
Онкологическая
КОЛОПРОКТОЛОГИЯ

ISSN: 2220-3478 (Print)
ISSN: 2413-0583 (Online)

Е ж е к в а р т а л ь н ы й  н а у ч н о - п р а к т и ч е с к и й  р е ц е н з и р у е м ы й  ж у р н а л

Colorectal

2 0 1 7

Т О М  73
Локализация первичной  

опухоли толстой кишки:  
есть ли принципиальные 

отличия?

Робот-ассистированные  
и лапароскопические операции 

при колоректальном раке: 
кривая обучения  

и непосредственные 
результаты

Российский многоцентровой 
опыт выполнения робот-

ассистированных операций  
у больных раком прямой кишки

ONCOLOGY

Ре
кл

ам
а



Онкологическая
КОЛОПРОКТОЛОГИЯ

И З Д А Н И Е
для специалистов в области 
диагностики и лечения 
колоректального рака

http://ok.abvpress.ru

Е Ж Е К В А Р Т А Л Ь Н Ы Й  Н А У Ч Н О - П Р А К Т И Ч Е С К И Й  Р Е Ц Е Н З И Р У Е М Ы Й  Ж У Р Н А Л

ИЗДАНИЕ ВСЕРОССИЙСКОЙ ОБЩЕСТВЕННОЙ ОРГАНИЗАЦИИ 
«РОССИЙСКОЕ ОБЩЕСТВО СПЕЦИАЛИСТОВ ПО КОЛОРЕКТАЛЬНОМУ РАКУ (РОСКР)»

www.oncoproct.ru

Адрес редакции:
115478, Москва, Каширское шоссе, 24,
стр. 15, НИИ канцерогенеза, 3-й этаж.
Тел./факс: +7 (499) 929-96-19
e-mail: abv@abvpress.ru
www.abvpress.ru

Статьи направлять по адресу: 115478, 
Москва, Каширское шоссе, 24, стр. 15
С.С. Гордееву
e-mail: info@oncoproct.ru

Редактор А.В. Лукина
Координатор В.Е. Бугаёв
Корректор В.А. Наумкина

Дизайн Е.В. Степанова
Верстка Е.А. Прокофьева
Служба подписки и распространения
И.В. Шургаева, +7 (499) 929-96-19,
base@abvpress.ru
Руководитель проекта
А.Г. Прилепская, +7 (499) 929-96-19,
alla@abvpress.ru

Журнал зарегистрирован
в Федеральной службе по надзору
в сфере связи, информационных  
технологий и массовых  
коммуникаций. ПИ № ФС77-42284  
от 08 октября 2010 г.

При полной или частичной 
перепечатке материалов ссылка 
на журнал «Онкологическая 
колопроктология» обязательна.

Редакция не несет ответственности 
за содержание публикуемых 
рекламных материалов.

В статьях представлена точка 
зрения авторов, которая может 
не совпадать с мнением редакции.

ISSN: 2220-3478 (Print)
ISSN: 2413-0583 (Online) 

Онкологическая  
колопроктология. 2017. Том 7.  
№ 3. 1–60

© ООО «ИД «АБВ-пресс», 2017

Подписной индекс в каталоге 
«Пресса России» – 80011

Отпечатано в типографии
ООО «Тверской Печатный Двор»

Тираж 3000 экз. 

http://ok.abvpress.ru/

О С Н О В А Н  В   2 0 1 0  Г . ’173 ТОМ 7

Журнал «Онкологическая колопрокто логия» вклю-
чен в Перечень ведущих рецензи руемых научных 
журналов, в которых публикуются основные науч-
ные результаты диссертаций на со искание ученой 
степени доктора и кандидата наук. 
С 2011 года журнал включен в Научную электронную 
библио теку и Российский индекс научного 
цитирования (РИНЦ), имеет импакт-фактор.

С 2015 года журнал зарегистрирован в CrossRef, 
статьи индексируются с помощью ци ф рового иден-
тификатора DOI. 
С 2015 года электронная версия журнала пред-
ставлена в ведущих российских и мировых 
электронных библиотеках, в том числе EBSCO.

Целью журнала является поддержка непрерывного медицинского образования специали-
стов, занимающихся вопросами диагностики и лечения колоректального рака, обобщение 
до ступ ной информации в области онкопроктологии и публикация ее на русском языке, 
публикация и анализ результатов отечественных исследований в этой области.

