 — —
Тошнота 49,7 1,2 44 3
Стоматит 41,4 3,6 25 1
Рвота 30,8 1,2 24 4

Общие симптомы
Утомляемость 60,4 10,7 51 7
Воспаление слизистой оболочки 17,8 0,6 20 2
Инфекции 12,4 2,4 — —

Сердечные
Уменьшение фракции выброса 14,2 2,4 10 2

Обмен
Анорексия 27,8 0,6 — —

Скелетно-мышечные
Боли в конечностях 12,4 0,6 11 1

Неврологические
Извращение вкуса 42 0 — —а
Головная боль 14,8 0,6 11 1

Кожные
Сухость кожи 13 0 15 1
Эритема 11,8 0 — —
Изменение цвета волос 14,2 0 14 0
Ладонно-подошвенный синдром 12,4 3,6 20 5
Сыпь 26 0,6 19 2
Депигментация кожи 32 0 16 0

Сосудистые
Гипертония 16,6 4,1 24 8



превышает II степень токсичности. Анорексия пра-

ктически не требует модификаций дозы, при ее раз-

витии следует исключить наличие других желудоч-

но-кишечных токсических реакций (например, из-

менение вкуса, диарею, стоматит или тошноту).

При выраженной анорексии рекомендуется кон-

сультация гастроэнтеролога.

Диарея

Диарея развивается приблизительно у 53%

больных, получающих Сутент®, но токсичность III

или IV степени наблюдается редко (не более чем

в 3—5% случаев). В отличие от непрерывной диареи,

вызванной химиотерапией, при приеме Сутента®

диарея, как правило, нерегулярна. Необходимость

сокращения дозы возникает редко, в основном при

диарее II степени. Купируют диарею I и II степени

изменением режима приема жидкости и, если необ-

ходимо, пероральными противодиарейными средст-

вами, например лоперамидом. Лечение должно быть

прервано при развитии диареи III или IV степени то-

ксичности до возвращения к I степени токсичности

или полной регрессии симптоматики. Обычно диа-

рея прекращается быстро в течение 2-недельного

перерыва между циклами. Согласно инструкции по

применению препарата, при наличии диареи III или

IV степени доза Сутента® в последующих циклах

должна быть уменьшена на 1 уровень (12,5 мг).

Также при развитии диареи больным рекомен-

дуют: 

• временную отмену слабительных препаратов

и некоторых пищевых добавок, содержащих

волокна;

• прием достаточного количества жидкости

(дробно, небольшими порциями), а также ог-

раничение потребления жидкости одновре-

менно с приемом пищи и в течение 1 ч после

него;

• воздержание от употребления пряной, жир-

ной пищи и кофеина;

• ограничение приема пищи с высоким содер-

жанием клетчатки.

Патогенез диареи, вызванной приемом Сутента®,

не известен. Описаны случаи изменения слизистой

оболочки кишки по типу ишемического колита на

фоне лечения ингибиторами ангиогенеза, подавляю-

щими VEGF, в частности бевацизумабом [5].

Тошнота и рвота

Сутент® обладает низким эметогенным потен-

циалом. Рвота III или IV степени токсичности встре-

чается менее чем в 5% случаев, а I или II степени —

только в 10—20%. Тошнота наблюдается часто,

но крайне редко — в тяжелой степени. Для уменьше-

ния тошноты и рвоты используют обычные проти-

ворвотные средства. Если тошнота или рвота ожида-

О Н К О У Р О Л О Г И Я 33 ’ 2 0 0 8Д и а г н о с т и к а  и  л е ч е н и е  о п у х о л е й  м о ч е п о л о в о й  с и с т е м ы

33

Таблица 2. Н е б л а г о п р и я т н ы е  г е м а т о л о г и ч е с к и е  п о б о ч н ы е  э ф ф е к т ы  и о т к л о н е н и я  л а б о р а т о р н ы х
п о к а з а т е л е й ,  н а б л ю д а в ш и е с я  у б о л ь н ы х ,  п о л у ч а в ш и х  т е р а п и ю  С у т е н т о м ® [ 1 — 3 ]

Побочные эффекты Число больных, %
и лабораторные 2-я линия терапии 1-я линия терапии
показатели все степени III или IV степень все степени III или IV степень

Гематологическая токсичность
Анемия 74 7,1 71 4
Нейтропения 68,6 13 72 12
Лимфопения 58,6 19,5 60 12
Тромбоцитопения 58,6 3 65 8

Желудочно-кишечные
Альбумин (гипоальбуминемия) 27,8 0 — —
Щелочная фосфатаза 55 1,8 42 2
Амилаза 27,8 4,7 32 5
АСТ/АЛТ 57,4 3,6 52 2
Липаза 49,7 16,6 52 13
Общий билирубин 11,8 0,5 19 1

Почечные/метаболические
Кальций

гиперкальциемия 11,2 0,6 — —
гипокальциемия 42,6 0,6 — —

Креатининкиназа 38,5 1,2 66 1
Глюкоза

гипергликемия 17,8 3,6 — —
гипогликемия 20,1 0 — —

Фосфаты (гипофосфатемия) 21,9 8,9 36 5
Калий (гиперкалиемия) 13,6 4,1 — —
Натрий

гипернатриемия 13 0,6 — —
гипонатриемия 10,1 3,6 — —

Мочевая кислота 49,1 14,8 41 12



емы, противорвотные препараты могут применяться

профилактически перед приемом Сутента®.

С особой осторожностью должен использовать-

ся Сутент® в комбинации с антидопаминергически-

ми препаратами типа домперидона или 5HT3-антаго-

нистами типа гранисетрона, ондансетрона и доласе-

трона, так как совместное их применение может

приводить к удлинению интервала QT/QTc или син-

дрому пируэта (см. Сердечная токсичность).

Изменения в ротовой полости, стоматит, муко-

зит и изжога

Множество изменений в ротовой полости, в том

числе повышенная чувствительность, нарушения вку-

са, сухость полости рта и стоматит или мукозит, отмеча-

ются с переменной частотой в 10—30% случаев. Изме-

нения дозы или прерывания в приеме препарата необ-

ходимы крайне редко. Симптомы обычно быстро раз-

решаются в пределах 2-недельного перерыва между ци-

клами лечения, но имеют тенденцию к возвращению

в последующие циклы. Степень изменений в ротовой

полости может коррелировать со степенью ее санации. 

Лечение побочных эффектов в ротовой полости

включает использование неспиртовых растворов для по-

лоскания рта, вязкого лидокаина, зубной пасты без перо-

ксида и помады для губ или бальзама при хейлите. Паци-

ент должен полоскать рот несколько раз в день раствором

без содержания спирта с половиной чайной ложки пи-

щевой соды или соли на 1 стакан теплой воды. Кроме то-

го, будут полезны рекомендации по диете: отказ от пря-

ных и кислых пищевых продуктов, очень горячих или хо-

лодных блюд и алкогольных напитков. Для лечения из-

жоги показано применение Н2-блокаторов. 

Пациентам рекомендуется: 

• бережно чистить зубы после еды и перед

сном очень мягкой зубной щеткой;

• при кровоточивости десен использовать мар-

лю вместо щетки, а также пищевую соду вме-

сто зубной пасты;

• использовать трубочку для потребления жид-

кости.

Гипотиреоз
Уже спустя 1—2 нед после начала лечения

у больных, получающих Сутент®, могут развиться яв-

ления гипотиреоза. До 85% больных РП по результа-

там одного или более тестирования функции щито-

видной железы имеют отклонение от нормы лабора-

торных показателей: повышение уровней тиреоид-

стимулирующего гормона (ТСГ), снижение сыворо-

точного уровня T3 и реже — уменьшение уровня T4,

или свободного тироксина. У 84% пациентов с от-

клоняющимися от нормы результатами исследова-

ний функции щитовидной железы развивались сим-

птомы, сопоставимые с гипотиреозом, такие как уто-

мляемость, анорексия, отеки, задержка жидкости

и непереносимость холода. Применение замести-

тельной терапии гормонами щитовидной железы

улучшало состояние приблизительно у 50% больных. 

Доля гипотиреоза на фоне продолжающейся те-

рапии Сутентом® прогрессивно увеличивается. Хотя

механизм этого осложнения неизвестен, наблюдение

предыдущей супрессии ТСГ и последующее отсутст-

вие визуализируемой ткани щитовидной железы у не-

которых больных предполагает, что Сутент® может

вызывать деструктивный тиреоидит, опосредован-

ный через апоптоз фолликулярных клеток. 

Для пациентов, получающих Сутент®, необхо-

димо постоянное наблюдение за функцией щито-

видной железы. Больные должны быть обследованы

на наличие гипотиреоза с измерением уровня ТСГ на

момент начала лечения препаратом и затем — с ин-

тервалами 2—3 мес. Низкая концентрация ТСГ в сы-

воротке крови и умеренные признаки тиреоидита,

вызванного тиреотоксикозом, могут предшествовать

началу гипотиреоза, который способен быстро про-

грессировать от умеренной до тяжелой степени.

При развитии явного и субклинического гипотирео-

за больным назначают заместительную терапию гор-

монами щитовидной железы. Применение стандарт-

ных доз левотироксина нормализует концентрацию

ТСГ и способствует разрешению симптомов.

Гематологическая токсичность
Сутент® вызывает нейтропению и тромбоцито-

пению приблизительно у 20% пациентов, вероятнее

всего через ингибирование c-KIT. Только у 5—8%

больных развивается нейтропения или тромбоцито-

пения III или IV степени токсичности, при этом

о случаях нейтропенической лихорадки до сих пор не

сообщалось. Анализы крови обычно проводят

с 2-недельным перерывом между циклами лечения.

Расширенные анализы крови должны быть выполне-

ны в начале каждого цикла терапии Сутентом®. Если

нейтропения III или IV степени токсичности возни-

кает повторно или если тромбоцитопения сохраня-

ется в течение 5 дней, необходимо уменьшить дозу

Сутента® в следующем цикле. Рекомендованные со-

кращения доз приведены в табл. 3. Больные с диаг-

ностированной нейтропенической лихорадкой или

инфекцией должны немедленно начать лечение сог-

ласно соответствующим назначениям врача.

Лимфопения и анемия III или IV степени ток-

сичности обычно не требуют изменений дозы, на ус-

мотрение врача могут использоваться препараты

группы эритропоэтинов или переливание крови. 

Повышение артериального давления 
Повышение артериального давления (АД) — по-

бочный эффект, характерный для группы ингибито-

ров ангиогенеза. Было показано, что бевацизумаб,

сорафениб и сунитиниб увеличивают кровяное дав-

ление. Пациенты, получающие Сутент®, должны

быть обследованы на предмет артериальной гипер-
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тензии и при необходимости получать стандартную

антигипертензивную терапию, включая ингибиторы

ангиотензинпревращающего фермента, ингибиторы

рецепторов ангиотензина II, блокаторы кальциевых

каналов, β-блокаторы и мочегонные средства. Анти-

гипертензивная терапия, как правило, требуется

только во время приема препарата и может быть от-

менена в его отсутствие. Антигипертензивные препа-

раты могут взаимодействовать с цитохромом P450

и Сутентом®. До тех пор пока не доступны клиниче-

ские данные о взаимодействии Сутента® и недигид-

ропиридиновых блокаторов кальциевых каналов, ис-

пользование препаратов дилтиазем и верапамил не-

обходимо ограничить, поскольку они являются инги-

биторами CYP3A4. Цель антигипертензивной тера-

пии — нормализация АД (норма для периода отдыха

<140/90 мм рт. ст.). Временное приостановление при-

ема Сутента® рекомендовано для больных с гиперто-

нией тяжелой степени (систолическое АД > 200 мм рт.

ст. или диастолическое АД >110 мм рт. ст.). Прием

Сутента® возобновляется, как только гипертензия

становится управляемой. Пациентам с неуправляе-

мой гипертензией прием Сутента® противопоказан.

С осторожностью должен использоваться он и в ком-

бинации с препаратами группы блокаторов кальцие-

вых каналов и β-блокаторов, увеличивающих интер-

вал PR. Использование дигидропиридиновых блока-

торов кальциевых каналов способствует снижению

риска развития периферических отеков. Существо-

вавшая ранее гипертония может потребовать коррек-

тировки антигипертензивной терапии при лечении

Сутентом®. Необходимой рекомендацией для боль-

ных должен стать ежедневный контроль АД в домаш-

них условиях. В проведенных клинических исследо-

ваниях ни один больной не прекратил терапию

Сутентом® из-за артериальной гипертензии, а сокра-

щение дозы препарата требовалось крайне редко.

Кровотечение
Кровотечение и опухолевые кровоизлияния от-

мечают у 26% пациентов, получающих Сутент® при

метастатическом РП. Наиболее часто встречающим-

ся геморрагическим побочным эффектом было но-

совое кровотечение, реже наблю-

дались ректальные, десневые

и раневые кровотечения, а также

кровотечения из верхнего отдела

желудочно-кишечного и мочепо-

лового тракта. Кровоизлияния

в опухоли, связанные с приемом

Сутента®, наблюдались у 2%

больных. При наличии легочных

метастазов кровотечение прояв-

ляется в виде кровохарканья или

легочного кровотечения и может

быть опасным для жизни. Оценка

кровохарканья должна включать последовательные

анализы крови, физикальное обследование и, если

необходимо, инструментальные методы диагности-

ки. До выяснения причины кровотечения рекомен-

дуется временная отмена или перерыв в приеме

Сутента®. Отмена препарата при носовом кровоте-

чении легкой и умеренной степени необязательна

и необходима в случае, если стандартные меры (на-

пример, тампонада) не приносят успеха.

Сердечная токсичность
Дисфункция левого желудочка (ЛЖ) — глав-

ный побочный эффект со стороны сердечно-сосуди-

стой системы, тогда как аритмии, включая бради-

кардию, удлинение интервалов PR и QT наблюдают-

ся редко (<1%). С осторожностью должен использо-

ваться Сутент® в комбинации с препаратами, увели-

чивающими интервалы QT/QTc или PR (см. также

Лекарственное взаимодействие).

Дисфункция ЛЖ, проявляющаяся уменьшением

фракции выброса левого желудочка (ФВЛЖ), встре-

чается у 12% больных метастатическим РП, принима-

ющих Сутент®, в то время как симптоматическая же-

лудочковая дисфункция (III или IV степень тяжести)

отмечена только в 1—2% случаев. Больные с сопутст-

вующей сердечной патологией (например, перенесен-

ный инфаркт миокарда, коронарное шунтирование,

инсульт, тромбоэмболия легочной артерии, кардиоск-

лероз) должны быть обследованы на предмет наличия

клинических признаков и симптомов хронической

сердечной недостаточности (ХСН) с оценкой ФВЛЖ

до начала и в процессе терапии Сутентом®. Больным

с ФВЛЖ менее 50% или при снижении более чем на

20% от начала лечения терапия Сутентом® должна

быть отменена или скорректирована по дозе незави-

симо от клинической симптоматики ХСН (табл. 4).

При наличии клинических проявлений ХСН реко-

мендуется прекращение приема Сутента®. У больных

с сопутствующей сердечной патологией АД необходи-

мо измерять более часто, потому что его увеличение

может усугублять клинические симптомы ХСН. Боль-

ным без сердечной патологии перед началом лечения

также необходимо оценить ФВЛЖ.
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Таблица 3. Р е к о м е н д о в а н н ы е  и з м е н е н и я  д о з и р о в к и  С у т е н т а ®

п р и  в о з н и к н о в е н и и  г е м а т о л о г и ч е с к о й  т о к с и ч н о с т и ,
с о г л а с н о  к л и н и ч е с к и м  и с с л е д о в а н и я м

Степень Гематологическая токсичность

I Продолжение в той же дозировке

II Продолжение в той же дозировке

III Отмена препарата до снижения токсичности до II степени 
или до исходного уровня; затем продолжение в той же дозировке

IV Отмена препарата до снижения токсичности до II степени; 
затем снижение дозировки на 1 уровень и продолжение в той же дозировке



Утомляемость 
Утомляемость — один из наиболее распростра-

ненных побочных эффектов Сутента®. Около 50—70%

пациентов жалуются на утомляемость и только 7—11%

отмечают выраженную утомляемость, препятствую-

щую повседневной жизни (III степень тяжести). Утом-

ляемость может быть вызвана или усилена обезвожи-

ванием, именно поэтому должно быть обеспечено аде-

кватное потребление жидкости и пищи. Следует про-

вести лабораторные и клинические исследования для

устранения других возможных причин усталости, та-

ких как гипотиреоз, анемия или депрессия. Больным

с подозрением на гипотиреоз проводят постоянный

лабораторный контроль функции щитовидной желе-

зы, как до назначения лечения сунитинибом, так

и в течение лечения, каждые 2 мес, и при необходимо-

сти назначают лечение согласно стандартам медицин-

ской практики (см. Гипотиреоз). Анемия также может

быть причиной утомляемости и диагностируется при

контроле анализов крови. На усмотрение врача для

коррекции анемии используют препараты класса эри-

тропоэтинов или переливание крови. Депрессия мо-

жет оказывать влияние на тяжесть усталости. У неко-

торых больных, получающих в клинических исследо-

ваниях антидепрессанты, утомляемость уменьшилась. 

Кожная токсичность
Кожная токсичность обычно развивается после

3—4 нед лечения. Наблюдаются различные измене-

ния кожи, такие как ладонно-подошвенный син-

дром, сыпь, сухость кожи, депигментация кожи, ак-

ральная эритема и осколочные подногтевые крово-

излияния, изменения цвета волос.

Ладонно-подошвенный синдром, или акральная

эритема

Ладонно-подошвенный синдром характеризует-

ся болезненными симметрическими эритематозными

и отечными областями на ладонях и подошвах и обыч-

но сопровождается парестезиями, покалываниями

или нечувствительностью кожи. В тяжелых случаях

возможно слущивание эпидермиса. Характерным

признаком является также нали-

чие болезненных гиперкератоид-

ных областей на точках давления,

окруженных кольцами эритемного

и отечного характера с буллезными

изменениями и растрескиванием

кожи. Ранее существующий гипер-

кератоз подошв предрасполагает

к появлению ладонно-подошвен-

ного синдрома и функциональных

последствий. Хотя этот синдром

имеет клиническое сходство

с классическим ладонно-подош-

венным синдромом, или ладонно-

подошвенной эритродизестезией,

вызванной проведением химиотерапии на фоне прие-

ма 5-фторурацила, цитарабина, капецитабина или до-

ксирубицина, большинство больных с ладонно-по-

дошвенным синдромом, возникшим в связи с прие-

мом Сутента®, имеют более ограниченные гиперкера-

тоидные повреждения. Патогенез этого типа ладонно-

подошвенного синдрома неизвестен. 

Терапия ладонно-подошвенного синдрома

включает выполнение профилактического маникю-

ра и педикюра перед началом лечения, а также сим-

птоматическое лечение с применением увлажняю-

щих кремов, изделий для ухода за кожей ног и рук

(например, гелевых стелек, хлопковых перчаток

и крема на основе клобетасола пропионата), а также

препаратов для лечения боли. Пациенты должны

уменьшать давление на пораженные области, дли-

тельное стояние на ногах и по возможности остере-

гаться натирания ладоней или давления на руки. 

Пациентам рекомендуется: 

• избегать использования плотной обуви, вы-

раженного давления на ладони и подошвы;

• воздерживаться от ношения на руках юве-

лирных изделий;

• носить свободную одежду, желательно из

хлопка;

• мыть руки и ноги теплой водой (избегать ис-

пользования горячей воды) и вытирать их

мягким полотенцем;

• применять солнцезащитный крем со степе-

нью защиты 30;

• использовать в период лечения кремы, со-

держащие ланолин или мочевину, для кожи

рук и ног.

Кожная сыпь 

При лечении Сутентом® возможно появление

обширной эритемы, макулопапулярной сыпи или се-

борейного дерматита, в подавляющем большинстве

случаев I—II степени тяжести. Кожная сыпь, ассоци-

ированная с приемом Сутента®, редко требует сокра-

щения дозы препарата и обычно имеет тенденцию
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Таблица 4. Р е к о м е н д а ц и и  д л я  м о д и ф и к а ц и й  д о з ы  
п р и  с е р д е ч н о й  т о к с и ч н о с т и

Степень Сердечная токсичность

I Продолжение в той же дозировке

II Продолжение в той же дозировке за исключением случаев бессимптомного 
уменьшения ФВЛЖ на 20% и ниже нижней границы нормы, несрочной 
желудочковой пароксизмальной аритмии, не требующих вмешательств. 

Отмена препарата до возврата к I степени токсичности, затем 
уменьшение дозировки на 1 уровень и продолжение лечения

III Отмена препарата до возврата к I степени токсичности или исходному 
уровню; снижение дозировки на 1 уровень и продолжение лечения

IV Отмена препарата 



к уменьшению. Больным показано применение лось-

онов для увлажнения кожи, особенно после душа или

перед сном. Для очень сухой кожи полезно использо-

вать лосьоны с содержанием мочевины. При зуде или

дискомфорте кожи головы больные могут применять

средства против зуда и шампуни против перхоти.

В недавних исследованиях выявлена эффективность

использования коллоидного лосьона овсянки при ле-

чении сыпи кожи, возникшей из-за приема ИТК [6].

Больные должны избегать пользования горячим ду-

шем, применять защиту от солнца и носить просто-

рную хлопковую одежду. В тяжелых случаях для мест-

ного лечения назначают стероидный крем.

Изменения цвета кожи или волос

Желтушность кожи и окрашивание мочи в жел-

тый цвет вызваны желтым цветом препарата и выве-

дением лекарственного средства и его метаболитов

с мочой и через кожу. Этот побочный эффект на-

блюдается у 30% пациентов и обратим при прекра-

щении приема препарата. 

Депигментация волос встречается после 5—6-й

недели лечения (2—3-й недели у мужчин с волосами

на лице), но этот побочный эффект обратим уже на

2—3-й неделе после прекращения лечения. После-

довательности депигментированных и пигментиро-

ванных волос могут коррелировать с периодами на-

значения и отмены лечения. 

Депигментация волос, ассоциированная с прие-

мом Сутента® может быть вызвана блокадой c-KIT

и других рецепторов передачи сигналов. Передача сиг-

налов жизненно важна как для пролиферации и диф-

ференцировки меланоцита, так и для производства ха-

рактерного пигмента. Сутент® не влияет на миграцию

и выживаемость меланоцитов, что было подтверждено

постоянным присутствием меланоцитов, связанных

с фолликулами волос в биопсийном материале. 

Лабораторные отклонения
Большинство лабораторных отклонений опи-

сано в табл. 2. Подобно другим ИТК, в 30—50% слу-

чаев Сутент® может вызывать незначимое повыше-

ние показателей амилазы и липазы всех степеней то-

ксичности, но случаев сунитинибиндуцированного

панкреатита не наблюдалось. Электролитные нару-

шения обычно корректируются назначением перо-

ральных препаратов.

Лекарственное взаимодействие
CYP3A4-взаимодействующие препараты

Потенциальные лекарственные взаимодейст-

вия могут наблюдаться с препаратами, являющими-

ся ингибиторами или индукторами ферментной си-

стемы CYP3A4, поскольку Сутент® метаболизирует-

ся прежде всего этой системой. Сутент® не должен

назначаться одновременно с препаратами, имеющи-

ми ограниченное терапевтическое окно и являющи-

мися субстратами CYP3A4-системы. При назначе-

нии Сутента® с CYP3A4-ингибиторами плазменная

концентрация Сутента® увеличивается, поэтому со-

путствующего назначения Сутента® с CYP3A4-инги-

биторами лучше избегать. В случае необходимости

совместного приема Сутента® с мощным CYP450-

ингибитором доза Сутента® может быть уменьшена,

а клинический ответ и токсичность должны тща-

тельно контролироваться. При совместном приеме

Сутента® с мощным CYP450-ингибитором кетоко-

назолом у группы здоровых добровольцев наблюда-

лось 49% увеличение максимальной концентрации

Сутента® и его активного метаболита. 

Напротив, при совместном приеме с индукто-

рами отмечено снижение плазменной концентра-

ции препарата. При необходимости совместного

приема Сутента® с мощным CYP450-индуктором до-

за Сутента® может быть увеличена. При приеме Су-

тента® в комбинации с мощным CYP450-индукто-

ром рифампицином у группы здоровых доброволь-

цев наблюдалось 23% уменьшение максимальной

концентрации Сутента® и его активного метаболита.