В журнале обозреваются наиболее важные научные события, публикуются выводы 
и поста нов ления крупных конференций и съездов. Обобщенные современные данные 
по узким тематикам специальности предоставляются в разделе «Обзор литературы». Фор-
мат издания также предполагает публикацию клинических наблюдений редких форм за-
болеваний и применения нестандартных лечебных методик.

В журнале публикуются результаты как фундаментальных, так и клинических исследова-
ний, а также освещаются вопросы, связанные с работой врачей смежных специальностей, 
которые могут быть значимы для профессиональной подготовки кадров.
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От редакции

Многоуважаемые коллеги!

Справедливо будет сказать, что основной темой нашего нового номера журнала являются высокие техно-
логии. В этом году мы уже публиковали работы, посвященные робот-ассистированной хирургии, но впервые 
их количество в редакционном портфеле таково, что мы публикуем сразу две в одном номере. Для дорогосто-
ящей новой технологии, еще не вошедшей в стандарты лечения, это важный показатель внимания со стороны 
медицинского сообщества. При этом работы поступают из разных регионов России, а их качество и уровень 
анализа вполне соответствуют этой сложной и современной тематике.

Доктор Д. В. Гладышев из Санкт-Петербурга представляет крупнейший в России опыт робот-ассистирован-
ных операций у больных раком прямой кишки, а коллеги из Краснодарского онкологического диспансера 
под руководством главного врача Р. А. Мурашко анализируют сложности внедрения этой технологии в клини-
ческую практику и необходимую кривую обучения. Следует отметить, что обе группы авторов независимо друг 
от друга достигли хороших результатов лечения и продемонстрировали безопасность метода даже на начальных 
этапах его освоения. Хочется верить, что подобные публикации будут стимулировать внедрение новых хирур-
гических технологий в отечественные клиники.

Персонализированный подход к лечению пациентов – другое актуальное направление в онкопроктологии. 
Накапливается все больше научных данных, подтверждающих, что рак правого и левого отделов толстой киш-
ки – два разных заболевания. Эти факты удачно суммированы в статье нашего постоянного автора и члена 
редакционной коллегии М. Ю. Федянина.

Ну и, конечно, никакие новые разработки невозможны без хороших фундаментальных знаний. Коллеги 
из Санкт-Петербурга под руководством И. Л. Черниковского представляют обзорный материал с новым взгля-
дом на топографическую анатомию малого таза, который должен быть интересен всем читателям.

Как всегда, мы будем рады видеть Ваши новые статьи в редакции.

Искренне Ваша,
редакционная коллегия
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яОценка влияния назначения противоопухолевых препаратов  

в популяции больных метастатическим раком толстой кишки  
на уменьшение смертности

М.Ю. Федянин, И.А. Покатаев, О.В. Сехина, А.А. Трякин, С.А. Тюляндин
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России;  

Россия, 115478 Москва, Каширское шоссе, 23 

Контакты: Михаил Юрьевич Федянин fedianinmu@mail.ru

Введение. В мире рак толстой кишки (РТК) занимает 4-е место по смертности от злокачественных новообразований. По данным 
за 2012 г., в мире были диагностированы 1,3 млн новых случаев РТК, а погибли от него около 690 тыс. пациентов.
Цель исследования – оценка влияния пенетрации различными химиопрепаратами и моноклональными антителами в популяции 
больных метастатическим РТК на динамику смертности от данного заболевания в России.
Материалы и методы. Были объединены данные по смертности из канцер-регистра больных злокачественными опухолями в 2014 г. 
и регистра закупок химиопрепаратов (оксалиплатин, иринотекан, капецитабин) и моноклональных антител (бевацизумаб, 
цетуксимаб, панитумумаб) лечебными учреждениями в 82 регионах России. Проведены корреляционный и регрессионный анали-
зы влияния пенетрации различными химиопрепаратами и моноклональными антителами на смертность от РТК и отдельно 
при раке прямой кишки и раке ободочной кишки.
Результаты. Для всей популяции больных метастатическим РТК выявлена корреляция между пенетрацией иринотеканом  
(k = –0,324, р = 0,003), капецитабином (k = –0,223, p = 0,04), бевацизумабом (k = –0,229, p = 0,04), панитумумабом  
(k = –0,232, p = 0,04), любым препаратом из группы анти-EGFR-моноклональных антител (k = –0,201, p = 0,07), суммарно 
всеми препаратами из группы моноклональных антител (k = –0,256, p = 0,02) и снижением смертности. По данным регрессион-
ного анализа отмечено снижение смертности при назначении иринотекана (β = –0,26, р = 0,02), любых анти-EGFR- 
моноклональных антител (β = –0,19, р = 0,09) и пенетрации оксалиплатином или иринотеканом (β = –0,2, р = 0,06).
Выводы. По данным корреляционного и регрессионного анализов выявлена связь между назначением иринотекана и моноклональных 
антител и снижением смертности при метастатическом РТК.