Препараты, увеличивающие интервал QT/QTc

или PR 

Сопутствующее применение Сутента® в сочета-

нии с препаратами, увеличивающими интервалы

QT/QTc или PR, увеличивает риск сердечных побоч-

ных эффектов. При необходимости совместного

приема должен проводиться тщательный контроль.

Некоторые препараты, увеличивающие интервалы

QT/QTc или PR:

• антиаритмики, классы IA (прокаинамид, ди-

зопирамид), III (амиодарон, соталол) и IС

(флекаинамид);

• антипсихотики (галоперидол, дроперидол);

• антидепрессанты (амитриптилин, флуоксетин);

• снотворные (метадон);

• антибиотики группы макролидов (эритроми-

цин, кларитромицин);

• антибиотики группы фторхинолонов (ци-

профлоксацин, моксифлоксацин);

• 5HT3-антагонисты (ондансетрон, гранисетрон);

• домперидон.

С осторожностью должен использоваться

Сутент® также с другими препаратами, увеличиваю-

щими интервал PR, такими как β-блокаторы, неко-

торые блокаторы кальциевых каналов, дигиталис

и ингибиторы HIV протеаз. 

Не рекомендуется применение антикоагулян-

тов, производных кумарина, таких как варфарин,

несмотря на то, что доза до 2 мг ежедневно — прие-

млемая профилактика тромбозов. Больные, прини-

мающие антикоагулянты, должны находиться под

обязательным строгим контролем с возможной за-

меной терапии производными кумарина на терапию

низкомолекулярными гепаринами.
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Грейпфрутовый сок также имеет свойства ин-

гибитора CYP3A4. Прием в пищу грейпфрута или

грейпфрутового сока в период лечения Сутентом®

может привести к уменьшению метаболизма препа-

рата и увеличению его плазменной концентрации.

Сопутствующего приема Сутента® и грейпфрутового

сока лучше избегать.

Заключение
Сутент® продемонстрировал в клинических ис-

следованиях высокую эффективность в терапии 1-й

линии у больных метастатическим РП. Утомляе-

мость, диарея, анорексия, изменения ротовой поло-

сти, кожная токсичность и гипертония являлись

наиболее клинически значимыми побочными эф-

фектами, регистрировавшимися в процессе лечения

препаратом. Нейтропения и тромбоцитопения

обычно не требовали вмешательства, так как до на-

стоящего времени эпизодов нейтропенической ли-

хорадки не отмечено. Знание побочных эффектов

Сутента®, способов их профилактики и лечения,

возможностей изменения дозы и режима назначе-

ния препарата позволяет врачу оптимизировать те-

рапию и добиваться наибольшего лечебного эффек-

та у больных метастатическим РП.
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Введение
При сохраняющемся сегодня росте онкологи-

ческих заболеваний эффективность диагностики

ранних форм рака все еще остается невысокой. Так,

рак мочевого пузыря (РМП) составляет 2,5% всех

злокачественных новообразований, при этом ранние

формы диагностируются только в 40% случаев [1]. 

Качественная диагностика новообразований

осуществляется с помощью клинических, лабора-

торных и инструментальных методов. Однако выяв-

ление ранней неоплазии, для которой характерны

бессимптомное течение и минимальные структур-

ные изменения, в большей мере обеспечивается эн-

доскопическими методами исследования.

Эндоскопическое обследование начинается

с цистоскопии в белом свете. При этом затруднения

в интерпретации патологической картины, в част-

ности, в мочевом пузыре, отмечаются у 20—40%

больных [2]. Информативность эндоскопической

биопсии в отношении раннего рака остается низкой

за счет ее недостаточной прицельности. 

К ранним формам неоплазии относят диспла-

зию и рак in situ. Рак in situ характеризуется высоким

риском развития инвазивных форм и прогрессиро-

вания заболевания. Частота развития инвазивного

рака у пациентов, в анамнезе имеющих рак in situ,

варьирует от 42 до 83% [3]. По данным L. Cheng и со-

авт., за периоды 10- и 15-летнего наблюдения выжи-

ваемость пациентов с раком in situ составила соот-

ветственно 55 и 40%, частота прогрессирования опу-

холи (появление инвазивных форм и отдаленных

метастазов) — 79 и 74% соответственно [4]. Этой же

группой авторов было показано, что у пациентов

с впервые выявленной дисплазией уротелия (без ди-

агностированного РМП) в 7 из 36 случаев в течение

8-летнего периода наблюдения регистрировался

рост раковой опухоли [5].

Выбор места для проведения биопсии с целью

диагностики ранней неоплазии затруднен ввиду от-

сутствия отчетливых эндоскопических признаков.

Ранняя неоплазия протекает в эпителиальном слое

без образования видимых папиллярных разрастаний

и образует плоский подозрительный участок (flat

lesion, red patch zone). Прицельное исследование та-

ких подозрительных зон на значительной выборке

показало, что малигнизация выявляется только

в 12% случаев (23 из 193 биопсий) [6]. Методика ран-

домных биопсий для поиска ранних форм неопла-

зии при мультифокальном росте опухоли также не

является оптимальной. Показано, что при выполне-

нии биопсий из нормальной слизистой (6 у каждого

пациента) только в 12% (128 из 1033) случаев обна-

руживаются предраковые и раковые изменения уро-

телия, остальные биопсии не подтверждают злока-

чественных изменений [7].

Поиск дополнительных методов эндоскопиче-

ской диагностики для качественного выявления ран-

ней неоплазии остается актуальным. Таким методом

может стать эндоскопическая оптическая когерент-

ная томография (ОКТ) — метод прижизненного ана-

лиза структурных изменений ткани с разрешением,

близким к клеточному [8]. Диагностика осуществля-

ется специальным эндоскопическим зондом, кото-

рый не повреждает слизистую мочевого пузыря.
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Эндоскопическая оптическая когерентная томография
в диагностике раннего рака мочевого пузыря
Е.В. Загайнова1, Н.Д. Гладкова1, 2, О.С. Стрельцова3, Ф.И. Фельдштейн2

1ГОУ ВПО Нижегородская государственная медицинская академия Росздрава;
2Институт прикладной физики РАН, Нижний Новгород; 3Imalux Corporation, США

ENDOSCOPIC OPTICAL COHERENCE TOMOGRAPHY IN DIAGNOSIS OF EARLY BLADDER CANCER

Ye.V. Zagaynova1, N.D. Gladkova1, 2, O.S. Streltsova3, F.I. Feldshtein2,

1Nizhny Novgorod State Medical Academy of Russian Public Health,
2Institute of Applied Physics of Russian Academy of Sciences, 3Imalux Corporation (USA)

Our goal was statistical assessment of the in vivo cystoscopic optical coherence tomography (OCT) ability to detect early neoplasia in human

urinary bladder. We analyzed major reasons of false positive and false negative image recognition results. Optical coherence tomography was

performed to image the bladder during cystoscopy. The study enrolled 114 zones with suspicion for bladder cancer. The diagnosis was estab-

lished by histopathology examination of a biopsied tissue. Each biopsy site was examined by OCT. Two physicians blinded to all clinical data

participated in the recognition (malignant, suspicion or benign) of the OCT images. 82% sensitivity and 85% specificity for the OCT recog-

nition of dysplastic/malignant versus benign/reactive conditions of the bladder were demonstrated. The interobserver agreement multi-rater

kappa coefficient is 0.56. Good sensitivity and specificity of the OCT method in the diagnostics of bladder neoplasia makes OCT a promis-

ing complementary cystoscopic technique for non-invasive evaluation of zones suspicious for early cancer.



Предварительное использование ОКТ в эндоскопии

показало возможность этого метода надежно диффе-

ренцировать нормальную и измененную слизистую

оболочку мочевого пузыря [9, 10], выявлять участки

малигнизации [11, 12]. Однако отсутствуют стати-

стически обоснованные заключения о клиническом

применении этого нового метода диагностики. 

Целью исследования является оценка возмож-

ности эндоскопической ОКТ в диагностике раннего

РМП.

Материалы и методы
Исследования проводились в Областной кли-

нической больнице им. Н.А. Семашко (Нижний

Новгород) и в Клинике Университета Джорджа Ва-

шингтона (Вашингтон, США) по единому протоко-

лу, что позволило объединить данные при анализе

результатов. С использованием эндоскопической

ОКТ обследованы 80 пациентов. В мочевом пузыре

каждого больного было оценено несколько патоло-

гических зон с разными гистоло-

гическими диагнозами. Являясь

методом локального анализа, эн-

доскопическая ОКТ каждую па-

тологическую зону рассматривает

как самостоятельную зону инте-

реса. Изучено 114 таких зон инте-

реса. Критерием включения было

наличие у пациента неэкзофит-

ной подозрительной на рак зоны

в мочевом пузыре при цистоско-

пическом исследовании. 

В работе использован отече-

ственный оптический когерент-

ный томограф, созданный в Ин-

ституте прикладной физики РАН.

Прибор имеет следующие техни-

ческие характеристики: длина

волны излучения — 1300 нм;

мощность на объекте — 0,75 мВт;

пространственное разрешение —

15—20 мкм, глубина сканирова-

ния — до 1,5 мм; поперечный ди-

апазон сканирования ~ 1,8 мм;

время получения 2-мерного изображения размером

200 × 200 точек — около 2 с. Эндоскопический ОКТ-

датчик совместим с рабочими каналами стандарт-

ных цистоскопов.

На кресле (операционном столе) в мочевой пу-

зырь вводили цистоскоп и наполняли стерильной

жидкостью. Через рабочий канал цистоскопа прово-

дили стерильный эндоскопический зонд ОКТ-уст-

ройства. Все измененные зоны мочевого пузыря

сканировали с помощью ОКТ под контролем глаза,

при этом торцевой конец эндоскопического ОКТ-

зонда располагался перпендикулярно к поверхности

слизистой. Зонд удерживался неподвижно в течение

2 с (время получения одного изображения). Из каж-

дой зоны исследования получали 2—3 ОКТ-изобра-

жения и выполняли контрольную биопсию. Прово-

дилось последовательное сравнение данных: эндо-

скопических и ОКТ, эндоскопических и гистологи-

ческих, ОКТ и гистологических. 
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Таблица 1. Д и а г н о с т и ч е с к а я  ц е н н о с т ь  О К Т  
в р а с п о з н а в а н и и  п а т о л о г и и  м о ч е в о г о  п у з ы р я

Диагноз
Клиника Нижнего Клиника Тип Процент
Новгорода (n=61) Вашингтона (n=53) ошибки ошибки

ХЦЭ 13 15 ЛП 4

ГУ 10 7 ЛП 12

AЦ 4 17 ЛП 14

ХЦИ 5 5 ЛП 15

ГБ 10 5 ЛП 33

КЦ 6 — ЛП 33

ДУ 5 — ЛО 30

РакIS 7 3 ЛО 15

РакИН 1 1 ЛО 0

Примечание. ХЦЭ — хронический цистит с преобладанием процессов экссудации;
ГУ — гиперплазия уротелия; АЦ — атрофический цистит; ХЦИ — хронический цистит
с преобладанием процессов инфильтрации; ГБ — гнезда Брунна; КЦ — кистозный цис-
тит; ДУ — дисплазия уротелия (дисплазия II степени по старой классификации);
РакIS — рак in situ; РакИН — инвазивный рак. ЛП — ложноположительные случаи, ЛО —
ложноотрицательные случаи.

Рис. 1. Три основных типа ОКТ-изображений: а — «доброкачественный»; б — «подозрительный»; в — «раковый»

а б в



Задача определения возмож-

ностей ОКТ в верификации не-

экзофитных подозрительных на

рак зон решалась путем «слепого»

распознавания изображений дву-

мя респондентами.

Результаты и обсуждение
Наше внимание было сфо-

кусировано на определении диаг-

ностической ценности ОКТ

в идентификации неэкзофитных

(плоских) подозрительных зон,

которые трудно оценить эндоскопически. В стати-

стический анализ вошла 61 подозрительная зона

у пациентов Нижегородской клиники и 53 зоны —

у больных клиники Вашингтона. В этих зонах уста-

новлены следующие гистологические диагнозы: ат-

рофический цистит (21), гнезда Брунна (15), кистоз-

ный цистит (6), хронический цистит с преобладани-

ем процессов экссудации (28) и инфильтрации (10),

гиперплазия уротелия (17), дисплазия уротелия (5),

рак in situ (10), инвазивный рак (2). По набору гисто-

логических диагнозов выборки несколько отлича-

лись. Так, в клинической выборке в Вашингтоне на-

блюдалось больше случаев атрофического цистита

(17 против 4). В выборке в Нижнем Новгороде боль-

ше отмечено пациентов с гнездами Брунна (10 про-

тив 5). Неоплазия более разнообразно представлена

в выборке Нижнего Новгорода: 5 случаев дисплазии

уротелия и 7 — рак in situ против 3 — рак in situ в Ва-

шингтоне (табл. 1). 

В ходе анализа были выделены 3 основных ти-

па ОКТ-изображений, которые позволили описать

все их многообразие и сфокусировать внимание на

ранней неоплазии (рис. 1):

— «доброкачественный» тип — на изображе-

нии всегда присутствует слоистая организация, оп-

ределяются контрастные тканевые слои, верхний

слой (соответствует эпителию) отличается меньшей

интенсивностью сигнала от второго слоя (соответст-

вующего подслизистой основе), граница между

верхним и вторым слоем четкая;

— «подозрительный» тип —

тканевые слои дифференцируют-

ся с трудом, интенсивность сиг-

нала верхнего слоя повышена,

четкость границы верхнего и вто-

рого слоев снижена;

— «злокачественный» (ра-

ковый) тип — тканевые слои

и границы между ними не опре-

деляются.

При распознавании к добро-

качественным состояниям были

отнесены зоны с «доброкачест-

венным» типом ОКТ-изображений, а к малигнизи-

рованным — все зоны с «подозрительным» и «рако-

вым» типом ОКТ-изображений.

Выполнялось «слепое» ретроспективное распо-

знавание ОКТ-изображений двумя респондентами.

В табл. 2 представлены статистические параметры,

выявленные при «слепом» распознавании ОКТ-изо-

бражений в зависимости от клинической выборки,

а также общие результаты теста. 

Лучшие чувствительность и специфичность ре-

зультатов, полученных в Клинике Вашингтона, свя-

заны с различиями в выборках пациентов. В частно-

сти, преобладание в материале Нижегородской кли-

ники больных с гнездами Брунна и кистозного цис-

тита значительно уменьшило специфичность, так

как эти состояния были распознаны как ложнопо-

ложительные случаи. Общие результаты демонстри-

руют высокую чувствительность (82%), специфич-

ность (85%), диагностическую точность (85%) и хо-

рошее «согласие» (совпадение мнений) специали-

стов (больше 0,5).

Диагностическая точность ОКТ в распознава-

нии каждого патологического состояния проанали-

зирована отдельно для разных клинических выбо-

рок. Ошибки, сделанные каждым респондентом,

также подсчитаны отдельно, а затем выполнен об-

щий анализ. Статистически достоверной разницы

между оценкой, сделанной 1-м и 2-м респондента-

ми, не обнаружено (коэффициент Фишера p>0,2).
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Таблица 2. Р е з у л ь т а т ы  « с л е п о г о »  р а с п о з н а в а н и я  
О К Т - и з о б р а ж е н и й

Параметр анализа
Клиника Нижнего Клиника Общие
Новгорода (n=61) Вашингтона (n=53) данные

Чувствительность, % 81 88 82

Специфичность, % 78 92 85

Диагностическая точность, % 79 92 85

κ 0,564 0,456 0,556

Рис. 2. Рак in situ, ложноотрицательный случай: а — ОКТ-изображение 
доброкачественного типа (1,2 × 0,8 мм), б — соответствующий 

гистологический препарат (0,97 × 0,77 мм), окраска гематоксилином-эозином

а б



Данные, представленные в табл. 1, позволяют на-

глядно продемонстрировать, какие из патологиче-

ских состояний имели наибольшую ошибку в распо-

знавании.

Эффективность распознавания ОКТ-изобра-

жений зависела от вовлеченности в патологический

процесс разных тканевых слоев слизистой оболоч-

ки. Если морфологические изменения имели место

преимущественно в одном слое (например, при экс-

судативном цистите — в подслизистом, при гипер-

плазии — в уротелии), то эти состояния без труда

распознавались респондентами. В случаях, когда из-

менения затрагивали всю систему уротелий — под-

слизистый слой, влияя на взаимоотношение тканей

(например, атрофический цистит, клеточная ин-

фильтрация уротелия и подслизистого слоя при хро-

ническом воспалении, гнезда Брунна, рак in situ),

на ОКТ-изображениях менялась четкость данной

границы. Это затрудняло интерпретацию изображе-

ний и приводило к появлению ошибок: отмечались

ошибки как ложноположительного, так и ложноот-

рицательного свойства. 

В 3 случаях респонденты не распознали рак in

situ как злокачественное состояние за счет недо-

оценки снижения контраста границы уротелий —

подслизистый слой (рис. 2). В остальных 17 наблю-

дениях ОКТ-изображения рака in situ были опреде-

лены как «подозрительный» или «раковый» тип

(рис. 3). Сопоставляя при исследовании в реальном

времени цистоскопическую картину и данные ОКТ,

врач при получении «подозрительного» типа ОКТ-

изображений в измененной зоне мочевого пузыря

может заподозрить ранний рак и выполнить уточня-

ющую биопсию.

Вопрос об опасности дисплазии уротелия в от-

ношении злокачественного перерождения и необхо-

димости ее удаления в настоящее время обсуждается

[13]. Изменения происходят только в уротелии,

не вызывая ответной реакции соединительной тка-

ни. Возможно, в нашем распознавании это стало

причиной ложноотрицательных ответов в 30% на-

блюдений.

Единственный случай неэкзофитного (плоско-

го) инвазивного рака в нашей выборке был безоши-

бочно распознан обоими респондентами как «рако-

вый» тип ОКТ-изображения.

Различные виды доброкачественных состоя-

ний мочевого пузыря выявлялись с различной эф-

фективностью. В одних случаях ОКТ надежно вери-

фицировала доброкачественные изменения как доб-

рокачественные, в других — процент ложноположи-

тельных результатов был достаточно высок.
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Рис. 4. Катаральный цистит, истинно отрицательный случай: а — эндоскопическое изображение; 
б — ОКТ-изображение — отек в глубоких слоях подслизистого слоя (1,2 × 0,8 мм); в — гистологический слайд — 

разволокнение подслизистого слоя скоплением экссудата (0,97 × 0,77 мм), окраска гематоксилином-эозином

а б в

Рис. 3. Тяжелая дисплазия (рак in situ), истинно положительный случай: 
а — цистоскопия; б — ОКТ-изображение «подозрительного» типа (1,2 × 0,8 мм); 

в — соответствующий гистологический препарат (0,97 × 0,77 мм), окраска гематоксилином-эозином

а б в



Классическое экссудативное воспаление при

хроническом цистите характеризуется скоплением

экссудата в подслизистом слое, которое визуализи-

руется на ОКТ-изображениях как высококонтраст-

ные области. Это состояние было распознано с вы-

сокой диагностической точностью как доброкачест-

венное в 54 из 56 случаев (рис. 4). Способность ОКТ

качественно определять экссудативное воспаление

может быть использована в дифференциальной ди-

агностике воспалительных и неопластических изме-

нений в зонах ярко гиперемированной и отечной

слизистой.

Хорошая специфичность получена при распоз-

навании простой гиперплазии уротелия. Поскольку

при этом состоянии происходит изменение числа

рядов клеток без изменения их дифференцировки,

то ОКТ качественно распознает утолщение уротелия

и эту патологию как доброкачественное состояние

(рис. 5). При этом отчетливо видна граница уроте-

лий — подслизистый слой. Ложноположительные

результаты («подозрительные» ОКТ-изображения)

были получены только в 4 из 34 наблюдений. Эти

пациенты ранее получали БЦЖ или химиотерапию.

Результатом лечения стала выраженная воспали-

тельная реакция в виде клеточной инфильтрации,

которая стерла контраст уротелия и подслизистого

слоя и четкость границы между

слоями.

Высок процент ложнополо-

жительного распознавания в слу-

чаях гнезд Брунна, хронического

цистита с инфильтрацией, атро-

фического цистита.

В процессе развития тоталь-

ной клеточной инфильтрации

при хроническом воспалении

контраст границы уротелий —

подслизистый слой может сти-

раться. ОКТ-изображения в 3 из

20 случаев были распознаны как

«подозрительные» ввиду недостаточного контраста

данной границы (рис. 6).

Атрофический процесс в исходе хронического

воспаления вовлекает уротелий и подслизистый

слой. Выраженное сокращение рядов клеток при ат-

рофии уротелия уменьшает его толщину, что не поз-

воляет ОКТ визуализировать слой уротелия. Изоб-

ражение становится двухслойным, но верхним ста-

новится подслизистый слой, вторым — мышечный.

Это затрудняет интерпретацию атрофического про-

цесса как доброкачественного состояния (рис. 7).

Ложноположительную оценку получили 6 из 42 зон

атрофического цистита. 

Пролиферация эпителия с погружным ростом

в подслизистый слой при гнездах Брунна делает гра-

ницу между уротелием и подслизистым слоем нечет-

кой. Гнезда Брунна среди доброкачественных забо-

леваний распознавались с наибольшей ошибкой: 10

из 30 случаев диагностированы как ложноположи-

тельные в связи с низким контрастом границы уро-

телий — подслизистый слой (рис. 8). 

Заключение
Результаты исследования показали, что:

1) выделенные нами 3 типа ОКТ-изображений

позволяют точно определить характер ОКТ-измене-

ний при раннем РМП — дисплазии уротелия и раку
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Рис. 5. Хронический цистит с гиперплазией уротелия, истинно отрицательный случай: 
а — цистоскопическая картина; б — ОКТ-изображение доброкачественного типа (1,2 × 0,8 мм); 

в — соответствующий гистологический препарат (0,97 × 0,77 мм), окраска гематоксилином-эозином

а б в

Рис. 6. Хронический цистит с преобладанием процессов пролиферации, 
ложноположительный случай: а — ОКТ-изображение — «подозрительный» 

тип (1,2 × 0,88 мм), б — соответствующий гистологический препарат 
(0,97 × 0,77 мм), окраска гематоксилином-эозином

а б



in situ соответствовал «подозрительный» тип ОКТ-

изображений;

2) при ОКТ продемонстрирована хорошая чув-

ствительность (82%) и специфичность (85%) в иден-

тификации неэкзофитных подозрительных зон

в мочевом пузыре;

3) доброкачественные состояния были пра-

вильно распознаны в 85% случаев, что в клиниче-

ской практике позволяет сократить число необосно-

ванных биопсий.

Таким образом, ОКТ может стать верифициру-

ющим методом для оценки неэкзофитных подозри-

тельных зон в мочевом пузыре, которые не могут

быть идентифицированы при помощи цистоскопии,

что снизит процент выполнения неприцельных био-

псий.
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Рис. 7. Хронический атрофический цистит, ложноположительный случай: 
а — цистоскопическая картина, б — ОКТ-изображение — «подозрительный» тип (1,2 × 0,8 мм); 

в — соответствующий гистологический препарат (0,97 × 0,77 мм), окраска гематоксилином-эозином

а б в

Рис. 8. Гнезда Брунна, ложноположительный случай: 
а — цистоскопическая картина, б — ОКТ-изображение — «подозрительный» тип (1,2 × 0,8 мм), 

в — соответствующий гистологический препарат (0,97 × 0,77 мм), окраска гематоксилином-эозином

а б в



Введение
В структуре онкологических заболеваний на-

селения России рак мочевого пузыря (РМП) зани-

мает 7-е место среди мужчин и 18-е — среди жен-

щин [1]. Основная гистологическая форма злокаче-

ственного поражения мочевого пузыря (МП) — пе-

реходноклеточный рак, который определяется

в 90% случаев [2].

Стандартным методом лечения переходно-

клеточного инвазивного РМП (ИРМП) считается

радикальная цистэктомия (РЦЭ). По данным мно-

гочисленных публикаций, после РЦЭ общая 5-лет-

няя выживаемость составляет 40—60% [3—6]. Тем

не менее у большинства больных, перенесших цис-

тэктомию (ЦЭ), отмечается ухудшение качества

жизни, связанное с проблемами отведения мочи

и сексуальной дисфункцией [6, 7]. Для улучшения

качества жизни пациентов после ЦЭ были разрабо-

таны различные способы отведения мочи. Однако

даже воссоздание МП из других органов никогда не

заменит пациенту его собственного органа. В то же

время, по данным многочисленных проспективных

одно- и многоцентровых исследований, включаю-

щих несколько тысяч больных, выживаемость пос-

ле 3-компонентного лечения, сочетающего транс-

уретральную резекцию (ТУР), лучевую (ЛТ) и хи-

миотерапию (ХТ), оказалась сравнимой с таковой

при РЦЭ. Пятилетняя выживаемость составила от

50 до 60%, и у 3/4 больных был сохранен интактный

МП [8].

РМП — болезнь пожилого возраста, где сред-

ний возраст больных составляет 67,5 лет [1]. Также

не всем больным показано выполнение ЦЭ из-за со-

путствующей патологии, а часть пациентов, инфор-

мированных о полном удалении органа, отказыва-

ются от данного вида лечения. Установлено, что до

60% больных не соответствуют критериям отбора

для проведения РЦЭ [9].

Отдаленные результаты терапии и качество по-

следующей жизни пациентов являются основными

критериями оценки целесообразности выполнения

у больных ИРМП того или иного метода лечения —

ЦЭ или органосохраняющего лечения. Наибольший

интерес сегодня представляет вариант органосохра-

няющего лечения ИРМП, заключающийся в после-

довательном проведении ТУР МП, с удалением ви-

димой опухоли, а затем химио-ЛТ. ЛТ является ба-

зисным методом органосохраняющего лечения

ИРМП. Постоянный технический прогресс ЛТ поз-

воляет получить более высокий онкологический ре-

зультат [10].

Исследования С.Ж. Саллум [11] выявили, что

ТУР МП с применением адъювантной химио-ЛТ

приводят к достоверному увеличению 5-летней спе-

цифической выживаемости у больных РМП стадии

T2N0M0 (96,3%) по сравнению с ЦЭ (58,4%,

р<0,05). W.U. Shipley и соавт. [12] представили отда-

ленные результаты нескольких протоколов органо-

сохраняющего лечения больных ИРМП, в которых

выполнялась ТУР с одновременным или последова-

тельным применением лучевого и лекарственного

лечения. Общая 5- и 10-летняя выживаемость боль-

ных в стадии Т2 составила 62 и 41% соответственно,

а в стадии Т3—4а — 47 и 31%, что не уступает резуль-

татам РЦЭ.

Материалы и методы
В НИИ клинической онкологии ГУ РОНЦ

им. Н.Н. Блохина РАМН с 1994 по 2006 г. 135 боль-

ным переходно-клеточным ИРМП в стадии Т2а—

4аN0M0, отказавшимся от ЦЭ или которым ради-
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Up to now radical cystectomy remains standard treatment modality for invasive transitional cell bladder cancer. Even reconstruction of blad-
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several thousands patients convincingly showed that survival after three-component combined modality treatment consisting of transurethral

bladder resection, radiotherapy and chemotherapy is comparable to survival after cystectomy.

Сравнительная эффективность конформной 
и конвенциальной лучевой терапии при органосохраняющем

лечении больных инвазивным раком мочевого пузыря
С.И. Ткачев, С.В. Медведев, К.М. Фигурин

ГУ РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН, Москва



кальная операция была противопоказана по сопут-

ствующей патологии, было проведено органосохра-

няющее лечение. 

Набор пациентов в основную проспективную

группу осуществлялся с 2002 по 2006 г. В нее вошли

38 (28%) больных. В 2002 г. нами был разработан

и начал применяться вариант органосохраняющего

лечения, заключающийся в проведении радикально-

го курса конформной дистанционной ЛТ — ДЛТ (3D

CRT) без запланированного перерыва. Допускался

перерыв при проведении курса облучения до 3 дней.

При этом весь курс радикальной ДЛТ осуществлялся

в среднем за 50 сут, включая вы-

ходные дни. Во 2-ю группу ретро-

спективно включены 97 (72%) па-

циентов, которым проведен рас-

щепленный курс конвенциаль-

ной ДЛТ (2D RT) с радикальными

намерениями, с различными сро-

ками перерывов между этапами

ЛТ. Перерыв в подавляющем

большинстве случаев после про-

ведения I этапа ДЛТ в среднем по

достижении суммарной очаговой

дозы (СОД) 38—40 Гр составлял

14—21 день. Весь курс радикаль-

ной ДЛТ осуществлялся в сред-

нем за 60—70 сут, включая выход-

ные и праздничные дни.

Всего радикальный курс

ДЛТ без перерыва между этапами

облучения планировалось прове-

сти 40 больным. Двум пациентам

в связи с развившейся дизурией

III степени при достижении СОД

40 Гр мы были вынуждены сде-

лать перерыв в облучении сроком

на 15 дней, они были включены

в контрольную группу. Клиниче-

ская характеристика больных ос-

новной и контрольной групп

представлена в табл. 1.

Группы по представленным

основным характеристикам схо-

жи между собой, не имеют стати-

стически значимых различий

(табл. 2).

Больные обеих групп имеют

сходные значения средней СОД,

максимумов дозы и методы лече-

ния. В группах не выявлено ста-

тистически значимых различий.

При конформной радиоте-

рапии происходит уменьшение

негомогенности распределения

дозы в органе-мишени и коррек-

тировка рассеивания ее по краям

поля за счет подбора индивиду-

альной формы облучаемого объе-

ма, сокращение лучевой нагрузки

на критические органы. 
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Таблица 1. Х а р а к т е р и с т и к а  б о л ь н ы х  с р а в н и в а е м ы х  г р у п п

Показатель
Основная группа Контрольная группа

pабс. % абс. %

Число больных: 38 100 97 100
мужчины 34 89 80 82 0,320
женщины 4 11 17 18 0,320

Средний возраст, годы 70 66 0,707

Возрастная медиана 71 67 0,700

Сопутствующая патология 35 92 89 92 1

Отказано в ЦЭ 25 66 57 59 0,454

Отказались от ЦЭ 13 34 40 41 0,454

Т2а—2в 25 66 56 58 0,394

Т3а—4а 13 34 41 42 0,394

Гидронефроз 12 31,5 32 33 0,867

Нефростома 3 8 13 13,5 0,377

Объем МП:
до 200 мл 24 63 69 71 0,368
менее 200 мл 14 37 28 29 0,368

Число образований:
единичные 27 71 68 70 0,909
множественные 11 29 29 30 0,909

Локализация опухоли:
подвижная стенка 13 34 44 45 0,246
шейка и треугольник Льето 25 66 53 55 0,246

Размер опухоли: 
до 5 см 33 89 78 80 0,217
более 5 см 5 11 19 20 0,217

Степень дифференцировки:
высокая 3 8 9 9 0,120
средняя 11 29 27 28 0,907
низкая или отсутствует 24 63 61 63 1

Таблица 2. О с н о в н ы е  с р а в н и в а е м ы е  
х а р а к т е р и с т и к и  п р о в е д е н н о г о  л е ч е н и я

Группа (n=135)
Показатель основная (n=38) контрольная (n=97) p

абс. % абс. %

Средняя СОД, Гр 65 63 0,992

Средний максимум дозы, % 106 109 0,991

Методы лечения:
только ЛТ 15 39,5 30 30,9 0,342
2-компонентное лечение 12 31,6 38 39,2 0,412
3-компонентное лечение 11 28,9 29 29,9 0,909



Результаты исследования
Проведен сравнительный статистический ана-

лиз ближайших результатов лечения больных

ИРМП в основной и контрольной группах. Полная

регрессия опухоли, оцениваемая через 2 мес после

окончания облучения, наблюдалась у 29 (76,3%) па-

циентов основной группы и у 46 (47,4%) — конт-

рольной группы, различия статистически значимы

(p=0,002). Частичная регрессия опухоли зарегистри-

рована у 6 (15,8%) больных 1-й группы и у 29 (29,9%)

пациентов контрольной группы (p=0,095). Стабили-

зация выявлена у 3 (7,9%) больных основной группы

и 22 (22,7%) — контрольной группы, различия ста-

тистически достоверны (p=0,048). В обеих группах

не было зарегистрировано пациентов с прогресси-

рованием заболевания в течение 2 мес после оконча-

ния лучевой терапии (рис. 1).

Анализ отдаленных результатов конформной

ЛТ, как самостоятельного вида терапии, так и одной

из составляющих 2- или 3-компонентного лечения,

в основной группе показал, что 5 лет живут 58,3%

больных. В контрольной группе с применением ме-

тодики ЛТ с расщеплением дозы облучения этот по-

казатель составил 42,2%, различия статистически

недостоверны (р=0,094). Учитывая тот факт, что

средний возраст больных основной группы составил

70 лет (медиана — 71 год), а в контрольной группе он

был равен 66 годам (медиана — 67,5 года), мы пред-

ставляем данные общей 5-летней скорректирован-

ной выживаемости: в основной группе она досто-

верно выше и равна 69,9%, а в контрольной —

44,3%, данные статистически значимы (р=0,008;

рис. 2). 

У пациентов обеих групп рецидивы в 95% слу-

чаев были выявлены в течение 3 лет с момента реги-

страции полной регрессии опухоли и развились

в срок от 3 до 35 мес. Безрецидивная выживаемость

вычислялась от момента ремиссии до момента реци-

дива. Соответственно безрецидивную выживае-

мость анализировали только у больных после дости-

жения полной регрессии опухоли. В основной груп-

пе 5-летняя безрецидивная выживаемость составила

74,2±10,6%, а в контрольной — 67,4±7,7% (p=0,741). 

Всего у 135 больных произошло 22 (16,3%) слу-

чая отдаленного метастазирования. Наиболее часто

метастазирование ИРМП наблюдалось в парааор-

тальные лимфатические узлы (ЛУ) — 11 (50%). Мета-

статическое поражение легких, всегда множествен-

ное, отмечено в 4 (18,2%) случаях, печени — в 3

(13,6%), полового члена — в 3 (13,6%), головного моз-

га — в 1 (4,6%). Отдаленные метастазы опухоли выяв-

лены у 7 (18,4%) пациентов основной группы и у 15

(15,4%) — контрольной. Метастазирование ИРМП

в основной группе происходило в парааортальные ЛУ

(2 случая), легкие (1), печень (2), половой член (1)

и головной мозг (1). Метастазирование ИРМП в кон-

трольной группе затронуло парааортальные ЛУ у 9

больных, легкие — у 3, печень — у 1, половой член —

у 2. Не выявлено различий по частоте появления ме-

тастазов у пациентов основной и контрольной групп.

После проведенного органосохраняющего лече-

ния функционирующий МП без признаков опухоли

в основной группе больных был сохранен у 27 (71,1%)

больных, при среднем сроке наблюдения 43 мес. ЦЭ

проведена 1 (2,6%) из 38 пациентов по поводу реци-

дива заболевания. В контрольной группе функцио-

нирующий МП без признаков опухоли сохранен у 43

(44,3%) больных, ЦЭ выполнена 8 (8,2%) пациентам. 
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Рис. 1. Непосредственные результаты 
лечения больных ИРМП

%
80

70

60

50

40

30

20

10

0

Полная Частичная Стабилизация
регрессия регрессия (p=0,048)
(p=0,002) (p=0,095)

Основная группа Контрольная группа

Рис. 2. Общая 5-летняя скорректированная 
выживаемость больных ИРМП

О
б

щ
ая

 5
-л

ет
н

я
я

 
в

ы
ж

и
в

ае
м

о
ст

ь
, 

%

1,0

0,8

0,6

0,4

0,2

0,0

0      6     12    18    24   30    36    42    48    54    60
Длительность наблюдения, мес

Контрольная группа

Основная группа



Мы изучили влияние различных вариантов ор-

ганосохраняющего лечения больных ИРМП на эф-

фективность лечения (табл. 3)

Данные, представленные в табл. 3, демонстри-

руют более высокую эффективность комбинирован-

ного и комплексного лечения по сравнению с про-

ведением только ЛТ. Полная регрессия опухоли пос-

ле окончания облучения наблюдалась у 14 (31,1%)

пациентов, получивших только ЛТ, и у 28 (56%)

больных в группе комбинированного лечения, раз-

личия статистически значимы (p=0,016). В свою

очередь полная регрессия опухоли после окончания

облучения отмечена у 33 (82,5%) пациентов, кото-

рым была проведена комплексная терапия, и у 28

(56%) — в группе комбинированного лечения, раз-

личия статистически значимы (p=0,009). 

На рис. 3 изображены графические показатели

общей выживаемости больных ИРМП в зависимо-

сти от варианта органосохраняющего лечения.

Данный рисунок наглядно демонстрирует увели-

чение общей выживаемости при комплексном и ком-

бинированном лечении по сравнению только с луче-

вым методом. Общая 5-летняя выживаемость боль-

ных, которым была проведена только ЛТ, составила

28,2±7,2%. При 2-компонентном лечении 5-летняя

выживаемость достоверно выше — 48,1±7,3%

(р=0,049), а при проведении 3-компонентного лече-

ния она возрастает до 62,7±8%, различие статистиче-

ски значимо по сравнению с радиотерапией (р=0,002). 

Для изучения результатов радиотерапии в ос-

новной и контрольной группах мы провели анализ

эффективности лечения больных ИРМП после са-

мостоятельной ЛТ (табл. 4).

Данные табл. 4 свидетельствуют о более высо-

кой эффективности применения конформной ЛТ. 

Корреляция непосредственной эффективности

лечения — полная регрессия опухоли — с показателя-

ми общей 5-летней выживаемости продемонстрирова-

на на рис. 4. Общая 5-летняя выживаемость больных

при достижении полной регрессии опухоли составила

71,8±5,6%, частичной регрессии —

17,9±7,1%, стабилизации опухоле-

вого роста — 14,3±7,6% (log-rank-

тест, p=0,0001). 

Одной из задач нашей рабо-

ты являлось изучение влияния

продолжительности перерыва ме-

жду этапами ЛТ на эффектив-

ность лечения. С этой целью мы

разделили всю выборку на 3 груп-

пы в зависимости от продолжи-

тельности курса ЛТ. В 1-ю группу

вошли пациенты (n=38) с продол-
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Таблица 3. Н е п о с р е д с т в е н н ы е  р е з у л ь т а т ы  л е ч е н и я  б о л ь н ы х  
И Р М П  ( n = 1 3 5 )  в з а в и с и м о с т и  о т  в а р и а н т а  л е ч е н и я

А В С
pПоказатель ЛТ 2-компонентный метод 3-компонентный метод

абс. (%) абс. (%) абс. (%) А : В А : С В : С

Число больных 45 (100) 50 (100) 40 (100)

Полная регрессия 14 (31,1) 28 (56) 33 (82,5) 0,016 0,0001 0,009

Частичная регрессия 14 (31,1) 15 (30) 6 (15) 0,907 0,084 0,098

Стабилизация заболевания 17 (37,8) 7 (14) 1 (2,5) 0,0001 0,0001 0,060

Таблица 4. Н е п о с р е д с т в е н н ы е  р е з у л ь т а т ы  л е ч е н и я  
б о л ь н ы х  И Р М П  ( n = 4 5 )  п о с л е  
с а м о с т о я т е л ь н о й  р а д и о т е р а п и и  

Только ЛТ
Показатель Основная группа Контрольная группа p

абс. (%) абс. (%)

Число больных 15 (100) 30 (100)

Полная регрессия 8 (53,4) 6 (20) 0,027

Частичная регрессия 5 (33,3) 9 (30) 0,822

Стабилизация 2 (13,3) 15 (50) 0,021

Рис. 3. Общая выживаемость больных ИРМП 
после различных вариантов органосохраняющего лечения
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жительностью курса ЛТ до 50 дней, при этом пере-

рыв в облучении не превышал 3 дней. Во 2-ю группу

включены пациенты (n=52) со сроком проведения

облучения до 60 дней. Перерыв в курсе радиотерапии

в этой группе не превышал 14 дней. В 3-й группе на-

блюдались больные (n=45) с длительностью курса

ДЛТ более 60 дней. Перерыв в этой когорте состав-

лял в среднем 21 день. Показатели общей 5-летней

выживаемости в зависимости от длительности пере-

рыва между этапами ЛТ представлены на рис. 5.

Общая 5-летняя выживаемость больных с про-

должительностью облучения до 50 дней составила

58,3±9,3%, с перерывом в облучении до 14 дней —

53,7±6,9%. У пациентов с перерывом в радиотера-

пии более 14 дней — 28,9±6,8%. Различия в показа-

телях общей выживаемости 1-й и 2-й групп по срав-

нению с 3-й были статистически значимы и равны

соответственно р=0,008 и р=0,015.

Не обнаружено достоверных различий в часто-

те ранних и поздних лучевых повреждений между

основной и контрольной группой.

Заключение
Разработанная нами методика непрерывного

курса ЛТ больных ИРМП с использованием объем-

ного планирования и конформного облучения (3D

CRT), проведенная после ТУР МП одновременно

с модифицированной ХТ оказалась высокоэффек-

тивной. Общая 5-летняя выживаемость пациентов

с ИРМП составила 58,3%. Поздние лучевые повреж-

дения выявлены только у 5,3% больных.

Анализ результатов рандомизированных иссле-

дований 3-компонентного органосохраняющего лече-

ния и ЦЭ при переходно-клеточном ИРМП Т2—4a

показал, что 5-летняя общая выживаемость пациентов

вне зависимости от метода лечения составляет 50%.

Результаты 3-компонентного органосохраняющего ле-

чения ИРМП не уступают результатам РЦЭ [8].
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Рис. 4. Влияние степени регрессии опухоли 
на прогноз заболевания

О
б

щ
ая

 5
-л

ет
н

я
я

 
в

ы
ж

и
в

ае
м

о
ст

ь
, 

%

1,0

0,8

0,6

0,4

0,2

0,0

0      6    12    18    24    30    36    42   48    54    60
Длительность наблюдения, дни

Стабилизация заболевания

Частичная регрессия

Полная регрессия

Рис. 5. Влияние продолжительности курса ЛТ 
при органосохраняющем лечении на общую выживаемость
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Введение
Рак предстательной железы (РПЖ) — одно из

наиболее часто встречающихся злокачественных но-

вообразований у мужчин пожилого возраста. В на-

стоящее время РПЖ занимает 2-е место в мире пос-

ле рака легкого среди причин смерти мужчин от зло-

качественных новообразований. Летальность в пер-

вый год жизни после верификации диагноза состав-

ляет около 30%, что свидетельствует о крайне низ-

кой выявляемости заболевания на начальных его

стадиях и поздней обращаемости пациентов [1]. 

Традиционный метод диагностики РПЖ, осно-

ванный на измерении уровня простатического спе-

цифического антигена (ПСА), на данном этапе ха-

рактеризуется заметным снижением своей диагно-

стической ценности [2]. В связи с этим во всем мире

ведется поиск и внедрение в клиническую практику

новых маркеров, позволяющих дифференцировать

РПЖ от других заболеваний предстательной железы. 

На сегодняшний день, помимо ПСА, открыто

множество маркеров РПЖ, с определением которых

связаны надежды на разработку новых диагностиче-

ских систем для ранней верификации диагноза. Од-

ни из наиболее перспективных — определение про-

теазной активности белка хепсина и метилирование

гена глутатион-S-трансферазы класса Р1 (GSTP1). 

Трансмембранный белок хепсин является сери-

новой протеазой II типа. В норме он экспрессирует-

ся на гепатоцитах, клетках щитовидной железы

и некоторых других тканях [3]. Экспрессия гена хеп-

сина увеличивается при РПЖ в 90% случаев, тогда

как в норме и при доброкачественной гиперплазии

предстательной железы (ДГПЖ) его экспрессия ни-

чтожно мала [3]. При исследовании биоптатов пред-

стательной железы было также показано, что сте-

пень экспрессии данного белка опухолевыми клет-

ками коррелирует с динамикой опухолевого роста

[4]. Таким образом, повышение экспрессии хепсина

можно рассматривать в качестве важного диагности-

ческого критерия при РПЖ. 

Глутатион-S-трансферазы (GSTs) составляют

суперсемейство ферментов, отвечающих за детокси-

кацию, что предотвращает образование опасных ме-

таболитов внутри клетки. Биохимическая функция

GSTs — образование конъюгатов с электрофильны-

ми компонентами, а также со свободными радика-

лами, что нейтрализует их активность. В ряде случа-

ев, особенно на фоне патологического метаболизма,

экспрессия генов GST в клетке отсутствует (так на-

зываемый феномен молчания генов). Молекуляр-

ной основой этого феномена является метилирова-

ние промоторной области этих генов. Показано, что

при РПЖ наблюдается снижение антиоксидантной

активности за счет вышеуказанного механизма [5].

Поскольку изменения метаболизма при пато-

логии предстательной железы, в частности при

РПЖ, наблюдаются для обоих маркеров, мы полага-

ем, что совместная детекция активности хепсина
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детекции амидолитической активности хепсина 
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We have assessed the implication of analysis of amydolitic activity of hepsin, which is a trans-membrane serine protease of II type, in the
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cific antigen determination.



и метилирования гена GSTP1 может увеличить веро-

ятность постановки правильного диагноза. 

Материалы и методы
Исследуемым материалом послужили клетки,

полученные из мочи больных хроническим проста-

титом (ХП), пациентов с подозрением на РПЖ,

а также здоровых добровольцев (отрицательный

контроль). Мочу собирали после пальцевого рек-

тального исследования. Для положительного конт-

роля использовали клетки РПЖ человека — LnCaP.

Определение хепсина проводили амидолитиче-

ским (хромогенным) методом [6]. В качестве хромо-

генного субстрата применяли паранитроанилин

с максимумом поглощения при 405 нм. 

Для обнаружения метилирования промоторной

области гена GSTP1 был использован модифициро-

ванный нами метод метабисульфитной обработки

геномной ДНК и анализ met-ПЦР (полимеразная

цепная реакция) [7].

Морфологически диагноз подтверждался ре-

зультатами биопсии. Пациентам с ХП биопсию не

проводили. 

Статистический анализ выполняли с помощью

непараметрического χ-критерия (с поправкой Йет-

са). Анализировали частоты бинарных признаков

с применением таблиц сопряженности 2 × 2. Уро-

вень для отсечения нулевой гипотезы принимался

как p<0,05 [8].

Результаты и обсуждение
Проанализировав амидолитическую актив-

ность хепсина на разных линиях опухолевых клеток

(рис. 1), мы пришли к выводу, что хепсин синтезиру-

ется опухолевыми клетками предстательной железы

в больших количествах (кривая 1), в то время как

клетками других опухолевых линий данный белок

синтезируется значительно меньше (кривые 2—4).

В ходе исследования нами были установлены высо-

кая специфичность используемого хромогенного

субстрата к хепсину и возможность с его помощью

количественно определять активность хепсина. 

Мы также провели измерение амидолитиче-

ской активности хепсина в образцах мочи здорово-

го донора и пациента с РПЖ (рис. 2), после чего

сравнили полученные результаты с данными по ак-

тивности хепсина, выявленными на клетках LnCaP.

Результаты измерений позволили нам сделать вы-

вод, что активность хепсина на опухолевых клетках

больных РПЖ (кривая 2) имеет общую тенденцию

с таковой у клеток LnCaP (кривая 1). Как видно из

рис. 2, у добровольцев активность хепсина предста-

влена минимальными значениями (кривая 3). Сле-

довательно, можно использовать данный метод оп-

ределения хепсина для диагностики РПЖ, а клетки

линии LnCaP — в качестве положительного конт-

роля.

В ходе статистической обработки данных в ка-

честве уровня "отсечения" для отнесения пациента

к группе РПЖ был принят уровень протеолитиче-

ской активности хепсина, составляющий не менее

39% и выше от активности, детектированной на

клетках LnCaP. 

Нами было проанализировано 40 образцов мо-

чи: 20 — от больных гистологически верифициро-

ванным РПЖ, 15 — от пациентов с гистологически

верифицированной простатической интраэпители-

альной неоплазией (ПИН) и ДГПЖ и 5 — от боль-
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Рис. 1. Кинетика амидолитической активности хепсина:
1 — LnCaP (положительный контроль); 

2 — HT 1080 — фибросаркома соединительной ткани; 
3 — HeLa — аденокарцинома шейки матки; 

4 — HEK-293 — первичный рак почки
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Рис. 2. Кинетика амидолитической 
активности хепсина в моче больного РПЖ: 

1 — LnCaP (положительный контроль); 
2 — образец мочи больного РПЖ; 3 — образец мочи 
здорового добровольца (отрицательный контроль)
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ных ХП. Контрольная группа состояла из 7 чело-

век — здоровых добровольцев. Положительная про-

гностическая ценность (доля истинно положитель-

ных ответов среди всех положительных) [9] опреде-

ления активности хепсина на образцах мочи боль-

ных РПЖ составляла величину порядка 0,71

(р=0,020), тогда как у пациентов с ПИН I—II степе-

ни и ДГПЖ — 0,25 и 0,14 соответственно. 