Ключевые слова: рак толстой кишки, пенетрация химиопрепаратами, таргетные препараты, популяционное исследование

DOI: 10.17650/2220-3478-2017-7-3-11-15

Effect of cancer drugs in patients with metastatic colorectal cancer in terms of mortality reduction

M.Yu. Fedyanin, I.A. Pokataev, O.V. Sekhina, A.A. Tryakin, S.A. Tjulandin

N.N. Blokhin National Medical Research Center of Oncology, Ministry of Health of Russia;  
23 Kashirskoe Shosse, Moscow 115478, Russia

Background. Colorectal cancer (CRC) is the 4th most frequent cause of death among patients with malignant tumors worldwide. In 2012, 
approximately 1.3 million people were diagnosed with CRC, nearly 690 000 patients died. 
Objective: to assess the impact of various chemotherapeutic drugs and monoclonal antibodies penetration on the dynamics of CRC-associat-
ed mortality in patients with metastatic CRC in Russia. 
Materials and methods. We analyzed the mortality data for 2014 obtained from the National Cancer Register and the data from the Regis-
ter of Chemotherapy Drugs (oxaliplatin, irinotecan, capecitabine) and Monoclonal Antibodies (bevacizumab, cetuximab, panitumumab) 
Procurement for cancer centers from 82 regions of Russia. We performed correlation and regression analysis to estimate the impact of vari-
ous chemotherapeutic drugs and monoclonal antibodies penetration on the CRC-associated mortality, as well as the mortality from colon 
cancer and rectal cancer. 
Results. We observed a correlation between the mortality reduction in patients with metastatic CRC and penetration of irinotecan  
(k = –0.324, р = 0.003), capecitabine (k = –0.223, p = 0.04), bevacizumab (k = –0.229, p = 0.04), panitumumab (k = –0.232,  
p = 0.04), any anti-EGFR monoclonal antibody (k = –0.201, p = 0.07) and all monoclonal antibodies (k = –0.256, p = 0.02). Regression 
analysis demonstrated a decreased mortality rates in patients receiving irinotecan (β = –0.26, р = 0.02), anti-EGFR monoclonal antibod-
ies (β = –0.19, р = 0.09) and oxaliplatin or irinotecan (β = –0.2, р = 0.06).
Conclusion. Our results suggest a correlation between the administration of irinotecan and monoclonal antibodies and mortality reduction  
in patients with metastatic CRC. 

Key words: colorectal cancer, chemotherapeutic drug penetration, targeted drugs, population study
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В мире рак толстой кишки (РТК) занимает 4-е 
место по смертности от злокачественных новообразо-
ваний. По данным за 2012 г., в мире были диагности-
рованы 1,3 млн новых случаев РТК, а погибли от него 
около 690 тыс. пациентов [1]. На смертность от РТК 
могут влиять многие факторы – от внедрения в стране 
скрининговых мероприятий до резекции метастазов 
в печени и качества морфологического исследования 
числа удаленных лимфатических узлов.

К настоящему времени проведено большое число 
рандомизированных исследований III фазы комбина-
ции химиотерапии с бевацизумабом или анти-EGFR- 
моноклональными антителами при метастатическом 
РТК [2–6]. При этом не во всех из них получено значи-
мое увеличение продолжительности жизни пациентов. 
Реальное влияние на выживаемость на популяционном 
уровне добавления к химиотерапии моноклональных 
антител в рамках независимого исследования до насто-
ящего времени освещено не полностью. 

Целью настоящего исследования явилась оценка 
влияния пенетрации различными химиопрепаратами 
и моноклональными антителами в популяции больных 
метастатическим РТК на динамику смертности от дан-
ного заболевания в России.

Материалы и методы
Для решения поставленного вопроса нами были 

объединены данные по смертности из канцер-регистра 
больных злокачественными опухолями в 2014 г. и реги-
стра закупок химиопрепаратов (оксалиплатин, ириноте-
кан, капецитабин) и моноклональных антител (бе-
вацизумаб, цетуксимаб, панитумумаб) лечебными 
учреждениями в 82 регионах России. С учетом того, 
что медиана продолжительности жизни больных мета-
статическим РТК составляет от 18 до 29 мес, проведен 
анализ корреляции смертности в 2014 г. с пенетрацией 
химиопрепаратами и моноклональными антителами 
в 2013 г. для всей популяции больных и отдельно при ра-
ке ободочной кишки (РОК) и раке прямой кишки 
(РПК). Термином «пенетрация» обозначается расчетное 
отношение числа пациентов, получавших тот или иной 
препарат, к общему числу пациентов, которым он был 
показан.