В группе контроля и у больных ХП активность

хепсина, с учетом чувствительности тест-системы

и специфичности хромогенного субстрата, детекти-

руется в количестве менее 7% относительно положи-

тельного контроля, что существенно ниже установ-

ленного нами уровня отсечения в 39%. Мы полагаем,

что данный тест обладает возможностью детекции

некоторых фоновых значений, что свидетельствует

о вероятном присутствии небольшого количества

других сериновых протеиназ на исследуемых клетках

здоровых добровольцев. Издержки этого определе-

ния не вносят существенных изменений в анализ по-

лучаемых данных и не влияют на общие выводы по

прогнозу. Обучающая выборка с известными диагно-

зами позволяет контролировать правильность отне-

сения к той или иной группе по данному маркеру. 

Параллельно анализировали уровень ПСА и ус-

тановили, что его повышение и выход за пределы се-

рой шкалы (4—10 нг/мл) при РПЖ наблюдали лишь

в 57% случаев, что по диагностической ценности су-

щественно уступало предсказанию в отношении оп-

ределения активности хепсина. 

Таким образом, измерение активности хепсина

позволило с большой долей вероятности отличить

РПЖ от других заболеваний предстательной железы.

Метилирование гена GSTP1 при РПЖ, cоглас-

но полученным данным, наблюдали лишь в 43% слу-

чаев. При этом при ХП, ДГПЖ и ПИН различных

стадий ген GSTP1 метилируется в 38% случаев. По-

лученные данные не позволили достоверно разли-

чить заболевания «опухолевой» и «неопухолевой»

природы (р=0,81). Это говорит о том, что примене-

ние данного маркера не позволяет дифференциро-

вать рак от других заболеваний предстательной же-

лезы. С другой стороны, установлено, что у здоро-

вых мужчин метилирование гена GSTP1 не наблюда-

ется (рис. 3). Можно полагать, что определение ме-

тилирования гена GSTP1 будет использоваться в ка-

честве молекулярного маркера патологических про-

цессов, имеющих место в предстательной железе,

т.е. данный подход может применяться для монито-

ринга состояния предстательной железы. 

Необходимо отметить, что диагностическая цен-

ность предсказаний при помощи только 1 маркера

значительно уступает таковой при сочетанном пред-

сказании с использованием 2 маркеров. Совместное

определение метилирования гена GSTP1 и амидоли-

тической активности хепсина у одних и тех же паци-

ентов позволяет диагностировать

РПЖ у пациентов с более высо-

кой, чем по одному маркеру, веро-

ятностью. Нами проведена оценка

положительной прогностической

ценности наших маркеров и ПСА

среди отобранных для экспери-

мента пациентов (см. таблицу). Ус-

тановлено, что положительная

прогностическая ценность совме-

стного определения обоих марке-

ров составляет 0,845.
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П о л о ж и т е л ь н а я  п р о г н о с т и ч е с к а я  
ц е н н о с т ь  м а р к е р о в  в д и а г н о с т и к е  Р П Ж

Маркер
Положительная прогностическая ценность

данные литературы данные эксперимента

ПСА общий 0,421 [10] 0,405
(при концентрации в крови 4 нг/мл)

met-GSTP1 0,958 [11] 0,5 

Хепсин 0,663 [12] 0,71

met-GSTP1 + хепсин — 0,845

Рис. 3. Метилирование гена GSTP1 при РПЖ: 
1 — отсутствие метилирования (отрицательный 

контроль — здоровый доброволец); 2 — метилирование 
(пациент Б. с РПЖ); 3 — метилирование 

(положительный контроль — линия клеток LnCaP); 
4 — маркер молекулярной массы

1 2 3 4



Приводим типичное клиническое наблюдение.

Пациент Б., 70 лет, 26.06.2007 поступил в урологиче-

скую клинику ММА им. И.М. Сеченова с подозрени-

ем на РПЖ. По данным проведенных обследований:

ПСА общий — 6,1 нг/мл, ТРУЗИ (трансректальное

ультразвуковое исследование) — объем предстатель-

ной железы 52 см3, метилирование промоторной обла-

сти гена GSTP1 — положительно, определение актив-

ности хепсина — положительное. Для уточнения диаг-

ноза пациенту Б. 29.06.2007 была выполнена полифо-

кальная биопсия предстательной железы под ультра-

звуковым (УЗ) контролем. Гистологическое заключе-

ние: железисто-фиброзная гиперплазия предстатель-

ной железы с участками ПИН I—II степени. Диагноз:

гиперплазия предстательной железы, Bl. prostate. Ре-

комендовано проведение повторной биопсии через 3

мес. 30.10.2007 пациенту Б. была выполнена повторная

биопсия под УЗ-контролем. Гистологическое заключе-

ние: аденокарцинома, железисто-фиброзная гипер-

плазия предстательной железы с участками ПИН I—II

степени. Перед выполнением повторной биопсии так-

же проводились исследования по определению актив-

ности хепсина и уровня метилирования, результаты

которых вновь оказались положительными. Таким об-

разом, на основании данных клинических наблюде-

ний продемонстрирована значительная прогностиче-

ская ценность комбинации обоих маркеров. 

Заключение
Результаты наших исследований показали, что

использование скринингового теста, основанного

на совместном определении активности хепсина

и метилирования гена GSTP1, способно дополнить,

а возможно, и заменить существующий на сегод-

няшний день в клинике тест на определение ПСА.
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THE ANALYSIS OF THE RESULTS OF PROSTATE CANCER BIOPSIES PERFORMED AFTER A 10-YEAR INTERVAL
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Introduction and objective: the authors compared the results of biopsies performed in 1994 and 2004, respectively.

The analysis of the results of prostate biopsy obtained in 1994 and 2004 was carried out. Prostate cancer is the most common malignant

tumor in males; its diagnostic algorithm and therapy were analyzed. The aim of the study was to compare data from the prostate biopsies

performed in 1994 with those of 2004. During this decade, 4.5 fold increase of the number of prostate biopsies has been observed. In 1994,

36.2%, while in 2004, 47.5% of the biopsies proved to be a cancer. The mean age of the patients undergoing biopsy decreased from 69.7 to

62.3 years; however, the mean age of patients who were suffering from prostate cancer remained constant (70.8 vs. 71.3 years). Conclusions:

Whereas in 1994 only the total level of PSA was estimated, in 2004 the diagnostic algorithm included additional measurements of free-PSA

and PSA-density. Prostate biopsy was performed by a trans-rectal ultrasound guided technique unlike the blind or trans-perineal methods

which were only available previously. Although the effectiveness of the prostate biopsy is improved, the diagnosis and identification of

prostate cancer at a younger age remains to be a challenge. The Gleason score marking the aggressiveness of the prostate cancers was lower;

therefore, more patients were found suitable for curative surgery. However, the increased mean value of PSA level indicated that patients

were still rather of a more advanced stage in majority, which could only be treated by palliative therapy.

Keywords: prostate cancer, biopsy, PSA
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В США рак предстательной железы (РПЖ) яв-

ляется причиной смерти 30—40 тыс. пациентов еже-

годно. В Венгрии смертность от РПЖ в 1999 г. соста-

вляла 7,3%, и данное заболевание занимало 3-е мес-

то по уровню смертности после рака легкого и коло-

ректального рака. К 2003 г. эти нозологические фор-

мы были замещены опухолями ротоглотки. В 15

странах — членах Евросоюза в период с 1988 по

1999 г. уровень смертности (стандартизованный по

возрасту) снизился на 10%. Незначительное сниже-

ние летальности на фоне повышения заболеваемости

может быть частично объяснено общим старением

популяции, совершенствованием методов диагно-

стики или внедрением новых радикальных видов ле-

чения [1]. В США в 2001 г. частота выявления РПЖ

у мужчин 40—59 лет составляла 2,06%, тогда как

в возрастной группе 60—79 лет данный показатель

достигал 13,42% [2]. Пятилетняя специфическая вы-

живаемость при локализованных формах заболева-

ния составляет 93%, а при диссеминированных опу-

холях — только 33%. Все эти факты свидетельствуют

о том, что, несмотря на то что мы сталкиваемся

с РПЖ со все возрастающей частотой, в том числе —

у мужчин среднего возраста, добиться высокой вы-

живаемости удается только на ранних стадиях опухо-

левого процесса (опухоль, ограниченная органом). 

Материалы и методы
В Венгрии определение уровня простатическо-

го специфического антигена (ПСА) впервые было

выполнено в нашей клинике в 1989 г. Однако дан-

ный тест стал рутинно использоваться только

с 1994 г. С учетом этого мы выполнили сравнитель-

ный анализ данных, полученных за первый однолет-

ний период (с 1.01.1994 до 31.12.1994 г.) и за времен-

ной интервал с 1.01.2004 по 31.12.2004 г. Проводи-

лось исследование результатов пациентов мужского

пола, проходивших лечение в течение указанных

промежутков времени в общем и онкологическом

отделениях нашей клиники. 

Протокол исследования заключался в следую-

щем: всем больным выполняли пальцевое ректаль-

ное исследование (ПРИ) и определяли уровень ПСА

[3]. Оценка концентрации свободного ПСА в случа-

ях уровня общего ПСА выше 4 нг/мл стала рутинной

с 2000 г. В соответствии с этим диагностические кри-

терии в течение указанных временных интервалов

различались. 

В 1994 г.:

• при позитивных результатах ПРИ биопсия

выполнялась независимо от уровня ПСА;

• при негативных результатах ПРИ и уровне

ПСА <4 нг/мл (нормальное значение) проводилось

контрольное обследование через 1 год;

• при негативных результатах ПРИ и ПСА <8—

10 нг/мл биопсия не выполнялась;

• независимо от результатов ПРИ при уровне

ПСА >10 нг/мл выполнялась биопсия предстатель-

ной железы (ПЖ).

Радикальная простатэктомия (РПЭ) произво-

дилась редко, в связи с чем у нас не было необходи-

мости выявлять локализованный РПЖ. В зарубеж-

ной литературе не приводилось рекомендаций отно-

сительно пограничного уровня ПСА.

В 2004 г. при уровне ПСА от 4 до 10 нг/мл оце-

нивалась его плотность — ППСА, отношение кон-

центрации ПСА (нг/мл) и объема ПЖ, определен-

ного при ультразвуковом исследовании — УЗИ

(мл), — а также концентрация свободного ПСА [4]: 

• при позитивных результатах ПРИ выполня-

лась биопсия ПЖ, независимо от уровня ПСА; 

• при негативных результатах ПРИ и ПСА <4

нг/мл мы проводили контрольное обследование через

1 год; также во внимание принималась скорость ПСА; 

• независимо от результатов ПРИ, уровень

ПСА >10 нг/мл служил показанием к биопсии; 

• независимо от результатов ПРИ, при ПСА от

4 до 10 нг/мл мы действовали следующим образом: 

— при ППСА<0,12 и свободном ПСА >16%

проводилось контрольное обследование че-

рез 1 год;

— при ППСА>0,12 и/или свободном ПСА

≤16% выполнялась биопсия; 

— в случаях, когда скорость и уровень ПСА

в соответствии с возрастными нормами и ре-

зультаты предыдущей биопсии (PIN) делали

это необходимым, выполнялась биопсия.

Помимо приведенного выше алгоритма, мы

также принимали во внимание такие индивидуаль-

ные факторы, как старческий и пожилой возраст па-

циента [5], соматический статус, жалобы на дизу-

рию, наличие метастазов в кости, а также результаты

трансректального УЗИ (ТРУЗИ). Важными считали

указания на позитивный семейный анамнез. Мы по-

лагали, что на возможное наличие опухоли может

указывать отсутствие регрессии симптомов обструк-

ции на фоне лечения α-адреноблокаторами. Нами

были выполнены повторные биопсии при высоком

уровне ПСА или увеличении его концентрации, так

как даже если результаты первичной биопсии были

негативными, предполагалось наличие опухоли.

В 1994 г. мы выполняли биопсию ПЖ перине-

альным доступом из 6 точек (по 3 биоптата из каждой

доли простаты). В 2004 г. биопсия ПЖ выполнялась

трансректально, под контролем ТРУЗИ, что реко-

мендовано как «золотой стандарт» как в междуна-

родной, так и в венгерской урологической практике.

ТРУЗИ дает возможность визуализировать опухоль,

ориентируясь не только на субъективные тактильные

ощущения врача. Так как во внимание был принят

объем ПЖ, число биопсийных столбцов возросло.
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Проводя трансректальную биопсию, мы назначали

ципрофлоксацин в дозе 500 мг и метронидазол — 2 ×
500 мг утром и вечером накануне операции и выпол-

няли клизму вечером накануне, согласно практике,

описанной в литературе [6]. В течение обоих времен-

ных интервалов были отменены антикоагулянты

и назначены низкомолекулярные гепарины за 1 нед

до вмешательства. За редким исключением биопсии

проводились под местной анестезией. 

В 1994 г. в связи с подозрением на наличие РПЖ

мы выполнили 58 биопсий ПЖ. Морфологическое

исследование во всех случаях проводилось во 2-м от-

делении патологии. Средний возраст больных — 69,7

(32—85) года. В 2004 г. выполнена 261 биопсия ПЖ.

Это в 4,5 раза больше, чем в 1994 г. Средний возраст

больных — 62,3 (44—88) года. Проведение биопсий

в старческом возрасте с медицинской точки зрения не

оправдано, однако венгерская медицинская система

несовершенна и право больных отказаться от лечения

пока является серьезным практическим недостатком. 

За указанный выше период нами были проана-

лизированы число биоптатов, процент опухоли и их

распределение в зависимости от возраста больных.

Дополнительно мы отобрали группу больных с диаг-

нозом РПЖ и провели анализ частоты различной

степени дифференцировки опухоли. Были оценены

уровни ПСА и соответствующие им результаты мор-

фологического исследования. Кроме того, мы хотели

бы представить данные о методах лечения, приме-

нявшихся при впервые выявленном РПЖ.

Расчеты производились с использованием дву-

стороннего t-теста при помощи программного обес-

печения Microsoft Excel 5.0 и Microcal Origin 6.0. 

Результаты
В связи с изменением онкологических подходов

количество биопсий, выполненных с целью выявле-

ния опухоли ПЖ, возросло с 58

(1994 г.) почти в 5 раз. Несмотря

на это, частота негативных гисто-

логических заключений у пациен-

тов с высоким риском развития

РПЖ, нуждающихся в проведе-

нии повторной биопсии ПЖ, су-

щественно не изменилась (6,9%

всех биопсий в 1994 г., 5% —

в 2004 г.). Результаты морфологи-

ческого исследования биопсий

ПЖ представлены в табл. 1. 

Согласно полученным дан-

ным, РПЖ выявлен в биоптатах

47,5% больных, проходивших об-

следование в 2004 г., что достовер-

но больше, чем 36,2% в группе па-

циентов, которым биопсия ПЖ

выполнялась в 1994 г. (p>0,001).

Большинство больных, включенных в исследование,

были в возрасте от 61 до 80 лет (72,4% пациентов

в 1994 г. и 76% — в 2004 г. соответственно; рис. 1 и 2).

На рис. 1 и 2 продемонстрировано, что резкое повы-

шение частоты выявления РПЖ характерно для одной

и той же возрастной группы; так, аденокарцинома об-

наружена у 71,4 и 76% больных соответственно. Одна-

ко в течение 1994 г. 62,1% биопсий было произведено

пациентам в возрасте 66—80 лет, тогда как в 2004 г. 60%

биопсий было выполнено более молодым мужчинам

(61—75 лет). За последние 10 лет средний возраст

больных, подвергаемых биопсии ПЖ, уменьшился

с 69,7 до 62,3 года (p>0,001). При этом средний возраст

пациентов, у которых выявлен РПЖ, в группах не раз-

личался (71,1 и 71,35 года соответственно). 

На рис. 3 отражено распределение впервые ди-

агностированной аденокарциномы ПЖ в зависимо-

сти от степени дифференцировки опухоли по шкале

Глисона [7]. В 1994 г. этот показатель составлял 6,1

(4—10), в дальнейшем — 6,3 (2—10). В 1994 г. 61,9%

впервые диагностированных аденокарцином ПЖ
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Таблица 1. Р е з у л ь т а т ы  м о р ф о л о г и ч е с к о г о  
и с с л е д о в а н и я  б и о п т а т о в  П Ж

Показатель 1994 г. 2004 г.

Аденокарцинома ПЖ 21 (36,2) 124 (47,5)

ДГПЖ 31 (53,5) 106 (40,6)

Простатит 2 (3,4) 12 (4,6)

Атипия 0 (0) 6 (2,3)

Выполнение повторной биопсии ПЖ 4 (6,9) 13 (5)

Всего … 58 (100) 261 (100)

Примечание. Представлено число больных (в скобках — процент).
Здесь и далее: ДГПЖ — доброкачественная гиперплазия ПЖ.

Рис. 1. Распределение больных, проходивших обследование 
в 1994 и 2004 гг., согласно возрастным группам
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имели более низкую дифференцировку (>5 по шка-

ле Глисона), в связи с чем данные опухоли могли

иметь более агрессивное клиническое течение. Тот

же показатель в 2004 г. составил 56,9%. Несмотря на

то что разница не достигла статистической значимо-

сти, отмечается снижающаяся тенденция. 

Проведен анализ зависимости гистологических

находок и среднего, минимального и максимально-

го значений концентрации ПСА (табл. 2) у пациен-

тов, проходивших обследование в течение обоих

временных периодов. Уровень ПСА (но не специфи-

ческого для аденокарциномы ПЖ) может отличать-

ся от нормального значения при различных заболе-

ваниях ПЖ, таких как ДГПЖ или простатит, спо-

собных вызвать повышение уровня маркера [8]. Тем

не менее нами обнаружено различие концентраций

ПСА при РПЖ и данных нозологических формах

(p>0,001). Более высокий уровень маркера у боль-

ных РПЖ может быть связан с выявлением заболе-

вания на поздних стадиях, исключающих возмож-

ность проведения радикального лечения. 

В нашем отделении в качестве радикального ле-

чения локализованного РПЖ используется РПЭ,

обеспечивающая длительную спе-

цифическую выживаемость [9].

С паллиативной целью мы приме-

няем андрогенную блокаду, под-

разумевающую медикаментозную

(агонисты рилизинг-гормона лю-

теинизирующего гормона) или

хирургическую кастрацию в соче-

тании с антиандрогенами. 

В 1994 г. нами было выполне-

но 3 позадилонных РПЭ и 39 хирур-

гических кастраций. В 2004 г. соот-

ношение данных хирургических

вмешательств склонилось в пользу

РПЭ (29 РПЭ и 18 двусторонних ор-

хиэктомий соответственно). 

Обсуждение
В течение последних 10 лет широкое внедрение

ПСА в клиническую практику привело к революци-

онным изменениям в области диагностики РПЖ.

Появление этого диагностического инструмента по-

служило причиной серьезных перемен в онкоуроло-

гии. Использование чувствительного маркера позво-

лило более четко сформулировать показания к про-

ведению биопсии ПЖ. В связи с этим количество

выполненных бипсий возросло в несколько раз. Тем

не менее частота отрицательных результатов гисто-

логического заключения, являющихся показанием

к проведению повторной биопсии, осталась преж-

ней. Причиной этого может служить не только со-

вершенствование методов контроля за процедурой,

таких как ТРУЗИ, но и уменьшение порогового зна-

чения, являющегося показанием к выполнению био-

псии, и отработка техники самого вмешательства. 

На протяжении рассмотренного промежутка

времени средний возраст пациентов, подвергаемых

биопсии, существенно снизился, однако средний

возраст больных РПЖ остался прежним. Несмотря

на постепенное уменьшение возраста мужчин, кото-

рым выполняются биопсии, сред-

ний возраст наших пациентов,

страдающих РПЖ, не изменился

вследствие широкого распростра-

нения информации о данном за-

болевании. Следовательно, боль-

ные пожилого и старческого воз-

раста также нуждаются в оценке

уровня ПСА и при его повыше-

нии — в биопсии ПЖ. Следует от-

метить, что степень злокачествен-

ности выявленной аденокарци-

номы, оцененная по шкале Гли-

сона, снижается. В 2004 г. частота

обнаружения РПЖ была выше,

при этом средний уровень ПСА
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Рис. 2. Распределение больных РПЖ в зависимости от возраста
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Рис. 3. Степень дифференцировки впервые выявленной аденокарциномы ПЖ
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был более низким. В соответствии с международны-

ми данными [10] это также демонстрирует улучше-

ние методов диагностики и совершенствование по-

казаний. Эти факты позволяют ожидать увеличения

частоты показаний к выполнению РПЭ, как это на-

блюдается во всем мире [11]. Приведенные выше

данные показывают, что мы сталкиваемся с заболе-

ванием, частота которого различается в разных воз-

растных группах мужской популяции. Использова-

ние радикальных методов лечения возможно только

на начальных стадиях РПЖ, что подчеркивает важ-

ность выполнения биопсии в комбинации с ПРИ

и оценкой концентрации ПСА, направленных на вы-

явление ранних стадий заболевания.
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Таблица 2. К о р р е л я ц и я  г и с т о л о г и ч е с к о г о  з а к л ю ч е н и я  и к о н ц е н т р а ц и и  П С А  в 1 9 9 4  и 2 0 0 4 г г .

Гистологическое
Концентрация ПСА, нг/мл

заключение
минимальная максимальная средняя

1994 г. 2004 г. 1994 г. 2004 г. 1994 г. 2004 г.

Аденокарцинома ПЖ 10 2,7 1005 980 202,49 49.97

ДГПЖ 0,8 3,8 19,5 61 8,33 13,82

Простатит 2,1 5,9 17,5 35,5 8,47 11,2
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С.А. Ракул
Военно-медицинская академия, Санкт-Петербург

LONG-TERM RESULTS OF RADICAL RETROPUBIC PROSTATECTOMY AND ITS PROGNOSTIC FACTORS
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Radical retropubic prostatectomy is one of the most widely used and highly effective ways of managing of patients with clinically local prostate cancer. 
Purpose: The purpose of our study is to evaluate long term results of treatment of patients with clinically local and locally advanced prostate
cancer and to define prognostic factors. 
Materials and methods: 332 patients with prostate cancer who underwent radical retropubic prostatectomy were followed up. Mean follow
up time was 53,85±30,39 months. Local prostate cancer (pT2 disease) was found in 61,0% of patients, locally advanced (pT3) and
advanced (pT4) stages of disease was registered in 39,0%. Finally, in 6,0% of patients involvement of regional lymph nodes was diagnosed. 
Results: overall 5 and 7-year survival rates after radical retropubic prostatectomy were 89,85±2,02 and 89,1±2,14%, respectively; adjust-
ed survival rates were identical (94,76±1,58%); disease free survivals were 62,38±3,18 and 44,03±3,67%, respectively. Relapses of
prostate adenocarcinomas clearly correlate with preoperative serum level of prostate specific antigen and such pathologic signs as tumor dif-
ferentiation grade and extent of disease (р≤0,05). Correlation of long term outcomes with results of digital rectal investigation of prostate
gland, positive resection lines and lymph node involvement is less evident, but nonetheless statistically significant (р≤0,05). 
Conclusions: radical retropubic prostatectomy is highly effective treatment modality for patients with local prostate cancer and for selected patients with
locally advanced diseases. Determining the prognostic significance of various factors provides a mean to sort out patients at increased risk of disease
relapse. This subset of patient needs close follow up to timely diagnose disease recurrence and adjust therapy, therefore improving survival of patients. 



Введение
Одним из наиболее распространенных и эффе-

ктивных методов лечения больных клинически ло-

кализованной формой рака предстательной железы

(РПЖ) считается радикальная простатэктомия —

РПЭ [1—3]. Это обусловлено наиболее благоприят-

ными отдаленными онкологическими результатами

и относительно высоким качеством жизни после

операции по сравнению с другими видами лечения

данной категории пациентов. Так, по данным зару-

бежной литературы, общая 5-, 10- и 15-летняя вы-

живаемость больных, перенесших позадилонную

РПЭ (ПРПЭ), превосходит аналогичные показате-

ли, полученные после проведения лучевой терапии,

и составляет 84,0, 74,0 и 65,0% [4, 5]. В зарубежной

литературе имеются сведения о возможности ис-

пользования некоторых клинических, клинико-ла-

бораторных и патоморфологических данных для

прогнозирования результатов лечения аденокарци-

номы предстательной железы (ПЖ) [6, 7], однако

все они носят разноречивый характер, затрудняю-

щий их применения в клинической практике. Осо-

бенности организации медицинской помощи онко-

урологическим больным в нашей стране в еще боль-

шей степени ограничивают их применение. В отече-

ственной литературе проблема прогнозирования ре-

зультатов хирургического лечения больных РПЖ до

настоящего времени не нашла достаточного освеще-

ния. Целью нашего исследования являлись оценка

и прогнозирование отдаленных онкологических ре-

зультатов лечения больных клинически локализо-

ванным и местно-распространенным РПЖ. 

Материалы и методы
Под наблюдением находились 332 пациента,

которым в период с октября 1998 г. по июнь 2007 г.

в клинике урологии Военно-медицинской академии

им. С.М. Кирова была выполнена

ПРПЭ. Верификация диагноза

и предоперационное стадирова-

ние онкологического процесса

осуществлялись на основании ре-

зультатов трансректальной муль-

тифокальной биопсии ПЖ под

ультразвуковым наведением.

ПРПЭ проводили по стандарт-

ной методике. В ходе оператив-

ного вмешательства всем боль-

ным выполняли тазовую лимфа-

денэктомию. Удаленные ткани

подвергали стандартному гисто-

логическому исследованию,

на основании результатов кото-

рого устанавливали патоморфо-

логический диагноз согласно

классификации UICC — TNM,

6-го издания (2002).

Пациентов обследовали че-

рез 1 мес, а затем спустя 3 мес —

в течение первого года после опе-

рации, через каждые 6 мес — на

протяжении 2—5-го годов и далее

1 раз в год. Обследование вклю-

чало кроме традиционных кли-

нико-лабораторных мероприя-

тий рутинное пальцевое ректаль-

ное исследование (ПРИ) ложа

ПЖ и определение содержания

простатоспецифического антиге-

на (ПСА) в сыворотке крови.

При необходимости проводились

дополнительные исследования:

ультразвуковое (УЗИ), сцинти-

графия скелета и др. Общая вы-
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Таблица 1. К л и н и ч е с к и е ,  к л и н и к о - л а б о р а т о р н ы е  
и п о с л е о п е р а ц и о н н ы е  п а т о м о р ф о л о г и ч е с к и е  
д а н н ы е  о п е р и р о в а н н ы х

Параметры
Число больных

абс. %

Возраст, годы
43—60 51 15,36
61—70 142 42,77
71—89 139 41,87

ПСА, нг/мл
1,1—10,0 156 46,99
10,1—20,0 120 36,14
20,1—69,25 56 16,87

ПРИ
Отрицательно 166 50,0
Положительно 166 50,0

Неоадъювантная терапия
Нет 251 75,6
Да 81 24,4

Сумма Глисона (послеоперационная)
2—6 253 76,2
7 45 13,55
8—10 27 8,13

Распространение опухоли (рТ)
Т0 7 2,11
Т2a 73 21,99
T2b 50 15,06
T2c 73 21,99
T3a 78 23,49
Т3b 41 12,35
Т4 10 3,01

Инвазия в лимфатические узлы (pN)
N0 311 93,67
N1 21 6,33

Статус хирургического края
Отрицательный 211 63,55
Одиночный непротяженный 43 12,95
Множественный или протяженный 78 23,49



живаемость пациентов определялась как промежу-

ток времени от даты оперативного вмешательства до

смерти по любой причине или до даты последней

явки больного к врачу. При расчете скорректирован-

ной выживаемости в категорию “умершие больные”

были включены только те пациенты, у которых при-

чиной смерти явилось прогрессирование РПЖ. Без-

рецидивная выживаемость рассчитывалась от даты

операции до возникновения биохимического реци-

дива. Его критерием считали двукратное повышение

показателя ПСА сыворотки крови до 0,2 нг/мл и вы-

ше, выявляемого при его исследовании с интерва-

лом не менее 2 нед [8].

В табл. 1 приведены предоперационные клини-

ческие, клинико-лабораторные и патоморфологиче-

ские данные оперированных.

Статистический анализ результатов исследова-

ния и их иллюстрацию выполняли с помощью стан-

дартного пакета программ Statistica (version 6.0,

Statsoft Inc., 1998, США). Для описания количест-

венных признаков использовали медиану (Me) зна-

чений, а особенности закона распределения уточня-

лись по границам интерквартильного размаха [Q25,

Q75]. Оценку степени влияния факторов на результа-

ты лечения в группах больных РПЖ проводили с по-

мощью критерия χ2 Пирсона, критерия Фишера,

для оценки корреляционной связи применяли ко-

эффициент корреляции Спирмена. Различия между

показателями считали статистически значимыми

при достоверности не менее 95% (p≤0,05). Для оцен-

ки различных видов выживаемости использовали

метод Каплана — Майера [9, 10]. 

Результаты исследований
Общая выживаемость
Из числа прооперированных по поводу РПЖ

пациентов 232 (69,88%) человека наблюдали более 3,

196 (59,04%) — более 5 и 61 (18,37%) — более 7 лет.

Общая 5-летняя выживаемость данной категории

больных составила 89,85±2,02%, а 7-летняя —

89,1±2,14%. В процессе наблюдения выбыли 38

(19,39%) пациентов. Из них 25 (12,76%) больных

умерли через 29,86 [19,7; 53,77] мес после оператив-

ного вмешательства: 11 (44,0%) — вследствие про-

грессирования аденокарциномы ПЖ и 14 (66,0%) —

из-за сопутствующих болезней (ишемическая бо-

лезнь сердца, гипертоническая болезнь, инсульт

и др.). Максимальный уровень летальности отме-

чался на 2-м и 5-м году наблюдения (по 5 человек

соответственно). 

Скорректированная выживаемость
Скорректированная 5- и 7-летняя выживае-

мость пациентов, перенесших радикальное опера-

тивное вмешательство по поводу РПЖ была одина-

ковой и составила 94,76±1,58%. 

В табл. 2 приведены сравнительные клиниче-

ские, клинико-лабораторные и патоморфологиче-

ские данные пациентов, умерших вследствие про-

грессии РПЖ и по другим причинам. Как следует из

материалов табл. 2, возраст пациентов, умерших от

РПЖ, был несколько меньше (р>0,05), а содержание

в крови ПСА — в 2—5 раз выше, чем у мужчин, умер-

ших по другим причинам. При первичном стадиро-

вании у подавляющего большинства пациентов 1-й

группы (90,91%) диагностирован местно-распро-
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Таблица 2. О с н о в н ы е  к л и н и ч е с к и е ,  к л и н и к о - л а б о р а т о р н ы е  
и п а т о м о р ф о л о г и ч е с к и е  п о к а з а т е л и  у м е р ш и х  п а ц и е н т о в ,  п о д в е р г н у т ы х  П Р П Э  

Показатель
Число умерших

рот РПЖ (n=11) по другим причинам (n=14)

Возраст, годы (Ме [Q25, Q75]) 69 [60, 75] 75 [74, 78] >0,05

ПСА до операции, нг/мл (Ме [Q25, Q75]) 28,0 [11,1, 111,0] 11,85 [6,3, 21,0] ≤ 0,05

Клинический диагноз (%) —
cT1 1 (9,09) 3 (21,43)
cТ2 — 11 (78,57)
cТ3а 10 (90,91) —

Патоморфологический диагноз (%) —
pT0 — 1 (7,14)
pТ2 — 6 (42,86)
pТ3 10 (90,91) 5 (35,71)
pТ4 1 (9,09) 2 (14,28)

Инвазия в регионарные лимфатические узлы, рN1 (%) 4 (36,36) 1 (7,14) ≤ 0,05

Сумма Глисона, баллы (Ме [Q25, Q75]) 8 [7, 8] 5 [5, 6] ≤ 0,05

Время до наступления рецидива, мес (Ме [Q25, Q75]) 10,7 [3,07, 23,5] 24,83 [12,73, 44,4] ≤ 0,05

Время до наступления летального исхода, мес (Ме [Q25, Q75]) 29,87 [19,7, 53,77] 28,77 [13,97, 45,5] >0,05



страненный (pТ3) онкологический процесс, а во 2-й —

только клинически локализованный. Патоморфоло-

гически у каждого 3-го мужчины, умершего от РПЖ,

выявили распространенную форму заболевания

(pN), а у остальных — местно-распространенную.

Во 2-й группе обследованных только у половины ди-

агностирован местно-распространенный (рТ3)

и распространенный (рТ4) РПЖ, а у остальных —

локализованный. Степень дифференцировки опухо-

ли была достоверно ниже, а период с момента вы-

полнения операции до наступления биохимическо-

го рецидива — достоверно короче у пациентов

1-й группы по сравнению со 2-й.

Продолжительность периода

с момента вмешательства до на-

ступления летального исхода яв-

лялась практически одинаковой.

Безрецидивная выживаемость
Биохимический рецидив

аденокарциномы ПЖ после

ПРПЭ диагностирован у 134

(40,06%) больных. Динамика его

выявления представлена на

рис. 1. Практически у 1/3 пациен-

тов (n=39, 29,32%) он возник

в течение первого года. В после-

дующем эта цифра увеличивалась

ежегодно в среднем на 10% и че-

рез 2 года наблюдения составляла

39,85%, через 3 — 49,62%, через

4 — 61,65%, а через 5 — 72,93%.

У остальных 36 (27,07%) больных биохимический

рецидив онкологического процесса наступил в бо-

лее поздний период. 

Результаты оценки безрецидивной выживаемо-

сти оперированных пациентов приведены на рис. 2.

Как следует из материалов рис. 2, безрецидивная

выживаемость через 3 года после оперативного вме-

шательства составила 77,93±2,42%, через 5 лет —

62,38±3,18% и через 7 лет — 44,03±3,67%. 

Информация о состоянии клинических, клини-

ко-лабораторных и патоморфологических данных

у пациентов с рецидивом РПЖ и без него представ-

лена в табл. 3. Приведенные

в табл. 3 сведения свидетельству-

ют, что пациенты обеих групп бы-

ли практически одного возраста.

Те из них, у которых развился ре-

цидив заболевания, отличались от

остальных почти в 2 раза большей

частотой очаговых изменений

(65,41% против 39,7%), выявлен-

ных при ПРИ железы, достоверно

более высоким содержанием ПСА

в сыворотке крови в предопера-

ционном периоде (14,3 и 10,0

нг/мл соответственно), преиму-

щественно более распространен-

ным онкологическим процессом

в ПЖ (в группе с рецидивом ста-

дий рТ3 и рТ4 — у 64,66 и 100,0%,

а без рецидива — рТ3 — 35,34%),

более низкой степенью диффе-

ренцировки опухоли и более час-

тым наличием множественного

или протяженного хирургическо-

го края (80,49 и 19,51%).
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Рис. 1. Частота биохимического рецидива РПЖ
в различные периоды после ПРПЭ
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Для уточнения степени связи рецидива заболе-

вания с основными клиническими, клинико-лабо-

раторными и патоморфологическими показателями

пациентов проведена статистическая оценка их зна-

чимости в вышеупомянутых группах обследован-

ных. Она производилась с использованием критерия

χ2 Пирсона. Результаты исследования приведены

в табл. 4. Как следует из материалов табл. 4, рецидив

аденокарциномы ПЖ имеет наиболее тесную связь

с предоперационным уровнем ПСА в сыворотке

крови и патоморфологическими признаками (сте-

пень дифференцировки опухоли и ее распростра-

ненность). Менее значимой, но достоверной

(р≤0,05) является его корреляция с результатами

ПРИ железы, наличием положи-

тельного хирургического края

и распространением опухоли

в регионарные лимфатические

узлы. Возраст и неоадъювантная

терапия не имеют статистической

связи (р>0,05) с возникновением

рецидива опухоли.

С учетом вышеприведенных

материалов нами предпринята

попытка оценить сочетанное зна-

чение различных факторов для

прогноза рецидива РПЖ после

оперативного лечения. Для этого

нами выбраны показатели, име-

ющие наиболее тесную связь

с возникновением биохимиче-

ского рецидива: максимальный дооперационный

уровень ПСА сыворотки крови, патоморфологиче-

ская стадия заболевания (рТ) и степень дифферен-

цировки опухоли (сумма Глисона — Gl). Для повы-

шения точности модели из исследования исключе-

ны пациенты с клинически незначимым (рТ0) и рас-

пространенным онкологическим процессом (рТ4),

а также с инвазией опухоли в регионарные лимфати-

ческие узлы. Результаты этого раздела работы при-

ведены на рис. 3. Все пациенты были разделены на 2

группы: со значениями ПСА крови, не превышаю-

щими 10,0 нг/мл (1-я), и с более высокими показа-

телями (2-я). Как следует из материалов рис. 3,

при локализованной стадии (pT2) онкологического
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Таблица 3. К л и н и ч е с к и е ,  к л и н и к о - л а б о р а т о р н ы е  
и п а т о м о р ф о л о г и ч е с к и е  д а н н ы е  п а ц и е н т о в  с р е ц и д и в о м  и б е з  н е г о

Показатель
Число больных

рс рецидивом (n=133) без рецидива (n=199)

Возраст, годы (Ме [Q25, Q75]) 70,0 [65,0, 75,0] 69,0 [63,0, 70,0] >0,05

Результаты ПРИ до операции, n (%):
— без очаговых изменений 46 (34,59) 120 (60,3) <0,05
— с очаговыми изменениями 87 (65,41) 79 (39,7) <0,05

ПСА до операции, нг/мл (Ме [Q25,, Q75]) 14,3 [9,6, 26,0] 10,0 [7,12, 15,69] <0,05

Неоадъювантная терапия, n (%) 38 (46,91) 43 (53,09) >0,05

Патоморфологический диагноз (%)
pT0 — 8 (100,0) —
pТ2 48 (24,24) 150 (75,76) <0,05
pТ3 75 (64,66) 41 (35,34) <0,05
pТ4 10 (100,0) — —

Инвазия в регионарные лимфатические узлы, pN1 (%) 16 (76,19) 5 (23,81) <0,05

Сумма Глисона, баллы (Ме [Q25,, Q75]) 6 [5, 7] 5 [4, 6] <0,05

Положительный хирургический край (%):
— отсутствует 66 (31,28) 145 (68,72) <0,05
— одиночный непротяженный 34 (42,5) 46 (57,5) >0,05
— множественный или протяженный 33 (80,49) 8 (19,51) <0,05

Таблица 4. Корреляционная  связь  между  клиническими,  
клинико-лабораторными и патоморфологическими
признаками и биохимическим рецидивом после  ПРПЭ

Показатель Коэффициент χχ2 Пирсона р

Возраст 1,52 >0,05

ПСА (до операции) 54,59 ≤0,05

ПРИ 17,85 ≤0,05

Распространенность опухоли (рТ) 59,62 ≤0,05

Инвазия в регионарные 11,96 ≤0,05
лимфатические узлы (pN)

Сумма Глисона 29,29 ≤0,05

Положительный хирургический край 23,15 ≤0,05



процесса и сумме Глисона, не превышавшей 6 бал-

лов, биохимический рецидив заболевания регистри-

ровали у 10,0% пациентов 1-й группы и у 37,0% —

2-й (р≤0,05), при сумме Глисона, равной 7, его диаг-

ностировали соответственно у 40,0 и 71,0% обследо-

ванных (р≤0,05), а при более низкой степени диф-

ференцировки опухоли — у 67,0 и 82,0% (р≤0,05). 

При стадии заболевания рТ3а и не превышав-

шей 6 баллов сумме Глисона рецидив аденокарцино-

мы ПЖ наступил у 32,0% мужчин с дооперацион-

ным содержанием ПСА крови до 10,0 нг/мл

и у 68,0% — с более высокими его показателями

(р≤0,05). У имевших сумму Глисона 7 баллов он воз-

ник у 51,0% 1-й и 77,0% — 2-й групп обследованных

(р≤0,05), а при более высоком значении этого пока-

зателя — у 70,0 и 96,0% (р≤0,05) соответственно. 

При распространении высокодифференциро-

ванной опухоли на семенные пузырьки (рТ3b) реци-

див заболевания наблюдали у 60,0% пациентов 1-й

и 80,0% — 2-й групп (р>0,05). При сумме Глисона,

соответствовавшей 7 баллам, его диагностировали

у 79,0 и 90,0% мужчин (р>0,05) соответственно,

а при более высоких ее показателях — в 100,0% слу-

чаев в обеих группах наблюдавшихся. 

Представленные выше результаты исследова-

ния позволили нам выделить 3 степени риска реци-

дивирования РПЖ после хирургического его лече-

ния: низкую (<20,0% случаев), среднюю (20,1—

40,0%) и высокую (>40,0%). Низкую вероятность

биохимического рецидива заболевания имеют паци-

енты со значением ПСА крови, не превышавшем

10,0 нг/мл, локализованной формой рака (рТ2) и вы-

сокой степенью дифференцировки опухоли (сумма

Глисона ≤ 6). Средней степенью вероятности реци-

дива заболевания обладают мужчины с теми же зна-

чениями ПСА крови, локализованной формой онко-

логического процесса (рТ2) с умеренной степенью

его дифференцировки (сумма Глисона 7) и пациенты

с местно-распространенной формой рака (рТ3а)

и суммой Глисона ≤ 6. Такая же вероятность рециди-

ва отмечена и у больных с более высокими значени-

ями ПСА крови, но с локализованной формой онко-

логического процесса (рТ2) и высокой степенью его

дифференцировки (сумма Глисона ≤ 6). В остальных

случаях (при местно-распространенных умеренно-

и низкодифференцированных опухолях) частота

возникновения рецидива весьма высокая.

Распределив наблюдавшихся пациентов по вы-

шеприведенным категориям и проанализировав ре-

зультаты патоморфологического исследования

у них, мы установили, что в группе низкого риска

5-летняя безрецидивная выживаемость составила

89,35±3,41%, 7-летняя — 86,72±4,2%, в группе сред-

него риска — 66,29±5,51 и 46,73±6,54% и в группе

высокого риска — 39,27±5,07 и 15,3±4,13% соответ-

ственно.

Таким образом, ПРПЭ является высокоэффек-

тивным методом лечения больных с локализован-

ным РПЖ и отдельных пациентов с местно-распро-

страненным онкологическим процессом. Общая 5-

и 7-летняя выживаемость составляет 89,85±2,02

и 89,1±2,14%, скорректированная — 94,76±1,58%,

а безрецидивная — 62,38±3,18 и 44,03±3,67% соот-

ветственно. Биохимический рецидив заболевания

наиболее тесно коррелирует с максимальным доопе-

рационным уровнем ПСА в сыворотке крови, пато-

морфологической стадией заболевания и степенью

дифференцировки опухоли. В связи с этим перечис-

ленные показатели необходимо использовать в кли-

нической практике для прогнозирования исходов

ПРПЭ. Выделение категории пациентов с повышен-

ным риском развития рецидива аденокарциномы

ПЖ дает возможность осуществлять более тщатель-

ное мониторирование состояния их здоровья и свое-

временно корректировать терапию, что способству-

ет увеличению продолжительности жизни больных.
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Рис. 3. Частота выявления рецидива аденокарциномы ПЖ (%) после ПРПЭ при различных значениях 
ПСА сыворотки крови, степени распространенности и дифференцировки опухоли
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MODERN TECHNICAL EQUIPMENT FOR RADICAL PROSTATECTOMY

M.I. Shkolnik, M.V. Kharitonov, M.I. Karelin, A.D. Belov, R.V. Leonenkov
Federal State Enterprise Russian Scientific Center of radiology and surgical technologies 

of Federal Agency for High Technologic Medical Aid, Saint-Petersburg

Objective. Prostate cancer incidence have been increasing over past decade and was estimated to be 17,8 per 100000 male in 2005. That

year prostate cancer was the third most common male malignancy in Saint-Petersburg. The instrument «LigaSure» manufactured by

WalleyLab, is widely used in hepatosurgery, during cystectomies and surgical removal of huge peritoneal tumors to achieve adequate and

prompt hemostasis. Thus, «LigaSure» allows reducing the duration of surgery and diminishing the volume of hemorrhage.

Material and methods. From 1999 to 2006, 118 patients underwent radical prostatectomy with bilateral pelvic lymphadenectomy in CRIRR,

Saint-Petersburg. The median age of patients was 63±5,9 years (varies since 49 to 77 years). The diagnosis was confirmed by fine-needle

ultrasound-guided biopsy of prostate. All patients were divided into 2 groups. The group 1 included 56 patients who underwent prostatecto-

my without using the «LigaSure», the group 2 consisted of 62 patients operated on with «LigaSure» use. All patients had I or II stages of

prostate cancer. There were 14 patients with T1, 41 — T2a, 33 — T2b; the remaining 30 patients had T2c disease. Patients of both groups

were age and stage matched. The PSA level varied from 1,1 to 20,6 ng/ml (mean value 9,8±4,8) and 1,0-17,7 ng/ml (mean value 7,8±3,3)

in group 1 and 2, respectively. The prostate’s volume ranged from 10 to 95 sm3 (mean value 40,6±21,2 sm3) in group 1 and from 13 to 117

sm3 (mean value 40,6±21,2 sm3) in group 2. Since 2003 year we have been using the «LigaSure» during some stages of prostatectomy and

in contrast to D.E. Crawford we applied «LigaSure» during separation prostate tissue from bladder and seminal vesicles. After that we put

sutures (usually 2 — 5) on the dorsal venous complex by using Vicril 3,0.

Results. All operations were performed by single surgical team. The operation time ranged from 130 to 370 minutes (mean value

210,3±49,1) in group 1 and from 100 to 185 (135,9± 19,3) minutes (p<0,01) in group 2. The volume of hemorrhage in group 1 varied from

300 to 4700 ml (mean value: 1520±1007,8 ml), whereas in comparison group it was 200-2100 ml (1075±517,6 ml) (p<0,05). Substitutive

transfusion was required in 13 patients of group 1 and 7 patients of group 2. The volume of transfusion components was 230-580 ml. Hospital

stay duration was reduced from 21 days in group 1 to 15 days in group 2.

Discussion. Recently radical prostatectomies have been performed with increasing frequency. Today the number of surgeons, performing such

interventions increases every year. However, every doctor knows the seriousness of different complications which can be encountered after such

operations. There are various ways of increasing the surgeon’s performance to decrease the incidence of complications. The most dangerous

one was perioperative loss of blood. Having accumulated the experience, surgeons try to avoid such complications. One of the ways of achiev-

ing this goal is introduction into clinical practice of modern surgical and electrosurgical facilities for securing stable and prompt hemostasis. 

Conclusions. Our findings allow recommending the use of «LigaSure» in surgical management of prostate cancer.

Современное техническое обеспечение 
радикальной простатэктомии

М.И. Школьник, М.В. Харитонов, М.И. Карелин, А.Д. Белов, Р.В. Леоненков
ФГУ Российский научный центр радиологии и хирургических технологий Федерального 

агентства по высокотехнологичной медицинской помощи, Санкт-Петербург



Заболеваемость раком предстательной железы

(РПЖ) в последнее десятилетие возросла. В настоя-

щее время, несмотря на снижающуюся численность

населения РФ и уровень средней продолжительно-

сти жизни мужчин 57—58 лет, заболеваемость РПЖ

продолжает расти, в 2005 г. она составила 17,8 на

100 тыс. мужского населения [1]. В Санкт-Петербур-

ге РПЖ в 2005 г. вышел на 3-е место в структуре он-

кологических заболеваний среди мужского населе-

ния и составил 645 вновь выявленных случаев [2].

В том же году в США выявлено 232 090 новых слу-

чаев РПЖ [3]. 

Благодаря широкому внедрению в клиниче-

скую практику скрининговых методов диагности-

ки, таких как определение сывороточного про-

статоспецифического антигена (ПСА), трансрек-

тальное ультразвуковое исследование (ТРУЗИ)

предстательной железы, а также использование

мультифокальной тонкоигольной биопсии пред-

стательной железы под ультразвуковым (УЗ) конт-

ролем, стало возможным выявление пациентов

с локальными формами РПЖ, что в свою очередь

привело к увеличению выполняемых радикальных

оперативных вмешательств при данном заболева-

нии, в том числе позадилонной радикальной про-

статэктомии (РПЭ) [4, 5]. 