В качестве оцениваемых факторов применялись 
следующие: пенетрация оксалиплатином, пенетрация 
иринотеканом, пенетрация обоими химиопрепарата-
ми, пенетрация капецитабином, пенетрация цетукси-
мабом, пенетрация панитумумабом, пенетрация обо-
ими анти-EGFR-моноклональными антителами, 
пенетрация бевацизумабом, пенетрация любым пре-
паратом из группы моноклональных антител. Данные 
по смертности были представлены в виде средневзве-
шенного показателя по данным публикаций [7, 8].

С учетом неправильного распределения оценивае-
мых показателей при изучении пенетрации противо-

опухолевыми препаратами в популяции больных РТК, 
применялся корреляционный критерий Спирмена.

Результаты
На 1-м этапе проведен корреляционный анализ 

между пенетрацией указанными лекарственными пре-
паратами и смертностью от РТК, РОК и РПК в 82 
регионах России (табл. 1).

Для всей популяции больных метастатическим РТК 
выявлена корреляция между пенетрацией иринотеканом 
(k = –0,324, р = 0,003), капецитабином(k = –0,223, p = 
0,04), бевацизумабом (k = –0,229, p = 0,04), панитуму-
мабом (k = –0,232, p = 0,04), любым препаратом из груп-
пы анти-EGFR-моноклональных антител (k = –0,201,  
p = 0,07), суммарно всеми препаратами из группы мо-
ноклональных антител (k = –0,256, p = 0,02) и снижени-
ем смертности. Аналогичные показатели корреляции 
получены и в отношении РОК. При РПК отмечены 
статистически значимая корреляция в отношении бева-
цизумаба (k = –0,256, p = 0,02) и тенденция к статисти-
чески значимой корреляции между снижением смерт-
ности и пенетрацией иринотеканом (k = –0,203,  
p = 0,07). Также выявлено, что в случае повышения пе-
нетрации иринотеканом увеличивалась пенетрация 
и анти-EGFR-моноклональными антителами (k = 0,350, 
p = 0,01), но не бевацизумабом (k = 0,151, p = 0,2), 
что говорит о большей частоте совместного назначения 
анти-EGFR-моноклональных антител с иринотеканом. 
Аналогично выявлена прямая взаимосвязь пенетрации 
капецитабином и бевацизумабом (k = 0,443, p <0,01), 
что говорит о преимущественном назначении бевациз-
умаба в комбинации с режимом XELOX.

На 2-м этапе проведен регрессионный анализ вли-
яния пенетрации химиопрепаратами и таргетными 
препаратами на смертность при метастатическом РТК  
(табл. 2).

Как видно из табл. 2, единственным фактором, ассо-
циированным со снижением смертности при метастати-
ческом РТК, являлось назначение иринотекана (β = 
–0,26, р = 0,02), некоторая тенденция отмечена в ассоци-
ации назначения анти-EGFR-моноклональных антител 
и снижения смертности (β = –0,19, р = 0,09), пенетрации 
оксалиплатином или иринотеканом (β = –0,2, р = 0,06).

Таким образом, по данным корреляционного 
и регрессионного анализов выявлена связь между на-
значением иринотекана и моноклональных антител 
и снижением смертности.

Обсуждение
Мы проанализировали влияние различных факто-

ров, отражающих организацию оказания медицинской 
помощи больным РТК, на смертность в регионах 
при данной нозологии. По причине неадекватного ха-
рактера канцер-регистра в России невозможно прове-
сти анализ наиболее приемлемых критериев эффектив-
ности терапии больных метастатическим РТК, таких 
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как выживаемость без прогрессирования и общая вы-
живаемость. Исходя их этого, был выбран такой крите-
рий оценки эффективности лечения, как смертность. 
На смертность при РТК могут влиять множество фак-
торов. Так, РТК – одна из немногих онкологических 

нозологий, при которых смертность значимо снижает-
ся при проведении скрининговых мероприятий. Одна-
ко в пользу возможности использования критерия 
смертности для оценки эффективности терапии говорят 
результаты ряда исследований, в которых отражены 

Таблица 1. Результаты корреляционного анализа между пенетрацией химиопрепаратами и таргетными препаратами и смертностью от 
рака толстой, прямой и ободочной кишки в 82 регионах России

Table 1. The results of correlation analysis between chemotherapeutic and targeted drugs penetration and mortality from colon cancer, rectal cancer and 
colorectal cancer in 82 regions of Russia 

Препарат 
Drug

Показатель 
Parameter

Смертность в 2014 г. 
Mortality in 2014

Рак ободочной кишки 
Сolon cancer

Рак прямой кишки 
Rectal cancer

Рак толстой кишки 
Сolorectal cancer

Бевацизумаб 
Bevacizumab

k –0,207 –0,256 –0,229

р 0,06 0,02 0,03

n 82 82 82

Цетуксимаб 
Cetuximab

k –0,15 –0,11 –0,15

р 0,17 0,3 0,16

n 82 82 82

Панитумумаб 
Panitumumab

k –0,245 –0,152 –0,232

р 0,02 0,17 0,03

n 82 82 82

Любой препарат из группы анти-EGFR-
моноклональных антител 
Any anti-EGFR monoclonal antibody

k –0,213 –0,127 –0,201

р 0,055 0,25 0,07

n 82 82 82

Суммарно все препараты из группы 
моноклональных антител 
All monoclonal antibodies in total

k –0,246 –0,252 –0,256

р 0,02 0,02 0,02

n 82 82 82

Оксалиплатин 
Oxaliplatin

k –0,168 –0,147 –0,172

р 0,13 0,18 0,12

n 82 82 82

Иринотекан 
Irinotecan

k –0,343 –0,203 –0,324

р 0,002 0,06 0,003

n 82 82 82

Оксалиплатин и иринотекан 
Oxaliplatin and irinotecan

k –0,193 –0,16 –0,195

р 0,08 0,15 0,08

n 82 82 82

Капецитабин 
Capecitabine

k –0,239 –0,188 –0,223

р 0,03 0,09 0,04

n 82 82 82
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факты снижения смертности от рака молочной железы 
не в результате скрининговых процедур, а в результате 
включения новых препаратов в схемы лечения больных 
[9]. Ситуацию упрощал и тот факт, что в России полно-
ценного скрининга РТК нет. Таким образом, нами вы-
явлены факторы, которые в данной ситуации, возмож-
но, ассоциированы с уменьшением или увеличением 
смертности от данного заболевания.

На данном этапе было выявлено, что пенетрация 
иринотеканом и таргетными препаратами ассоциирова-
на с более низкими показателями смертности в регионе. 
Это может говорить о том, что назначение 2-й линии 
терапии (иринотекан в России чаще применяется во 2-й 
линии) и определяет уменьшение смертности. Это под-
тверждается результатами исследования A. Grothy, кото-
рый еще в 2005 г. показал, что наибольшая выживаемость 
больных метастатическим РТК достигается в том случае, 
если пациенты получают все зарегистрированные химио-
препараты [10]. Другими словами, чем хуже в регионе 
организовано обеспечение химиопрепаратами и  в слу- 
чае, если больным не проводится 2-я линия терапии 

или в меньшей степени назначаются комбинации с тар-
гетными препаратами, тем выше в этом регионе смерт-
ность пациентов.

Однако мы понимаем, что нужно с крайней осто-
рожностью использовать показатель смертности 
как критерий оценки эффективности лечения, так как, 
повторимся, на этот параметр оказывают влияние раз-
личные факторы даже в отсутствии скрининга. Может 
быть, в регионах, где чаще назначается адъювантная 
химиотерапия или выполняется резекция органов по по-
воду метастазов, чаще назначают 2-ю линию терапии 
или моноклональные антитела. В связи с этим мы реши-
ли провести дополнительное анкетирование онкологи-
ческих клиник регионов для оценки качества оказания 
противоопухолевого лечения в 2013 г. больным РТК [11].

Заключение
По данным корреляционного и регрессионного 

анализов выявлена связь между назначением ирино-
текана и моноклональных антител и снижением 
смертности при метастатическом РТК.