Так, в 80-х годах прошлого столетия лишь

у 10—20% больных с верифицированным РПЖ вы-

полнялась РПЭ, тогда как в 90-х — уже у 73% [6].

За рубежом наибольшим опытом обладают

W.J. Catalona и P.C. Walsh, выполнившие более 1000

РПЭ. Одним из серьезных осложнений при прове-

дении РПЭ является интраоперационное кровоте-

чение. 

В хирургической практике для достижения бо-

лее стабильного и быстрого гемостаза все чаще при-

меняется аппарат LigaSure фирмы WalleyLab, кото-

рый с большим успехом используют при операциях

на печени [7], цистэктомиях [8] и удалении обшир-

ных опухолей забрюшинного пространства.

При этом сокращаются время оперативного вмеша-

тельства и объем интраоперационной кровопотери.

Массивные кровотечения при выполнении РПЭ

в большинстве случаев возникают при прошивании

и пересечении дорсального венозного комплекса,

а также из венозных сплетений прямой кишки [9]. 

Объем кровопотери чаще определяется анато-

мическими особенностями строения таза и дорсаль-

ного венозного комплекса и составляет от 800 до

4500 мл, в среднем — 870 мл, по данным разных ав-

торов [10—12]. При анализе 1728 выполненных РПЭ

H. Zincke и соавт. [13] зафиксировали среднюю кро-

вопотерю 600 мл.

По данным Е.И. Велиева [14], средняя кровопо-

теря составляет 760 мл. Автор считает, что наиболь-

ший объем кровопотери возникает на начальных эта-

пах освоения техники оперативного вмешательства

и уменьшается по мере приобретения опыта.

При выполнении промежностной простатэкто-

мии (ПЭ) объем кровопотери снижается за счет луч-

шей визуализации дорсального комплекса, однако

увеличивается процент осложнений, связанных

с повреждением прямой кишки, развитием эрек-

тильной дисфункции и неудержанием мочи [15].

Перспективны при проведении вышеуказан-

ных операций такие вмешательства, как лапароско-

пическая РПЭ и роботоассистированная ПЭ,

при которых удается достигнуть минимального кро-

вотечения. Однако высокая стоимость данных мето-

дов лечения не позволяет сегодня широко приме-

нять их в нашей стране.

D.E. Crawford [16] использовал аппарат

LigaSure при выполнении 38 РПЭ на этапе отработ-

ки дорсального венозного комплекса, при этом

средняя кровопотеря составила 300 см3. Были отме-

чены перспективность и простота применения дан-

ной аппаратуры, а также сокращение времени опе-

ративного вмешательства на 10—20 мин. У 2 пациен-

тов наблюдали наложение 2 провизорных швов на

дорсальный комплекс.

В настоящее время задачами, направленными

на снижение интраоперацион-

ных, ранних и поздних послеопе-

рационных осложнений, являют-

ся не только тщательный отбор

пациентов на оперативное лече-

ние, но и широкое внедрение

в практику современного хирур-

гического инструментария.

Д и а г н о с т и к а  и  л е ч е н и е  о п у х о л е й  м о ч е п о л о в о й  с и с т е м ыО Н К О У Р О Л О Г И Я 33 ’ 2 0 0 8

64

Таблица 1. П р е д о п е р а ц и о н н о е  
р а с п р е д е л е н и е  б о л ь н ы х  Р П Ж  
в з а в и с и м о с т и  о т  с т а д и и

Стадия 1-я группа (n=56) 2-я группа (n=62)

Т1а—с 8 6

Т2а 20 21

Т2в 15 18

Т2с 13 17

Примечание. Здесь и в табл. 2, 3 представлено число больных.

Таблица 2. П о к а з а т е л и  П С А  и о б ъ е м а  
п р е д с т а т е л ь н о й  ж е л е з ы

Показатель 1-я группа (n=56) 2-я группа (n=62) р

ПСА, нг/мл 9,8±4,8 7,8±3,3 >0,05

Объем предстательной железы, см3 40,6±21,2 54,2±26,9 >0,05



Материалы и методы
В период с декабря 1999 по декабрь 2006 г. в от-

делении оперативной урологии клиники Централь-

ного научно-исследовательского рентгенорадиоло-

гического института (Санкт-Петербург) позадилон-

ная РПЭ с двусторонней тазовой лимфаденэктоми-

ей была выполнена 118 мужчинам в возрасте от 49

до 77 лет (средний возраст — 63±5,9 года). У всех

пациентов диагноз был подтвержден данными

мультифокальной тонкоигольной биопсии под УЗ-

контролем. 

Больные были разбиты на 2 группы: в 1-ю во-

шли пациенты, перенесшие РПЭ без применения

аппарата LigaSure (n=56), во 2-ю — те, у которых ге-

мостаз достигался с помощью аппарата LigaSure

(n=62).

У всех больных выявлен локальный процесс

в стадиях I и II (табл. 1). 

Обе группы были сравнимы по возрасту и ста-

дии заболевания. Показатель ПСА в 1-й группе

варьировал от 1,1 до 20,6 нг/мл, в среднем — 9,8±4,8

нг/мл; во 2-й — от 1,0 до 17,7 нг/мл, в среднем —

7,8±3,3 нг/мл. Объем предстательной железы: в 1-й

группе — от 10 до 95 см3, в среднем — 40,6±21,2 см3;

во 2-й — от 13 до 117 см3, в среднем — 54,2±26,9 см3

(табл. 2). 

Начиная с 2003 г. на некоторых этапах РПЭ на-

ми был использован аппарат LigaSure. Однако в от-

личие от D.E. Crawford [16] мы применяли данный

аппарат также на этапах отделения предстательной

железы от мочевого пузыря и выделения семенных

пузырьков (см. рисунок). 

Дорсальный венозный комплекс прошивался

нитью викрил 3,0 с наложением от 2 до 5 швов.

Результаты исследования
Всем пациентам была выполнена позадилон-

ная РПЭ с двусторонней тазовой лимфаденэктоми-

ей одной хирургической бригадой. Время оператив-

ного вмешательства в 1-й группе составило от 130 до

370 мин, в среднем — 210,3±44,1 мин; во 2-й — от

100 до 185 мин, в среднем —

135,9±19,3 мин (p<0,01). Объем

кровопотери в 1-й группе варьи-

ровал от 300 до 4700 мл, в сред-

нем — 1520,5±1007,8 мл, во 2-й —

от 200 до 2100 мл, в среднем —

1075,4±517,6 мл (p<0,05). Пере-

ливание компонентов крови в 1-й

группе потребовалось 13 пациен-

там, во 2-й — 7, объем переливае-

мых компонентов составлял от

230 до 580 мл.

Осложнения, развившиеся

после выполнения РПЭ, предста-

влены в табл. 3.

Как видно из табл. 3, у больных 2-й группы ос-

ложнения встречались в единичных случаях. Время

пребывания пациента в стационаре сократилось с 21

сут в 1-й группе до 15 сут — во 2-й.

Обсуждение
РПЭ все чаше находит свое применение в хирур-

гической практике. В настоящее время число хирур-

гов, выполняющих данное оперативное вмешательст-

во, растет из года в год. Однако каждый хирург в той

или иной мере сталкивается с различными осложне-

ниями. Предложены разнообразные методики и вари-

анты выполнения РПЭ, способствующие снижению

частоты развития того или иного осложнения. К наи-

более серьезным относится интраоперационная кро-

вопотеря, избежать которую возможно лишь по мере

накопления опыта выполнения данного вмешательст-
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Наложение аппарата LigaSure при отделении 
предстательной железы от мочевого пузыря

Таблица 3. О с л о ж н е н и я  п о с л е  Р П Э

Осложнение 1-я группа (n=56) 2-я группа (n=62)

Повреждение прямой кишки 2 1

Кровотечение в первые сутки после РПЭ 1 —

Тромбоэмболии — —

Выпадение уретрального катетера 1 —

Лимфоцеле 2 —

Стриктура анастомоза 6 5

Недержание мочи 2 —



Исторически гормональная терапия (ГТ) рас-

сматривалась лишь в качестве одного из вариантов

паллиативного лечения у больных неметастатиче-

ским раком предстательной железы (РПЖ) с пло-

хим прогнозом. Вдобавок в большинстве рекомен-

даций, таких как рекомендации Европейской ассо-

циации урологов и Американского общества кли-

нических онкологов, не выделена лечебная цель

адъювантной ГТ. При изучении результатов рандо-

мизированных контролированных клинических ис-

следований по использованию адъювантной ГТ

у больных неметастатическим РПЖ (на основании

наблюдения у них длительной 10—15-летней безре-

цидивной выживаемости) мы заключили, что эта

точка зрения должна быть пересмотрена. По наше-

му мнению, адъювантную ГТ следует рассматривать

не только как паллиативный, но и как излечиваю-

щий метод лечения больных неметастатическим

РПЖ с плохим прогнозом. В соответствии с выпол-

ненным нами обзором значимых исследований

и показаний к лечению применение адъювантной

терапии гозерелином достоверно улучшает резуль-

таты лечения у больных неметастатическим РПЖ

с плохим прогнозом после проведения у них ради-

кальной простатэктомии и лучевой терапии. В не-

скольких исследованиях кривые выживаемости па-

циентов, получавших гозерелин, выходили на плато

при длительном наблюдении. Таким образом, у этих

больных риск смерти был сравним с риском смерти

в общей популяции мужчин без РПЖ. С учетом

данных, представленных в этом обзоре, мы полага-

ем, что обеспечивающую длительный контроль за-

болевания адъювантную терапию гозерелином не-

обходимо рассматривать как методику, применяе-

мую в целях излечения больных неметастатическим

РПЖ с плохим прогнозом.
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ва. Немалую роль в этом играет и использование сов-

ременного хирургического инструментария, электро-

хирургического оборудования, позволяющих добиться

достижения стабильного и более быстрого гемостаза. 

Выводы
Полученные нами данные позволяют рекомен-

довать более широкое применение аппарата

LigaSure при оперативном лечении РПЖ. 



Повышенный интерес к вопросам диагностики

и лечения рака предстательной железы (РПЖ) в тече-

ние последних лет обусловлен повсеместным увеличе-

нием числа больных, у которых впервые выявлено это

заболевание [1, 2]. Темпы роста заболеваемости дости-

гают 3 % за год, что позволяет прогнозировать удвое-

ние числа случаев РПЖ к 2030 г. Увеличивается

и смертность от РПЖ. В конце XX в. РПЖ стал одной

из главных причин смерти мужчин от злокачествен-

ных опухолей [3, 4]. По мнению ВОЗ, РПЖ становит-

ся серьезной социальной и экономической пробле-

мой. В 1997 г. общее число заболевших раком в мире

составило 92 млн человек, из них РПЖ — 460 тыс., 62

млн умерли от злокачественных новообразований,

в том числе 235 тыс. — от РПЖ [5]. В ряде стран ЕЭС

(например, в Дании, Ирландии, Швеции) стандарти-

зованный показатель смертности достиг 18—20,5 на

100 тыс. мужчин [6]. 

Учет заболеваемости РПЖ в России ведется

с 1989 г., когда в отчетных формах онкодиспансеров это

заболевание было отдельно выделено [7]. Доля РПЖ

в структуре онкопатологии у мужчин увеличилась с 2,8%

в 1996 г. до 5% в 1999 г. [6]. Среди онкоурологических ло-

кализаций РПЖ составляет 31,7%, а прирост заболевае-

мости с 1989 по 1999 г. составил 60,2%. Б.П. Матвеев

и соавт. установили, что по величине прироста РПЖ за-

нимает 2-е место (темп прироста — 31,4%), уступив 1-е

место меланоме кожи (35,0%) [8]. Смертность тоже воз-

росла и составила 3,9 % в структуре смертности от злока-

чественных опухолей всех локализаций, а количество

умерших увеличилось на 21,3% [9]. 

Рост заболеваемости в конце XX в. многие специ-

алисты склонны объяснять широким внедрением в по-

вседневную практику диагностики современных мето-

дов и технологий [8].

Анализ уровня заболеваемости в различных реги-

онах России выявил значительные его колебания:

от 34,7 в Томской области до 4,0 в Бурятии [9].

Несмотря на широкое применение разнообраз-

ных методов диагностики РПЖ, проблема выявления

ранних стадий заболевания остается актуальной. Даже

при использовании современных методов и техноло-

гий диагностики локализованные формы составляют

38,2—43,9% [10]. Б.В. Бухаркин [10] на основании дан-

ных зарубежных и отечественных исследований делает

заключение о том, что на момент постановки диагноза
2/3 опухолей предстательной железы являются локаль-

но-распространенными или генерализованными. Ана-

логичные данные приводят Б.П. Матвеев и соавт. [7],

упоминая о том, что в России до 70% больных РПЖ об-

ращаются за медицинской помощью только в III—IV

стадии заболевания. В Украине распространенные

формы РПЖ составляют 81,8% [11]. Это подчеркивает

актуальность своевременной диагностики РПЖ.

Проведен анализ уровней заболеваемости

и смертности от РПЖ за последние годы и в Челябин-

ской области. Уровень заболеваемости увеличился с 9,5

на 100 тыс. мужского населения в 1991 г. до 37,2

в 2007 г., а смертности — с 3,3 до 14,5 за тот же период

(см. рисунок). Отмечено троекратное увеличение уров-

ня заболеваемости и четырехкратное — смертности. 

При изучении заболеваемости РПЖ у жителей со-

седних территорий был обнаружен уровень, сопостави-

мый с таковым в Челябинской области. В Екатерин-

бурге этот показатель составил 15,3 (В.Б. Шиманский,

2003), в Свердловской области — 12,5 (В.О. Магер,

2003), в Башкортостане — 15,0 (И.В. Музафаров, 2003),

в Алтайском крае — 21,9 (А.В. Лазарев, В.П. Цивкина,

2002), в Омской области — 19,0 (В.И. Широкорад,

2003) на 100 тыс. мужского населения.

Челябинская область имеет большое разнообразие

ландшафта: горный, лесной, лесостепной, степной. Это

во многом объясняет климатические различия северных

и южных районов области. В то же время на территории

области расположено значительное количество метал-

лургических и металлообрабатывающих производств,
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Тенденции эпидемиологии рака 
предстательной железы в Челябинской области
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PROSTATE CANCER EPIDEMIOLOGY TRENDS IN CHELYABINSK REGION

A.V. Vazhenin, P.A. Karnaukh
State treatment-and-prophylaxis enterprise Chelyabinsk Regional dispensary of oncology, 

clinical base of Russian Scientific Center of roentgen-radiology of Russian Public Health

Actual level of prostate cancer incidence taking into account the cumulative ecological risk and the quality of diagnosis in the Chelyabinsk

region has been established. The authors state that available prostate cancer incidence data is misleading and significantly lower than the

real occurrence of disease due to inadequate diagnosis. Besides, the data does not clearly correlate with cumulative ecological risk. The

necessity to introduce screening and prophylactic programs for improving the quality of diagnosis is underlined. 



предприятий угольной и химической промышленности,

которые используют технологии со значительным загряз-

нением внешней среды, в том числе и радиационным. 

Известно, что все вышеперечисленные факторы,

как климатические, так и техногенные, определенным

образом влияют на уровень онкологической заболевае-

мости. В связи с этим произведен расчет заболеваемости

по отдельным районам области. Выявлено, что уровень

заболеваемости РПЖ в различных районах составил от

4,7 до 39,3 на 100 тыс. мужского населения. Предприня-

та попытка установления корреляции уровня заболевае-

мости РПЖ и суммарного экологического риска небла-

гоприятного воздействия на организм человека.

При этом обнаружено полное отсутствие взаимосвязи

между этими показателями. Сложно объяснить низкий

уровень заболеваемости РПЖ в центрах черной метал-

лургии и металлообработки в городах Миассе и Златоус-

те и высокий — в районах с минимальным экологиче-

ским загрязнением (Увельский, Уйский и др.). Это за-

ставило искать другие причины ко-

лебания уровня заболеваемости

РПЖ в различных районах области.

Проведен анализ качества диаг-

ностики РПЖ. Критерием выбран

показатель поздней диагностики за-

болевания — случаи первичной диаг-

ностики только в IV стадии заболева-

ния. В результате установлено, что

высокий уровень заболеваемости со-

ответствует удовлетворительному ка-

честву диагностики (г. Аша, Каслин-

ский район, г. Магнитогорск), а низ-

кая заболеваемость имеет место в тех

районах, где заболевание диагности-

руется в IV стадии у 100% больных

(Еткульский, Карталинский, Сос-

новский районы и др.). Проведенное

исследование позволяет сделать вы-

вод о том, что установленный уро-

вень заболеваемости РПЖ в Челя-

бинской области по результатам работы областного кан-

цер-регистра не соответствует действительности и в связи

с низким качеством диагностики заболевания во многих

районах области занижен. Фактический уровень заболе-

ваемости в области значительно выше декларируемого. 

Очевидно, что подобное явление характерно

и для других регионов России, следовательно, можно

утверждать, что истинный уровень заболеваемости

в целом по стране существенно выше декларируемого

в статистических отчетах.

Проведенное исследование свидетельствует о не-

соответствии декларируемого и фактического уровней

заболеваемости РПЖ в Челябинской области. В ре-

зультате низкого качества диагностики фактический

уровень заболеваемости сильно занижен. 

Внедрение в широкую медицинскую практику

скрининговых программ раннего выявления РПЖ поз-

волит повысить качество оказания лечебно-диагности-

ческой помощи. 
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Введение
Рак почки (РП) не является ведущей онкологи-

ческой патологией, но на протяжении многих лет

остается важной проблемой онкоурологии.

Частота РП по отношению ко всем разновид-

ностям рака составляет 2—3%, а соотношение муж-

чин и женщин с этим диагнозом — 2:1 [1, 2 ].

Заболеваемость РП в мире увеличивается при-

близительно на 1,5—5,9% в год и составляет от 4,0 до

10,0—13,0 на 100 000 населения. Смертность от РП

повышается параллельно росту частоты заболевае-

мости [3].

В России РП в структуре онкологической забо-

леваемости составляет 3,5%, в странах СНГ — не

превышает 2,7%, по величине прироста РП занима-

ет первое место. Максимальная заболеваемость

у мужчин отмечена в возрасте 70 лет и старше,

а у женщин — в группе 60—69 лет [4].

Цель исследования
В связи с ростом заболеваемости РП нами

поставлена цель — изучить заболеваемость и при-

чины ее роста за 1989—2004 гг. в Самарской обла-

сти, являющейся крупным регионом Среднего

Поволжья.

Материалы и методы
Исходным материалом исследования служили

6627 первичных извещений о больных РП (ф. 090/у)

за 1963—1987 гг. и 1989—2004 гг. Эти извещения бы-

ли выверены в соответствии с историями болезней,

амбулаторными картами и дополнены данными

о смерти не учтенных при жизни больных. Морфо-

логическая верификация опухолей составила 85,0%.

Изучение заболеваемости выполнено с помо-

щью интенсивных и стандартизованных показате-

лей. Для элиминирования возрастных различий

стандартизованные показатели вычислены косвен-

ным способом по областному и мировому стандар-

там. За областной стандарт приняты повозрастные

коэффициенты заболеваемости в год переписи на-

селения и ближайшие к нему годы (2001—2003).

Учитывая малые цифры заболевших в отдельных

возрастных группах, группировка лиц проводилась

по десятилетиям. Выявление трендов заболеваемо-

сти происходило посредством аналитического вы-

равнивания стандартизованных показателей по

прямой. Достоверность различий определялась

с помощью критериев Стьюдента (t и p). Для выяс-

нения причин роста заболеваемости применен ком-

понентный анализ.

Результаты исследования
Доля РП в исследуемой зоне за 1989—2004 гг.

составила 3,3% всех онкологических заболеваний,

что соответствует данным по России. 

Соотношение мужчин и женщин среди забо-

левших РП равно 2:1, а по данным некоторых авто-

ров — 3:1 [1, 5]. В нашем исследовании это соотно-

шение составило 1,8:1.

В период с 1989 по 2004 г. показатель заболева-

емости РП составил 13,0 на 100 000 населения и был

выше, чем в целом по России — 9,4 [4].

Учитывая высокий показатель заболеваемости

за исследуемый период, проведен анализ выравнен-

ных стандартизованных коэффициентов, который

показал, что за 16 лет заболеваемость выросла в 3

раза (с 6,5 в 1989 г. до 19,4 в 2004 г.; p<0,01). Показа-

тели заболеваемости женщин более низкие по срав-

нению с мужчинами (табл. 1).

Повозрастные показатели заболеваемости на

100 тыс. населения за исследуемый период также

значительно выросли: у 40—49-летних — почти в 3,4

раза (с 4,9 до 16,50/0000; p<0,01), у 50—59-летних —

в 4,2 раза (с 10,6 до 44,50/0000; p<0,01); у 60—69-летних

— в 3 раза (с 18,5 до 55,40/0000; p<0,01). Максимальный

рост заболеваемости за этот период установлен

в возрастной группе 70-летних и старше — в 5 раз

(с 10,5 до 57,10/0000). Стабилизация заболеваемости

наблюдалась лишь в возрастной группе 30—39 лет

(1,4—1,70/0000; p>0,05; рис. 1).
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Причины роста заболеваемости 
раком почки в Самарской области

О.В. Журкина
Кафедра урологии Самарского государственного медицинского университета

CAUSES OF RENAL CANCER INCIDENCE INCREASE IN SAMARA REGION

O.V. Zhurkina
Department of Urology of Samara State Medical University

Incidence of renal cancer for time period from 1989 to 2004 is analyzed. Three fold upsurge of bladder cancer incidence among whole pop-

ulation, in various age groups and in male and female patients are found. Component analysis showed that increased morbidity correlates

with unfavorable environmental factors in which population resides. 



У мужчин Самарской области в целом установ-

лен рост заболеваемости с 9,30/0000 в 1989 г. до 25,10/0000

в 2004 г. (p<0,01), у женщин — с 3,4 до 14,40/0000

(p<0,01). Повозрастные показатели заболеваемости

у мужчин и женщин в отдельно-

сти также имели тенденцию

к значительному росту.

Необходимо отметить, что

у мужчин в возрастной группе до

39 лет наметилась тенденция

к снижению заболеваемости

с 4,60/0000 в 1989 г. до 1,60/0000 в 2004 г.

(p>0,05). В остальных возрастных

группах выявлен рост показате-

лей заболеваемости РП, и макси-

мальный ее рост наблюдался

в группе 70-летних и старше —

с 33,40/0000 в 1989 г. до 104,40/0000

в 2004 г., т.е. в 3 раза (рис. 2).

Исследование повозрастной

заболеваемости женщин выявило

ее максимальный рост в группе

50—59-летних в 3,3 раза (8,9

и 29,0 соответственно, p<0,001),

70-летних и старше — в 4 раза

(с 9,90/0000 в 1989 г. до 39,80/0000

в 2004 г.; р<0,001), рис. 3.

Известно, что рост заболева-

емости связан с тремя основны-

ми причинами: изменением де-

мографической структуры, улуч-

шением качества диагностики,

увеличением риска заболеть —

вследствие неблагоприятных

экологических и других условий жизни населения.

Для правильной оценки изменений динамики

заболеваемости используется компонентный анализ,

позволяющий выяснить, в какой мере рост заболева-

емости обусловлен соответствую-

щими изменениями в возрастной

структуре, а в какой — повыше-

нием риска заболеть в связи с по-

явлением новых или интенсифи-

кации существующих факторов

[6]. Данный метод применен на-

ми для оценки причин роста забо-

леваемости у мужчин и женщин

за 16-летний период с 1989 по

2004 г. (табл. 2, 3). 

Полученные результаты

свидетельствуют о том, что ин-

тенсивный показатель заболевае-

мости мужчин увеличился с 4,7

до 22,70/0000, т.е. на 382,98%. При-

рост мужского населения за этот

период составил 1,99%. Для того

чтобы вычислить прирост заболе-

ваемости, необходимо выяснить

следующие моменты.
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Таблица 1. Д и н а м и к а  з а б о л е в а е м о с т и  Р П  н а  1 0 0 0 0 0  н а с е л е н и я
С а м а р с к о й  о б л а с т и  в 1 9 8 9 — 2 0 0 4 г г .