Таблица 2. Результаты регрессионного анализа по изучению влияния пенетрации химиопрепаратами и таргетными препаратами на смерт-
ность при метастатическом раке толстой кишки

Table 2. The results of regression analysis evaluating the impact of chemotherapeutic and targeted drugs penetration and mortality in patients with 
metastatic colorectal cancer

Препарат 
Drug β

95 % доверитель-
ный интервал 
95 % confidence 

interval

р

Бевацизумаб 
Bevacizumab –0,10 –0,02 ... 0,07 0,40

Цетуксимаб 
Cetuximab –0,20  –0,04 ... 0,002 0,07

Панитумумаб 
Panitumumab –0,17  –0,015 ... 0,002 0,10

Любой препарат из группы анти-EGFR-моноклональных антител 
Any anti-EGFR monoclonal antibody –0,19  –0,011 ... 0,001 0,09

Суммарно все препараты из группы моноклональных антител 
All monoclonal antibodies in total –0,16  –0,014 ... 0,002 0,10

Оксалиплатин 
Oxaliplatin –0,15  –0,02 ... 0,004 0,20

Иринотекан 
Irinotecan –0,26  –0,07 ... –0,008 0,02

Оксалиплатин и иринотекан 
Oxaliplatin and irinotecan –0,20  –0,02 ... 0,001 0,06

Капецитабин 
Capecitabine –0,14  –0,02 ... 0,005 0,20
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Цель исследования – сравнительная оценка непосредственных и отдаленных результатов лапароскопических и роботических 
тотальных мезоректумэктомий.
Материалы и методы. В многоцентровое когортное исследование, основанное на проспективно собранных данных, включены 
пациенты с раком прямой кишки (РПК), которым выполняли лапароскопические и роботические хирургические вмешательства 
в период с 2010 по 2016 г. Были сформированы 3 исследуемые группы: лапароскопической хирургии (Л), роботической хирургии 
в 1-й год освоения (Р1), роботической хирургии в более поздний период (Р2). Оценивали качество мезоректумэктомии после лапа-
роскопических операций и роботических операций на разных этапах освоения метода, дополнительно изучали интра- и после-
операционные осложнения, время операции, интраоперационная кровопотеря, показатели общей и безрецидивной выживаемости.
Результаты. В группы Л, Р1 и Р2 были включены 101, 31 и 82 пациента соответственно. Медиана продолжительности опера-
ций составила 235 (110–465), 270 (130–420) и 193 (105–365) мин в группах Л, Р1 и Р2 соответственно. Частота осложнений 
в группах составила 12 (11,9 %), 8 (25,8 %) и 9 (11,0 %) соответственно, частота выполнения R0-резекций – 95,0; 90,3 и 98,8 % 
соответственно. Мезоректумэктомия при стадиях G2–3 выполнена у 87,9; 96,9 и 96,1 % пациентов в группах Л, Р1 и Р2 соот-
ветственно. Рецидивы развились у 8 (8,6 %), 2 (6,5 %) и 2 (2,6 %) пациентов соответственно. Различий в безрецидивной выжи-
ваемости не отмечено: р = 0,131 при сравнении групп Р1 и Р2, р = 0,088 при сравнении групп Л и Р1, р = 0,794 при сравнении групп 
Л и Р2.
Выводы. Роботическая хирургия может безопасно применяться у больных РПК, но ее внедрение в клиническую практику должно 
проводиться в условиях доступности программ обучения и под контролем опытного специалиста. Использование роботического 
хирургического комплекса в условиях оптимизированной системы докинга и достаточного хирургического опыта позволяет 
сократить время операций на прямой кишке, не повышает риск послеоперационных осложнений и обеспечивает более высокое 
качество мезоректумэктомии.

Ключевые слова: рак прямой кишки, мезоректумэктомия, роботический хирургический комплекс
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Russian multicenter experience of robot-assisted surgery in patients with rectal cancer 

D.V. Gladyshev1, 2, B.N. Kotiv2, A.M. Belyaev3, A.M. Karachun3, R.A. Murashko4

1City hospital No. 40 of the Kurortnyi District; 9 Borisova St., Saint Petersburg 197706, Russia; 
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3N.N. Petrov National Medical Research Oncology Center, Ministry of Health of Russia;  
68 Leningradskaya St., Pesochnyi Settlement, Saint Petersburg 197758, Russia; 
4Clinical Oncology Center No. 1; 146 Dimitrova St., Krasnodar 350040, Russia

Objective: to compare short-term and long-term results of laparoscopic and robotic mesorectal excisions. 
Material and methods. Our multi-center cohort study based on prospectively collected data included patients with rectal cancer (RC) who 
underwent laparoscopic and robotic surgeries between 2010 and 2016. Study participants were divided into 3 groups: laparoscopic surgery 
group (L), 1st robotic surgery group (R1, surgeries were performed during the 1st year after the implementation of the equipment) and 2nd 
robotic surgery group (R2, surgeries were performed later). We evaluated the quality of mesorectal excision conducted using laparoscopic 
and robotic surgical techniques on different stages of their implementation. Additionally, we estimated intra- and postoperative complica-
tions, duration of surgery, intraoperative blood loss, overall survival and relapse-free survival.  
Results. Our groups consisted of 101 (L), 31 (R1) and 82 (R2) patients. Median surgery duration was 235 (110–465), 270 (130–420) and 
193 (105–365) min in groups L, R1 and R2 respectively. The frequency of complications in these groups was 12 (11.9 %), 8 (25.8 %) and 
9 (11.0 %) respectively. The frequency of R0-resections was 95.0 % (L), 90.3 % (R1) and 98.8 % (R2). The G2–3 mesorectal excision was 
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яperformed in 87.9 % (L), 96.9 % (R1) and 96.1 % (R2) patients. Relapses were registered in 8 (8.6 %), 2 (6.5 %), and 2 (2.6 %) patients 

from groups L, R1 and R2 respectively. We observed no differences in relapse-free survival across the groups R1 and R2 (р = 0.131), L and 
R1 (р = 0.088), L and R2 (р = 0.794).
Conclusions. Robotic surgery can safely be used in patients with RC; however, it should be implemented into routine practice under the su-
pervision of an expert within special training programs. The use of a robotic surgical system with an optimized docking system controlled by 
an experienced specialist allows reducing the duration of rectal surgery, does not increase the risk of postoperative complications and en-
sures a higher quality of mesorectal excision. 

Key words: rectal cancer, mesorectal excision, robotic surgical system

Введение
Робот-ассистированная хирургия является новым 

направлением в онкологической колопроктологии. 
Несмотря на отсутствие доказательной базы о клиничес-
ки значимых преимуществах данного метода, он прочно 
вошел в рутинную практику ведущих хирургических 
клиник Европы, Америки и некоторых стран Азии. 
Что же послужило причиной быстрого распространения 
дорогостоящей и малоизученной технологии?

В доказательной медицине существует мнение  
о том, что большинство хирургических исследований 
по умолчанию обречены на провал из-за доминирую-
щего влияния субъективных факторов. При участии 
более одного центра роль хирурга будет превалировать 
над ролью техники, рандомизация будет неприемле-
мой либо этически, либо с точки зрения того же хи-
рурга. Мы принимаем большинство нововведений, 
таких как тотальная мезоректумэктомия, тотальная 
мезоколонэктомия, экстралеваторная экстирпация 
прямой кишки, на основании ретроспективных ко-
гортных исследований, пользуясь здравым смыслом, 
анатомическими и эмбриологическими обоснования-
ми. Малоинвазивная хирургия стала исключением: ее 
приход в онкологию вызвал столько разногласий, 
что рандомизация оказалась насущной необходи-
мостью. Спустя несколько лет перспектива открытой 
операции по поводу локализованного рака ободочной 
кишки в руках обученного лапароскопической техни-
ке хирурга уже представляется неоправданной.

Если роль малоинвазивных технологий после завер-
шения ряда крупных многоцентровых исследований 
можно считать установленной, насколько оправдано 
их повторение для роботической хирургии? Некоррект-
но воспринимать эту технологию как нечто кардиналь-
но новое, это лишь эволюция лапароскопической тех-
ники, полностью сохранившая все ключевые принципы 
своего прародителя: пневмоперитонеум, электроин-
струменты, последовательность этапов операций. Клю-
чевые различия кроются в деталях. Существует фактор, 
который невозможно оценить в рамках доказательной 
медицины, но который не может не влиять на итоговый 
результат операции, – комфорт оперирующего хирурга. 
Дополнительная степень свободы инструментов, высо-
кокачественная трехмерная визуализация с виртуаль-
ным «погружением» в операционное поле, эргономи-

чески удобное положение сидя – транслируются ли эти 
преимущества в показатели качества хирургического 
лечения, важные для пациента?