Показатели заболеваемости
Год интенсивные стандартизованные выравненные

оба пола муж. жен. оба пола муж. жен. оба пола муж. жен.

1989 4,1 4,7 3,6 5,9 7,7 4,4 6,5 9,3 3,4

1990 6,2 7,7 4,8 7,5 10,2 5,3 7,3 10,4 4,2

1991 6,7 9,5 4,3 8,2 12,6 4,7 8,2 11,4 4,9

1992 7,3 9,5 5,4 9,1 12,8 6,0 9,1 12,5 5,6

1993 7,2 8,4 6,1 8,8 11,2 6,6 9,9 13,5 6,4

1994 9,5 10,7 8,4 11,7 14,4 9,2 10,8 14,6 7,1

1995 9,4 13,0 6,3 11,7 17,4 7,0 11,7 15,6 7,8

1996 10,5 14,5 7,0 13,0 19,5 7,7 12,5 16,7 8,5

1997 10,6 13,6 8,3 13,1 18,3 9,2 13,4 17,7 9,3

1998 11,2 12,1 9,0 12,9 16,3 9,9 14,3 18,8 10,0

1999 15,7 19,2 12,6 16,2 19,9 13,0 15,1 19,8 10,7

2000 17,0 21,9 12,6 17,3 22,4 12,9 16,0 20,9 11,5

2001 16,1 19,5 13,2 16,3 19,6 13,2 16,9 21,9 12,2

2002 21,2 27,4 15,8 21,3 27,4 15,8 17,7 23,0 12,9

2003 17,3 23,2 12,3 17,2 23,1 12,2 18,6 24,0 13,7

2004 17,2 22,7 12,5 17,1 22,6 12,4 19,4 25,1 14,4

Рис. 1. Динамика повозрастных показателей заболеваемости РП 
в Самарской области в 1989—2004 гг. при аналитическом выравнивании по прямой
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1. Каким будет прирост ин-

тенсивного показателя заболева-

емости за изучаемый период, ес-

ли изменится только половозра-

стная структура населения,

а возрастные показатели не из-

менятся.

2. Каким будет прирост ин-

тенсивного показателя заболева-

емости, если структура населения

останется неизменной, а изме-

нятся уровни возрастных показа-

телей.

3. На сколько сумма приро-

ста грубого показателя заболевае-

мости за счет изменений в поло-

возрастной структуре населения

и возрастных показателей отли-

чается от общего интенсивного

показателя.

Следовательно, структур-

ная компонента прироста грубо-

го показателя заболеваемости будет определяться

изменением в половозрастной структуре населе-

ния, показательная компонента — изменением

уровней возрастных показателей, а третья компо-

нента взаимодействия — совместным влиянием из-

менений в половозрастной структуре населения

и уровнях возрастных показателей (см. табл. 2 и 3).

Для выполнения расчетов необходимо ввести обо-

значения:

Рij — заболеваемость в возрасте i в j-м году;

Nij — численность населения в возрасте i в j-м году;

Рj и Nj — соответственно, грубый

показатель заболеваемости и об-

щая численность населения в j-

м году; j = 1 — начальный год на-

блюдения; j = 2 — конечный год

наблюдения; Nij/Nj = Sij — доля

возраста i в общей численности

населения в j-м году.

Сумма трех компонент рав-

на разности грубых показателей:

ΣΔB + ΣΔP + ΣΔBP = 0,4 +

16,3 +1,3 = 18,0 = P2—P1.

Составные части прироста

в процентах к исходному уровню

были равны:

100 × 0,4/4,7 +100 × 16,3/4,7 +

+100 × 1,3/4,7 = 8,5% + 346,81% +

+ 27,66% = 382,98%.

Прирост женского населе-

ния за этот период составил 

0,9%, при этом грубый показа-

тель увеличился на 247,22%. Сум-

ма 3 компонент в данном случае равна разности гру-

бых показателей: ΣΔB + ΣΔP + ΣΔBP = 1,5 + 4,9 +2,5 =

= 8,9 = P2—P1, а части прироста в % к исходному

уровню составили: 100 × 1,5 / 3,6 + 100 × 4,9 / 3,6 +

+100 × 2,5 / 3,6 = 41,67% + 136,11% + 69,44% = 

= 247,2%.

Из приведенных вычислений следует, что при-

рост заболеваемости РП за исследуемый период вре-

мени у мужчин составил 382,98%, у женщин —

247,2%. Причиной роста заболеваемости явилось

повышение риска заболеть, так как ΣΔP ≈ 4,9, ΣΔP ≈

≈ 1,8 соответственно.
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Рис. 3. Динамика повозрастных показателей заболеваемости РП женщин 
Самарской области в 1989—2004 гг. при аналитическом выравнивании по прямой
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Рис. 2. Динамика повозрастных показателей заболеваемости РП мужчин 
Самарской области в 1989—2004 гг. при аналитическом выравнивании по прямой

o/oооо

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

1989 1991 1993 1995 1997 1999 2001 2003
Годы

60—69 (46,3—85,4)

> 70 (33,8—104,4)

50—59 (25,8—62,7)

40—49 (14,3—25,1)

0—39 (4,2—1,6)



Заключение
Таким образом, анализ заболеваемости РП за

1989—2004 гг. выявил ее достоверный рост у населе-

ния в целом, у мужчин и женщин. При этом рост за-

болеваемости установлен у мужчин в возрастных

группах, начиная с 40—49 лет (максимальные показа-

тели ее отмечены у 70-летних и старше), у женщин —

в группах 50—59-летних и 70-летних и старше. Ком-

понентный анализ прироста заболеваемости у боль-

ных РП мужчин и женщин за 1989—2004 гг. позволил

установить, что рост заболеваемости вызван повыше-

нием риска заболеть, о чем свидетельствуют значения

компоненты прироста заболеваемости (ΣΔP ≈ 4,9,

ΣΔP ≈ 1,8 соответственно). Полученные в ходе иссле-

дования результаты необходимы для планирования

и проведения мероприятий по профилактике РП.

Э п и д е м и о л о г и я  о н к о у р о л о г и ч е с к и х  з а б о л е в а н и йО Н К О У Р О Л О Г И Я 33 ’ 2 0 0 8

72

Таблица 2. К о м п о н е н т н ы й  а н а л и з  п р и р о с т а  з а б о л е в а е м о с т и  
Р П  м у ж ч и н  С а м а р с к о й  о б л а с т и  з а  1 9 8 9 — 2 0 0 4 г .

Возрастная 
Прирост

П р и р о с т  з а б о л е в а е м о с т и
структура

структурных
Заболеваемость в том числе в связи с изменением

Возраст (i)
населения

показателей
(Pij) общий

возрастной риска
возрастной

(Sij = Nij/Nj)
(Si2–Si1) 

(Pi2-Pi1)
структуры заболеть

структуры +
1989 г. 2004 г. 

(3)–(2)
1989 г. 2004 г. (6)–(5)

(4) ××  (5) (2) ××  (7)
риска заболеть

(Si1) (Si2) (Pi1) (Pi2) (4) ×× (7)

0—39 0,622 0,5781 -0,0439 0,3 1,8 1,4 -0,0141 0,898148877 -0,0634

40—49 0,141 0,1655 0,0245 2,8 24,2 21,4 0,0695 3,019407198 0,5251

50—59 0,107 0,1201 0,0131 14,9 47,6 32,6 0,1954 3,493324291 0,4269

60—69 0,074 0,0834 0,0094 23,4 89,8 66,3 0,2194 4,909842685 0,6219

Больше 70 0,056 0,0530 -0,0030 13,1 84,8 71,7 -0,0397 4,014269101 -0,2174

Всего … ΣSi1 = 1 ΣSi2 = 1 P1=4,7 P2=22,7 0,4305 16,33499215 1,2930
P2—P1=18,0 (ΣΔB ≈ 0,4) (ΣΔP ≈ 16,3) (ΣΔBP ≈ 1,3)

Примечание. Сумма 3 компонент равна разности грубых показателей: ΣΔB + ΣΔP + ΣΔBP = 0,4 + 16,3 +1,3 = 18,0 = P2—P1. Составные части
прироста в процентах к исходному уровню составили: 100 × 0,4/4,7 + 100 × 16,3/4,7 +100 × 1,3/4,7 = 8,51% + 346,81% + 27,66% = 382,98%.
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Таблица 3. К о м п о н е н т н ы й  а н а л и з  п р и р о с т а  з а б о л е в а е м о с т и  
Р П  ж е н щ и н  С а м а р с к о й  о б л а с т и  з а  1 9 8 9 — 2 0 0 4 г г .

Возрастная 
Прирост

П р и р о с т  з а б о л е в а е м о с т и
структура

структурных
Заболеваемость в том числе в связи с изменением

Возраст (i)
населения

показателей
(Pij) общий

возрастной риска
возрастной

(Sij = Nij/Nj)
(Si2–Si1) 

(Pi2-Pi1)
структуры заболеть

структуры +
1989 г. 2004 г. 

(3)–(2)
1989 г. 2004 г. (6)–(5)

(4) ××  (5) (2) ××  (7)
риска заболеть

(Si1) (Si2) (Pi1) (Pi2) (4) ×× (7)

0—39 0,622 0,4854 -0,1266 0,5 0,6 0,1 -0,0578 0,086083864 -0,0178

40—49 0,151 0,1606 0,0096 3,2 3,2 0,0 0,0309 0,004152693 0,0003

50—59 0,107 0,1316 0,0246 8,5 25,5 17,1 0,2086 1,82499851 0,4192

60—69 0,074 0,1108 0,0368 15,3 38,2 22,8 0,5642 1,690570689 0,8402

Больше 70 0,056 0,117 0,0557 14,2 36,8 22,7 0,7897 1,268847159 1,2611

Всего … ΣSi1 = 1 ΣSi2 = 1 P1=3,6 P2=12,5 1,5355 4,874652916 2,5030
P2—P1=8,9 (ΣΔB ≈ 1,5) (ΣΔP ≈ 4,9) (ΣΔBP ≈ 2,5)

Примечание. Сумма 3 компонент равна разности грубых показателей: ΣΔB + ΣΔP + ΣΔBP = 1,5 + 4,9 +2,5 = 8,9 = P2—P1. Составные части
прироста в процентах к исходному уровню составили: 100 × 1,5/3,6 + 100 × 4,9/3,6 +100 × 2,5/3,6 = 41,67% + 136,11% + 69,44% = 247,22%.



Ангиомиолипома (АМЛ) почки — доброкаче-

ственная мезенхимальная опухоль, состоящая из

гладкомышечных волокон, кровеносных сосудов

с утолщенными стенками и зрелой жировой ткани,

представленной в разном количественном соотно-

шении. Частота встречаемости АМЛ составляет

0,3—3% [1—3]. Средний возраст больных — 50 лет.

Существует 2 клинических варианта АМЛ: форма,

сочетающаяся с туберкулезным склерозом, —

встречается в 20% случаев, и солитарная, составля-

ющая 80% [1, 2, 4]. Солитарная опухоль в большей

степени распространена у женщин [3, 5]. По дан-

ным литературы, 60% пациентов с АМЛ имеют

клинические проявления, из которых самыми рас-

пространенными являются боли в животе, артери-

альная гипертензия, пальпируемая опухоль, макро-

гематурия [1, 3]. В некоторых случаях АМЛ обнару-

живают случайно при ультразвуковой томографии

(УЗТ) или компьютерной томографии (КТ). Диаг-

ноз АМЛ в 85% случаев устанавливают на основа-

нии УЗТ (опухоль выглядит в виде гиперэхогенного

образования) и КТ (выявляют низкоплотные, от-

рицательно разреженные участки, соответствую-

щие жировой ткани) [2, 3, 6]. В 15% случаев диаг-

ноз почечной АМЛ до операции верифицировать

невозможно [7]. Неясность диагноза — основная

причина высокого числа нефрэктомий [4, 7, 8], хо-

тя в хирургическом лечении преобладает органосо-

храняющий подход. В литературе описаны редкие

случаи местного инвазивного роста и сосудистой

инвазии АМЛ почки [9]. Тромбоз почечной и ниж-

ней полой вен — довольно редкая находка при

АМЛ. Опубликованы единичные случаи тромбоза

почечной и полой вены [4, 9]. Эта ситуация являет-

ся абсолютным показанием к нефрэктомии ввиду

угрозы развития тромбоэмболических осложнений

и невозможности исключения злокачественной

природы опухолевого тромба. 

Представляем описание собственного клини-

ческого случая АМЛ с тромбозом почечной и ниж-

ней полой вен. 

Пациентка К., 30 лет. При стационарном об-

следовании по поводу стойкой артериальной ги-

пертензии выявлена опухоль правой почки в верх-

несреднем сегменте размером 5,0 × 6,0 см с при-

знаками АМЛ (рис. 1, 2). По данным ультразвуко-

вого исследования (УЗИ) и резонансной КТ, объ-

емное образование состояло из жировой ткани на
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Ангиомиолипома почки:  
описание клинического случая

И.В. Серёгин, Е.А. Филимонов
Урологическое отделение ЦКВГ ФСБ РФ, Москва

Рис. 1. Сосудистая фаза. Сосуды почки раздвинуты 
в стороны за счет опухоли в верхнесреднем сегменте

Рис. 2. Паренхиматозная фаза. В верхнесреднем сегменте 
почки определяется опухоль, сдавливающая лоханку



нативном изображении, распространялось в про-

свет почечной и нижней полой вен. Верхний ко-

нец опухолевого тромба достигал уровня диафраг-

мы, что было подтверждено результатами кавогра-

фии (рис. 3). Данных, свидетельствующих о нали-

чии регионарных и отдаленных метастазов, полу-

чено не было. Больной была выполнена лапарото-

мия, нефрэктомия справа, тромбэктомия. Макро-

препарат представлял собой почку с опухолевым

узлом в верхнесреднем сегменте до 6 см в наиболь-

шем измерении. Узел представлен светло-желтой

мягкой эластичной тканью с четкой границей,

распространением в почечную и полую вену. Гис-

тологически опухолевые узел и тромб имеют стро-

ение АМЛ. Послеоперационный период протекал

без осложнений. В настоящее время больная жива

без признаков рецидива в течение 14 мес после

выписки.

В данном клиническом наблюдении наличие

опухолевого тромба в почечной и нижней полой

венах явилось абсолютным показанием к нефрэк-

томии.
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Рис. 3. Кавограмма. Опухолевый тромб 
почечной и нижней полой вен

Уважаемые коллеги!

Подписку на журнал «ОНКОУРОЛОГИЯ» на 2008 г. можно оформить в любом отделении связи.
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С 26 по 29 мая в Милане проходил 23-й ежегодный

конгресс Европейской ассоциации урологов, на кото-

ром обсуждались актуальные вопросы скрининга, диаг-

ностики, лечения и профилактики различных урологи-

ческих заболеваний, в том числе опухолей мочеполовой

системы. В данном обзоре представлены наиболее ин-

тересные сообщения, касающиеся онкоурологической

тематики, представленные на конгрессе. 

D. Hessels и соавт. сообщили о новом маркере ра-

ка предстательной железы (РПЖ) — TMP2SS-ERG.

Диагностическая чувствительность полуколичествен-

ной оценки TMP2SS-ERG в моче составляет 37%, спе-

цифичность — 93%. Сочетанное определение TMP2SS-

ERG и рибонуклеиновой кислоты (РНК) гена РПЖ 3

(PCA-3) в пробах мочи после массажа предстательной

железы (ПЖ) повышает чувствительность теста до 62%

при специфичности, достигающей 73%.

У определенной доли пациентов с перманентно

повышенным уровнем простатического специфиче-

ского антигена (ПСА) результаты биопсии ПЖ оказы-

ваются отрицательными. У 80% из них повторная био-

псия также не позволяет выявить опухолевые клетки

в ткани железы. Для того чтобы избежать ненужных

биопсий, предпринимаются попытки разработки более

специфичного маркера, чем ПСА. Определение уровня

РНК PCA-3 в моче, по данным A. Haese и соавт., позво-

ляет выделить группу пациентов с отрицательными ре-

зультатами первой биопсии, нуждающихся в немедлен-

ном повторном ее проведении, т.е. страдающих клини-

чески значимым РПЖ. Чувствительность и специфич-

ность PCA-3 при пограничном значении, равном 35,

составляют 72 и 43% соответственно.

Освоение любого нового хирургического метода по-

тенциально ассоциировано с высокой частотой осложне-

ний. G. Coughlin и соавт. проанализировали опыт 1800

роботоассистированных радикальных простатэктомий

(РПЭ), при этом частота осложнений в серии наблюде-

ний автора составила 4,6%, летальность — 0%. Такие ос-

ложнения, как повреждение прямой кишки (n=2), после-

операционная грыжа (n=3), нагноение раны (n=2), реги-

стрировались только на этапе обучения, тогда как тром-

боэмболия ветвей легочной артерии (n=6) и кровопотеря,

требующая переливания крови (n=6), спорадически воз-

никали в течение всего периода использования данной

методики. Авторы отметили постепенное снижение рис-

ка осложнений роботоассистированных РПЭ, при этом

плато их частоты было достигнуто после 300 операций.

S. Fracalanza и соавт. провели нерандомизиро-

ванное исследование, в котором сравнивали концент-

рацию медиаторов острой фазы у больных локализо-

ванным РПЖ, подвергнутых РПЭ лапароскопическим

(роботоассистированным) и лапаротомным (позади-

лонным) доступами. Отмечено достоверно более выра-

женное повышение уровня интерлейкина-6 (ИЛ-6)

и С-реактивного белка у пациентов, оперированных

лапаротомным доступом, чем у больных, подвергнутых

лапароскопической операции, в течение 24 ч после

вмешательства. Это свидетельствует о меньшей травма-

тичности лапароскопического метода по сравнению

с открытыми вмешательствами.

Необходимость выполнения расширенной тазовой

лимфаденэктомии во время РПЭ всем больным РПЖ

остается дискутабельной. M. Briganti и соавт. выполнили

расширенную лимфодиссекцию 487 больным РПЖ

группы низкого риска (ПСА<10 нг/мл, сТ=сТ1с, сумма

Глисона <6). Частота рN+ в группе составила 1,8%, акту-

риальная 1, 2 и 5-летняя выживаемость без ПСА-реци-

дива — 99,3, 98,3 и 89,9% соответственно. При этом чис-

ло удаленных лимфоузлов не являлось прогностически

значимым фактором для ПСА-рецидива. На основании

полученных данных авторы ставят под сомнение необ-

ходимость проведения расширенной тазовой лимфаде-

нэктомии больным группы низкого риска. 

Двенадцать докладов, представленных на кон-

грессе, были посвящены роли хирургического метода

в лечении пациентов с местно-распространенным

РПЖ и больных группы высокого риска (сТ3N0M0 или

сумма Глисона >8 или ПСА≥20 нг/мл). В данные ис-

следования вошли более 2000 пациентов. Во всех рабо-

тах отмечены удовлетворительные результаты позади-

лонной и лапароскопической РПЭ у отобранных боль-

ных с неблагоприятным прогнозом как в монорежиме,

так и в сочетании с другими лечебными методами.

EGFR и Her-2 — трансмембранные рецепторы ти-

розинкиназ, активирующиеся при многих видах злока-

чественных опухолей. Преклинические и клинические

данные свидетельствуют о том, что активация EGFR

и Her-2 может являться предиктором прогрессии РПЖ

в андрогеннезависимую опухоль. Крайне интересным

представляется сообщение S. Shariat и соавт., проанали-

зировавших возможное прогностическое влияние

EGFR и Her-2 на результаты РПЭ у 227 больных лока-

лизованным РПЖ. При этом отмечено достоверное по-

вышение риска развития ПСА-рецидива у пациентов

с высоким уровнем экспрессии Her-2 до операции, низ-

ким уровнем EGFR, а также высоким показателем со-

отношения Her-2/EGFR до и после операции. Среди

больных с ПСА-рецидивом выявлено, что высокий уро-

вень Her-2 и низкий — EGFR ассоциированы с агрес-

сивным прогрессированием заболевания (появление
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метастазов, время удвоения ПСА<10 мес, неполный

эффект спасительной лучевой терапии). 

Повышение уровня фактора роста TGF-β1, ИЛ-6

и его растворимого рецептора (IL6sR) в крови являют-

ся факторами неблагоприятного прогноза прогресси-

рования РПЖ. S. Shariat и соавт. установили, что пос-

леоперационная сывороточная концентрация TGF-β1

у больных локализованным РПЖ, подвергнутых

РПЭ, — независимый маркер биохимического рециди-

ва. Введение TGF-β1 в стандартную модель послеопе-

рационного прогнозирования течения РПЖ повышает

точность метода в отношении ПСА-рецидива с 78,4 до

84,1%. Отмечено, что чем выше уровень TGF-β1, тем

агрессивнее развивается прогрессирование заболева-

ния у больных с биохимическим рецидивом опухоли. 

В популяционном исследовании N. Suardi и со-

авт., включившем данные 10 333 мужчин, подвергну-

тых РПЭ или дистанционной лучевой терапии по пово-

ду локализованного РПЖ, зафиксировано достоверное

повышение риска развития вторых злокачественных

опухолей у облученных больных по сравнению с опе-

рированными пациентами. При этом вероятность вы-

полнения цистэктомии по поводу рака мочевого пузы-

ря (РМП) возрастает в 3 раза, пульмонэктомии/резек-

ции легкого по поводу рака легкого — в 1,8 раза, опера-

ций по поводу рака прямой кишки — в 1,7 раза. Авто-

ры полагают, что данный факт должен приниматься во

внимание при выборе метода лечения. 

В многочисленных исследованиях продемонстри-

ровано снижение минеральной плотности костей у боль-

ных РПЖ, получающих антиандрогенную терапию. Во-

преки общепринятому мнению о повышении частоты

переломов позвоночника и шейки бедра на фоне андро-

генной депривации, популяционное исследование

N. Suardi подобной закономерности не подтвердило. 

R.J. Sylvester и соавт. опубликовали результаты

рандомизированного исследования GU EORTC 30911,

в котором сравнивали результаты проведения внутри-

пузырной терапии эпирубицином, вакциной БЦЖ

и БЦЖ с изониазидом у 957 больных переходно-кле-

точным РМП Та и Т1-групп умеренного и высокого ри-

ска при медиане наблюдения 9,2 года. При этом выяв-

лено преимущество БЦЖ перед эпирубицином в отно-

шении времени до развития первого рецидива, мета-

стазов, а также смерти по всем причинам, в том числе

и от РМП. В группе умеренного риска преимущество

БЦЖ значительнее или аналогично таковому у пациен-

тов группы высокого риска. 

O. Elhage и соавт. провели сравнительный анализ

результатов открытой, лапароскопической и роботоас-

систированной цистэктомий. Миниинвазивные мето-

дики ассоциированы с достоверным увеличением про-

должительности хирургического вмешательства, сни-

жением объема кровопотери, уменьшением времени

пребывания в стационаре и периода реконвалесцен-

ции. Наименьшие период госпитализации и частота

осложнений зарегистрированы у больных, подвергну-

тых роботоассистированным операциям. Авторы не

выявили достоверных различий отдаленной выживае-

мости пациентов между всеми тремя группами. 

В ряде работ отмечено, что число лимфоузлов,

удаленных во время радикальной цистэктомии, влияет

на выживаемость больных. В исследовании N. Suardi

и соавт., включившем 731 пациента, страдающего

РМП, показано, что для обнаружения хотя бы одного

регионарного метастаза с 75% вероятностью необходи-

мо удаление хотя бы 25 лимфоузлов. Авторы полагают,

что для улучшения результатов хирургического лече-

ния РМП необходимо увеличение минимального числа

удаляемых лимфоузлов до 25, а следовательно — рас-

ширение границ лимфодиссекции. 

S. Shariat и соавт. выявили влияние ряда компо-

нентов системы регуляции клеточного цикла (р53,

pRB, p21, циклин Е1) на безрецидивную и специфиче-

скую выживаемость больных РМП, подвергнутых ра-

дикальной цистэктомии. Дополнительное введение

данной панели биомаркеров в номограммы, основан-

ные на системе TNM, позволяет повысить точность

оценки безрецидивной выживаемости с 72,5 до 83,4%,

специфической выживаемости — с 78,3 до 86,9%.

C. Jeldres и соавт. разработали дооперационные

номограммы, предсказывающие специфическую вы-

живаемость больных почечно-клеточным раком (ПКР),

с учетом таких показателей, как пол, возраст, клиниче-

ские проявления заболевания, размер опухоли, катего-

рии сТ и М. Точность предсказания 1, 2, 5- и 10-летней

выживаемости с использованием данных номограмм

составляет 88,1, 86,8, 86,8 и 84,2% соответственно. 

В настоящее время стандартом лечения малых опу-

холей почки является органосохраняющее хирургиче-

ское вмешательство. Пограничным размером опухоли,

при котором выполняется резекция почки, как правило,

считают 4 см. Однако ряд современных публикаций сви-

детельствует о возможности сохранения органа при но-

вообразованиях большего диаметра. В исследовании

J. Patard и соавт. проведен сравнительный анализ ради-

кальной нефрэктомии (n=257) и резекции почки (n=289)

у больных ПКР pT1b—T2N0M0 стадий. Ретроспективно

отобранные группы пациентов были сопоставимы по ос-

новным показателям. При медиане наблюдения 54 мес

выживаемость пациентов, подвергнутых органосохраня-

ющему и органоуносящему лечению, не различалась

(р=0,9). Единственным значимым фактором прогноза

выживаемости являлась категория рТ. На основании по-

лученных результатов авторы полагают, что резекция

почки должна являться методом выбора лечения рака

почки Т1—2-категорий независимо от размеров опухоли. 

В Канадское проспективное исследование, направ-

ленное на изучение клинического течения малых опухо-

лей почки, оставленных под динамическим наблюдени-
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ем, вошли 117 больных. Медиана диаметра опухоли со-

ставила 2,3 см. Биопсия новообразования выявила злока-

чественную опухоль в 56%, доброкачественную — в 7%,

оказалась неинформативной — в 37% случаев. При меди-

ане наблюдения 13 мес у 2 пациентов обнаружены мета-

стазы, у 3 отмечен существенный рост первичной опухо-

ли (диаметр >4 см или удвоение размеров), 3 умерли от

других причин. Авторы полагают, что большинство паци-

ентов с малыми опухолями почек могут находиться под

динамическим наблюдением. Для выявления когорты

больных, нуждающихся в немедленном лечении, необхо-

димо выделение соответствующих биомаркеров. 

A. Galfano и соавт. провели анализ прогностиче-

ской роли делеции 9р хромосомы у больных светлокле-

точным раком почки, подвергнутых радикальной неф-

рэктомии или резекции почки. При этом отмечено дос-

товерное преимущество специфической 5-летней вы-

живаемости пациентов, не имевших данной мутации,

по сравнению с больными, у которых выявлена делеция

хромосомы 9р (86 и 46% соответственно, р<0,0001).

В регрессионном анализе показано, что делеция хромо-

сомы 9р является значимым прогностическим фактором

независимо от прогностических шкал SSIGN и UISS. 

P. Mulders и соавт. представили результаты много-

центрового рандомизированного исследования III фазы,

направленного на оценку эффективности аутологичной

вакцины (Vitespen), основанной на комплексе gp96-пеп-

тида и опухолевых дериватах белков теплового шока, в ка-

честве адъювантного лечения после хирургического вме-

шательства у больных местно-распространенным светло-

клеточным ПКР группы высокого риска. Безрецидивная

выживаемость между группами была одинакова как при

анализе результатов в популяции пациентов по намере-

нию лечить (n=728), так и в группе больных, завершивших

лечение согласно протоколу (n=604). В когорте пациен-

тов, завершивших лечение согласно протоколу, предвари-

тельный анализ подгрупп в зависимости от стадии заболе-

вания продемонстрировал тенденцию к увеличению без-

рецидивной выживаемости больных I—II стадией рака

почки (р=0,056, HR=0,576, доверительный интервал —

ДИ — 0,324—1,023). Среди пациентов с ранними стадия-

ми группы умеренного риска (стадии II—IIb G3, стадия

III, T1—T2—T3a G1, n=362) выявлено достоверное увели-

чение безрецидивной выживаемости при использовании

вакцины (р=0,026). В предварительном анализе общей

выживаемости отмечена тенденция к улучшению резуль-

татов лечения вакцинированных пациентов с I—II стади-

ей заболевания и группы умеренного риска. Вакцина хо-

рошо переносилась, токсичности III—IV степени не заре-

гистрировано. Таким образом, Vitespen продемонстриро-

вал эффективность в качестве адъювантного лечения

больных светлоклеточным ПКР ранних стадий. 

R. Bukowski и соавт. доложили окончательные ре-

зультаты многоцентрового исследования III фазы TAR-

GRT, направленного на изучение результатов использо-

вания сорафениба у больных распространенным ПКР.

В протокол вошли 903 больных, рандомизированных на

терапию сорафенибом (n=451) или плацебо (n=452).

Промежуточный анализ показал достоверное 39% преи-

мущество общей выживаемости в группе сорафениба.

В связи с этим пациенты, ранее рандомизированные

в группу плацебо, были переведены в группу сорафениба.

Финальный анализ общей выживаемости продемонстри-

ровал недостоверное преимущество в группе сорафениба

(13,5%). Для того чтобы избежать влияния назначения

больным из группы плацебо сорафениба на результаты,

из второго финального анализа были исключены данные

переведенных пациентов. При этом отмечено достовер-

ное увеличение общей выживаемости в группе сорафени-

ба. В протоколе подтверждено прогностическое значение

сывороточного VEGF. Изменения уровня VEGF (повы-

шение) и sVEGFR-2 (снижение) во время терапии сора-

фенибом подтверждают значение препарата в ингибиции

передачи VEGF-сигнала. Результаты лечения сорафени-

бом не зависели от VEGF, sVEGFR-2 и pERK. 

P. Albers и соавт. представили результаты рандо-

мизированного исследования AUO 01/94, проведенно-

го для сравнения забрюшинной лимфаденэктомии

(ЗЛАЭ) и 1 цикла химиотерапии ВЕР (блеомицин, это-

позид, цисплатин) при несеминомных герминогенных

опухолях яичка (НГОЯ) I стадии. В исследование вклю-

чены 382 больных НГОЯ I стадии, рандомизированных

на ЗЛАЭ (n=191) или 1 цикл ВЕР (n=191) после орхфу-

никулэктомии. При медиане наблюдения 4,7 года реци-

дивы зарегистрированы у 15 и 2 пациентов в группах со-

ответственно (р=0,0011). Отмечено достоверное преи-

мущество 2-летней безрецидивной выживаемости пос-

ле химиотерапии по сравнению с ЗЛАЭ (99,46 и 91,87%

соответственно). На основании полученных данных ав-

торы заключают, что адъювантная химиотерапия обес-

печивает лучшие результаты по сравнению с ЗЛАЭ пос-

ле орхфуникулэктомии при НГОЯ I стадии. 

Динамическая биопсия сторожевого лимфоузла

у больных раком полового члена с клинически негатив-

ными регионарными лимфоузлами (cN0) рассматрива-

ется многими авторами как метод с высокой диагности-

ческой эффективностью. Однако до настоящего време-

ни он не получил широкого распространения, и боль-

шинство пациентов с сN0 подвергаются ограниченной

паховой лимфаденэктомии. J. Leijte и соавт. опублико-

вали результаты многоцентрового исследования, на-

правленного на изучение диагностической чувстви-

тельности динамической биопсии сторожевого лимфо-

узла. В протокол вошли 325 больных раком полового

члена сN0, у которых удалено 599 лимфоузлов. Чувст-

вительность метода составила 94%. Авторы рекоменду-

ют использование динамической биопсии сторожевого

лимфоузла у всех больных раком полового члена сN0. 

М.И. Волкова 
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13—14 марта 2008 г. в Екатеринбурге состоялась кон-

ференция Российского общества онкоурологов в Ураль-

ском федеральном округе. Организатором конференции

выступило Российское общество онкоурологов при под-

держке Министерства здравоохранения Свердловской об-

ласти, Свердловской областной клинической больницы

№1, Свердловского областного онкологического диспан-

сера, Свердловского областного урологического центра.

В работе конференции приняли участие около 250

урологов Уральского федерального округа — Свердлов-

ской, Челябинской, Тюменской, Пермской областей, уро-

логи из Москвы, Санкт-Петербурга, Башкортостана

и других регионов России, а также 13 фармацевтических

компаний и разработчиков урологического оборудования.

I заседание было посвящено вопросам лечения рака

почки (РП). Открыла заседание видеосессия «Лапароско-

пические операции при раке почки». С докладами высту-

пили профессора В.Б. Матвеев, Б.Я. Алексеев, К.В. Пуч-

ков, А.В. Зырянов. 

Использование лапароскопического доступа не пре-

пятствует соблюдению онкологических принципов прове-

дения радикальной нефрэктомии. По мнению многих ав-

торов, адекватное выполнение методики и накопление

опыта подобных операций позволяют выделять элементы

сосудистой ножки почки без существенных технических

сложностей. Раннее лигирование почечных артерий и ве-

ны снижает вероятность возникновения кровотечения

при мобилизации почки, а также уменьшает риск гемато-

генной диссеминации опухоли. В докладах проф.

В.Б. Матвеева была описана методика выполнения лапа-

роскопической радикальной нефрэктомии. Проф.

Б.Я. Алексеев и докт. мед. наук К.В. Пучков представили

оригинальную методику проведения лапароскопической

резекции почки. Показаниями к выполнению данной

операции считают небольшие (не более 2—3 см) опухоли

с экстраорганным ростом. По мере накопления опыта по-

казания к операции могут быть расширены. 

Докт. мед. наук А.В. Зырянов выступил с докладом,

посвященным первому в России опыту проведения лапа-

роскопической радикальной нефрэктомии с использова-

нием роботизированного комплекса Da Vinci. У хирурга

появляется больше возможностей для манипулирования

в ограниченном пространстве, обеспечивается лучшая ви-

зуализация тканей. Все эти факторы способствуют дости-

жению хорошего результата при наименьшем числе инт-

раоперационных осложнений.

Канд. мед. наук П.А. Карнаух (Челябинский област-

ной онкологический диспансер) и В.О. Магер (Свердлов-

ский областной онкологический диспансер) подготовили

доклады о хирургическом лечении РП, осложненного

опухолевой венозной инвазией. 

Тему «Таргетная терапия распространенного рака

почки» подробно осветил в своем докладе проф. Б.Я. Але-

ксеев, а профессора В.Б. Матвеев и О.Б. Карякин расска-

зали об опыте применения сорафениба и сунитиниба в ле-

чении метастатического РП. Конкретными молекулярны-

ми мишенями для воздействия таргетных препаратов яв-

ляются собственные белки организма, участвующие

в процессах канцерогенеза и определяющие способность

опухоли к прогрессии и метастазированию. Препаратами

таргетной группы стали сунитиниб и сорафениб. 

На II заседании рассматривались вопросы по лече-

нию рака яичка, полового члена и рака мочевого пузыря

(РМП). 

Докт. мед. наук М.И. Волкова представила внима-

нию участников доклад «Тактика лечения при гермино-

генных опухолях яичка».

Пятилетняя безрецидивная выживаемость составля-

ет 82,3%, частота рецидивов за 5 лет — 17,7%. Рецидив ча-

ще всего локализуется в забрюшинных лимфоузлах [Warde

P., JCO, 2002; EAU Guidelines, 2007].

В лечении пациентов с диссеминированными опухо-

лями яичка предложены следующие рекомендации.

• Семинома IIA—B: лучевая терапия (ЛТ) — поле

hockey-stick, суммарная очаговая доза (СОД) 30 Гр (IIA)

или 36 Гр (IIB).

• Семинома IIC—III стадии: 3 цикла ВЕР.

• Несеминома IIА стадии с повышенными маркерами:

— 3 цикла ВЕР с последующей забрюшинной

лимфаденэктомией (ЗЛАЭ) при неполном эффекте ин-

дукции и нормализации уровня маркеров;

— ЗЛАЭ с последующей химиотерапией — ХТ (2 ци-

кла ВЕР).

• Несеминома IIA стадии с нормальными маркера-

ми: нервосберегающая ЗЛАЭ.

• Несеминома IIB—III стадии, хороший прогноз

в соответствии с классификацией IGCCCG (International

Germ Cell Cancer Collaborative Group): 3 ВЕР с последую-

щей ЗЛАЭ при неполном эффекте индукции и нормализа-

ции уровня маркеров.

• Несеминома IIB—III стадии, умеренный и плохой

прогноз IGCCCG: 4 ВЕР с последующей ЗЛАЭ при непол-

ном эффекте индукции и нормализации уровня маркеров.

Лечение рака полового члена

Общепринятая тактика лечения включает в себя ам-

путацию полового члена и проведение паховой лимфаде-

нэктомии. Пятилетняя выживаемость составляет в сред-

нем 52% и существенно не изменяется при органоунося-

щем или органосохраняюшем вариантах лечения. К аль-

тернативным методам лечения относят различные виды

ЛТ: внутритканевую, дистанционную, сочетанную, близ-

кофокусную рентгено- и фотодинамическую. 
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При выполнении системной ХТ частичный или пол-

ный клинический ответ может быть достигнут в 21—60%

случаев (EAU, 2004). ХТ проводится в неоадъювантном ре-

жиме и при лечении диссеминированных опухолей. Ради-

кальная лимфаденэктомия показана пациентам с положи-

тельными лимфоузлами, выявленными как при установле-

нии диагноза, так и в процессе наблюдения. Хирургическое

лечение обычно дополняется назначением системной ХТ

или наружной ЛТ в случае невозможности проведения ХТ.

Доклад «Ультразвуковая диагностика рака мочевого

пузыря» представил докт. мед. наук В.Н. Шолохов (ГУ

РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН, Москва). 

Точность выявления экзофитных опухолей размером

≥5 мм — 82—89%, < 5 мм — 34—48%. Ошибки в стадиро-

вании по категории Т достигают 30—35%. 

Современные подходы к лечению неинвазивного

РМП осветил в своем докладе проф. О.Б. Карякин. 

Рассматривалась лечебная тактика в зависимости от

наличия факторов риска у пациентов. Также было показа-

но, что из-за наличия значительного риска рецидивирова-

ния и/или прогрессирования опухолей после выполнения

трансуретральной резекции (ТУР) проведение больным

адъювантной внутрипузырной терапии рекомендуется на

всех стадиях (Та, Т1 и Тis). Внутрипузырная иммунотерапия

(первичная и поддерживающая) вакциной БЦЖ более эф-

фективна по сравнению с внутрипузырной ХТ в плане сни-

жения рецидивирования или отсрочки местного прогрес-

сирования и развития мышечно-инвазивного рака. Однако

внутрипузырное ведение БЦЖ является более токсичным. 

С докладом «Органосохраняющее лечение инвазив-

ного рака мочевого пузыря» выступил проф. И.В. Баженов

(клиника урологии УГМА, Екатеринбург).

Показаниями к выполнению резекции мочевого пу-

зыря в настоящее время являются: наличие солитарной

опухоли на подвижной стенке мочевого пузыря, возмож-

ность выполнения резекции с отступом 2,5—3 см от види-

мого края опухоли и сохранения достаточной емкости мо-

чевого пузыря, отсутствие РМП в анамнезе. 

Проблема деривации мочи после РЦЭ нашла отра-

жение в докладах проф. В.Н. Павлова (Уфа) и канд. мед.

наук В.П. Изгейма (Тюмень).

Завершением первого дня конференции стал разбор

клинических случаев с анонимным интерактивным голо-

сованием присутствующих в зале по тактике лечения. 

III заседание было посвящено лечению рака пред-

стательной железы (РПЖ). 

Открылось заседание докладом проф. В.Н. Журавлева

(клиника урологии УГМА, Екатеринбург) «Опыт организации

кабинетов ранней диагностики рака предстательной железы».

При поддержке губернатора Свердловской области

Э.Э. Росселя и Министерства здравоохранения Свердлов-

ской области в регионе была разработана и внедрена про-

грамма «Урологическое здоровье мужчины». 

Канд. мед. наук С.А. Ракул (Военно-медицинская ака-

демия, Санкт-Петербург) представил доклад «Отдаленные

результаты позадилонной радикальной простатэктомии».

В докладе были освещены результаты наблюдения

361 пациента, перенесшего радикальную простатэктомию

(РПЭ), причем у 44% больных наблюдение продолжалось

более 5 лет. Общая 5-летняя выживаемость в группе соста-

вила 89,68%, скорректированная — 94%, безрецидивная —

67%. У 66% больных в течение 5 лет наблюдения диагно-

стирован биохимический рецидив. 

Обсуждение темы лучевого лечения РПЖ началось

с доклада канд. мед. наук В.Н. Ощепкова «Отдаленные ре-

зультаты брахитерапии предстательной железы».

В докладе был представлен опыт 8-летнего наблю-

дения 155 пациентов, перенесших брахитерапию по по-

воду локализованного РПЖ. При анализе 5-летней вы-

живаемости 56 пациентов специфическая выживае-

мость составила 96%, а безрецидивная — 78%. Частота

рецидивов коррелировала со степенью дифференциров-

ки опухоли. 

Тему использования брахитерапии для лечения ло-

кализованных форм РПЖ продолжил в своем докладе

докт. мед. наук А.В. Зырянов. Он рассказал о первом опы-

те применения данной методики в клинике урологии УГ-

МА (с ноября 2006 г. были прооперированы 140 пациентов

с распространенными опухолями стадии Т3а) и поделился

опытом проведения брахитерапии как первого этапа ком-

бинированного лучевого лечения. 

Зав. отделением ЛТ Свердловского областного он-

кологического диспансера Д.Л. Бенцион представил док-

лад на тему «Сочетанная лучевая терапия при раке пред-

стательной железы». 

В его докладе дальнейшее развитие получила тема

применения комбинированного лучевого лечения у паци-

ентов с промежуточным и плохим прогнозом.

После небольшого перерыва заседание продолжил

проф. И.Г. Русаков. Он предложил вниманию аудитории

доклад «Лечение костных метастазов рака почки и пред-

стательной железы». 

При использовании препарата Зомета доказано

уменьшение на 25% частоты развития осложнений кост-

ных метастазов, достоверное увеличение времени до раз-

вития первого костного осложнения (более 5 мес), сниже-

ние болевого синдрома в ходе лечения. По данным прове-

денного многоцентрового исследования CZOL446ERU03,

у 97% больных на протяжении 8 мес терапии не было заре-

гистрировано ни одного костного осложнения, более чем

у 50% наблюдалась частичная репарация метастатических

очагов, выявленная с помощью рентгенографии, и 73%

больных не получали обезболивающую терапию после 8

курсов применения Зометы.

Канд. мед. наук П.А. Карнаух (Челябинский област-

ной онкодиспансер) представил доклад на тему «Термолу-

чевая терапия рака предстательной железы».

Заседание было завершено докладом проф. И.Г. Ру-

сакова «Лечение гормонорефрактерного рака предста-

тельной железы».

В.Н. Журавлев, А.В. Зырянов
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У В А Ж А Е М Ы Е  Ч И Т А Т Е Л И !
Приглашаем вас принять участие в мероприятиях Российского общества онкоурологов.

Зарегистрироваться для участия в мероприятиях РООУ и ознакомиться с более подробной информацией вы можете на

сайтах www.roou.ru, www.netoncology.ru или отправив регистрационную анкету, вложенную в журнал, по факсу: 

+7(495) 645-21-98 или по адресу: 115478, г. Москва, Каширское шоссе, д. 23/2, каб. 1503. В анкете необходимо отметить,

на какие мероприятия вы регистрируетесь.

После отправки регистрационных данных убедитесь, что они внесены в регистрационные списки, 

по телефону +7(495) 645-21-98.

По вопросам участия в мероприятиях РООУ обращайтесь по тел./факсу: +7(495) 645-21-98, e-mail: roou@roou.ru.
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19 сентября 2008 г.
Конференция Российского общества онкоурологов в Южном Федеральном округе

Место проведения: г. Ростов-на-Дону, пер. Нахичеванский, д. 29, Ростовский государственный медицинский университет

Организатор — Российское общество онкоурологов, Ростовский государственный медицинский университет

Технический организатор — АБВ-экспо
При участии Министерства здравоохранения Ростовской области, Ассоциации урологов Дона, Российской школы урологии

Предварительная бесплатная регистрация участников проводится до 19 августа 2008 г. После 19 августа 2008 г. регистрационный взнос — 1000 руб.

Основные научно-практические темы конференции:
1. Органосохраняющая хирургия почечно-клеточного рака. 5. Рак предстательной железы. Стадирование.

2. Местно-распространенный почечно-клеточный рак. 6. Выбор лечения рака предстательной железы.

3. Рецидивирующий поверхностный рак мочевого пузыря. 7. Почечно-клеточный рак: от генов к прогнозу результатов лечения.

4. Деривация мочи после радикальной цистэктомии. 8. Лекарственное лечение метастатического рака почки.

2—3 октября 2008 г.
III Конгресс Российского общества онкоурологов

Место проведения: г. Москва, Измайловское шоссе, 71Е, КЗ «Измайлово»

Организатор — Российское общество онкоурологов

При участии Европейского общества урологов, Российско-американского альянса по онкологии

Технический организатор — АБВ-экспо

В работе конгресса примут участие ведущие российские и зарубежные онкоурологи, урологи, химиотерапевты, лучевые терапевты.

Основная тематика конгресса будет посвящена следующим вопросам:
1. Ошибки и сложности в диагностике онкоурологических заболеваний.

2. Лечение местно-распространенного и метастатического рака почки.

3. Немышечно-инвазивный рак мочевого пузыря.

4. Спорные вопросы лечения местно-распространенного и метастатического рака предстательной железы.

5. Паллиативное лечение онкоурологических больных.

Открытие конгресса 2 октября в 09:00

Научные мероприятия конгресса: Регистрация участников на конгрессе:

• 2 октября 09:20 — 18:00 • 2 октября с 08:00 до 15:00

• 3 октября 09:00 — 16:30 • 3 октября с 08:30 до 14:00.

Прием тезисов по e-mail tezis@roou.ru до 25 августа 2008 г. 
Требования к оформлению тезисов: не более 2-х печатных страниц, шрифт Times 12, интервал 1,5.

Тезисы для публикации принимаются по всем онкоурологическим нозологиям.

Авторы лучших тезисов будут награждены.
Предварительная бесплатная регистрация участников проводится до 1 сентября 2008 г. После 1 сентября 2008 г. регистрационный взнос — 1500 руб.

Для бронирования номеров в гостиницах Туристско-гостиничного комплекса «Измайлово» обращайтесь по тел: 8(495) 737-79-27, 8(495)

956-06-73. При бронировании сообщайте об участии в III Конгрессе РООУ.

Если вам необходимо официальное приглашение на III Конгресс РООУ для оформления командировки, обращайтесь по телефону (495)

645-21-98 или по e-mail roou@roou.ru.

У В А Ж А Е М Ы Е  К О Л Л Е Г И !

Приглашаем вас принять участие в работе
Московского регионального отделения
Российского общества онкоурологов.

Если вы хотите выступить с докладом на

ежеквартальных заседаниях МРО РООУ,

присылайте заявку с темой доклада на 

e-mail roou@roou.ru или по факсу 

8(495) 645-21-98, предпочтительны ориги-

нальные доклады, основанные на собст-

венном клиническом материале (в заявке

указывайте контактную информацию).

Тема V заседания МРО РООУ «Диссеми-

нированный рак предстательной желе-

зы». Заседание состоится 23 октября

2008 г. О времени и месте заседания мы

сообщим в №4 журнала «Онкоурология».

По вопросам участия в заседаниях МРО

РООУ обращайтесь по телефонам: 

8(495) 645-21-98, 8-903-298-43-57.

С подробной информацией о прошед-

ших и предстоящих заседаниях МРО

РООУ вы можете ознакомиться на сайте

www.roou.ru

Уважаемые члены региональных 
отделений РООУ!

Призываем вас принимать активное уча-

стие в работе организации! Правление

РООУ рассматривает предложения

о проведении научных и обучающих ме-

роприятий в регионах. На региональных

мероприятиях мы готовы рассмотреть

наиболее актуальные для вас проблемы

и ответить на все вопросы специалистов. 

Если вас заинтересовало наше предложе-

ние, высылайте заявку по факсу 

8(495) 645-21-98 или на e-mail

roou@roou.ru. В заявке необходимо ука-

зать: тему мероприятия, время проведе-

ния, место проведения, ответственное

лицо, контактная информация. 

По вопросам проведения региональных

мероприятий обращайтесь к заместителю

исполнительного директора РООУ Ната-

лье Лейкиной по тел: 8(495) 645-21-98,

8-903-298-43-57.