Хирургия рака прямой кишки (РПК) – одна из по-
следних областей, в которых использование малоин-
вазивных технологий до сих пор вызывает ряд разно-
гласий. Техническая сложность операций, высокая 
кривая обучения приводят к появлению очень разно-
родных результатов клинических исследований. В 2 
ра ботах – ALaCaRT [1] и ACOSOG Z6051 [2] – пре-
имущество осталось на стороне открытой хирургии. 
Ключевая проблема состоит в сложностях мобилиза-
ции дистальных отделов прямой кишки, так как дан-
ная зона анатомически труднодоступна для любого 
вида операций. Большинство современных хирургов 
имеют наибольший опыт в выполнении именно от-
крытых вмешательств, что могло повлиять на резуль-
таты процитированных выше исследований. Сложно-
сти мобилизации дистальных отделов прямой кишки 
заставляют хирургов искать новые решения. Приме-
ром этого является использование трансанальной 
мезоректумэктомии. Лапароскопическая техника мо-
жет обеспечить лучшую визуализацию данной области, 
однако ограничения «угла атаки» длинных прямых 
инструментов также создают сложности в условиях 
узких пространств малого таза. Роботическая хирургия 
с наличием хорошей визуализации и дополнительной 
степени свободы инструментов потенциально может 
улучшить качество вмешательств в данной области. 
Чтобы проверить данную гипотезу, мы провели ретро-
спективное исследование собственного опыта подоб-
ных вмешательств.

Материалы и методы
В многоцентровое когортное исследование, осно-

ванное на проспективно собранных данных, включены 
пациенты с РПК, которым выполняли лапароскопиче-
ские и роботические хирургические вмешательства 
в период с 2010 по 2016 г. в клинике госпитальной хи-
рургии ФГБВОУ ВО «Военно-медицинская академия 
им. С. М. Кирова», СПб ГБУЗ «Городская больница 
№ 40 Курортного административного района» (г.  Се-
строрецк), ФГБУ «Научно-исследовательский институт 
онкологии им. Н. Н. Петрова» и ГБУЗ «Клинический 
онкологический диспансер № 1» (г. Краснодар). Крите-
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личие гистологически верифицированного РПК и воз-
раст младше 85 лет. Из исследования исключали 
пациентов с первично-множественными злокачествен-
ными новообразованиями.

Целью исследования стала оценка качества мезорек-
тумэктомии после лапароскопических и роботических 
операций на разных этапах освоения метода. Дополни-
тельно изучали интра- и послеоперационные осложне-
ния, длительность вмешательства, интраоперационную 
кровопотерю, показатели общей и безрецидивной вы-
живаемости.

Все операции выполняли хирурги, имеющие опыт 
малоинвазивных колоректальных вмешательств. Па-
циенты, которым проводили роботические операции, 
были разделены на 2 группы в целях ограничения 
влияния фактора обучения на полученный результат 
и оценки его влияния на качество хирургии: те, кото-
рым вмешательства были выполнены в 1-й год освое-
ния метода, и те, которым операции выполнялись 
в последующие годы. Таким образом, были сформиро-
ваны 3 исследуемые группы: лапароскопической хи-
рургии (Л), роботической хирургии в 1-й год освоения 
техники (Р1) и роботической хирургии в более позд-
ний период (Р2).

Послеоперационные осложнения оценивали 
по классификации Clavien–Dindo [3]. Качество мезо-
ректумэктомии оценивали по шкале Quirke [4]. Общую 
выживаемость рассчитывали от даты поступления 
пациента в хирургический стационар до даты послед-
него наблюдения пациента или его смерти. Безреци-
дивную выживаемость рассчитывали от даты посту-
пления больного в хирургический стационар до даты 
последнего наблюдения пациента без признаков про-
грессирования заболевания или до даты прогрессиро-
вания, или даты смерти. Анализ выживаемости прово-
ди методом Kaplan–Meier, для сравнения кривых 
выживаемости использовали log-rank-тест.

Для вычисления вероятности развития определен-
ных событий в разных исследуемых группах использо-
вали вычисление отношения шансов в таблицах сопря-
женности 2 × 2. Во всех случаях использовали 95 % 
доверительный интервал (ДИ). Качественные призна-
ки сравнивали с помощью χ2-теста с поправкой Йетса 
на непрерывность или точного критерия Фишера 
при малых выборках. Также использовали таблицы 
сопряженности 2 × 2. Для критериев с нормальным 
распределением применяли тест Стьюдента, в осталь-
ных случаях – U-критерий Манна–Уитни. Всегда ис-
пользовали двустороннее значение р. Статистический 
анализ данных проводили с помощью программы IBM 
SPSS Statistics 20.0 (IBM, США).

Результаты
В табл. 1 представлены основные характеристики 

исследуемых групп пациентов, которые потенциально 

могли оказать влияние на характер и сложность вы-
полняемых оперативных вмешательств.

В период освоения роботической хирургии реже 
оперировали пациентов мужского пола, так как их ана-
томически более узкое пространство малого таза со-
здавало больше сложностей для выполнения оператив-
ного вмешательства. Различия между группами 
не достигли статистической достоверности (р = 0,073), 
в том числе между группами Р1 и Р2 (р = 0,09). Также 
в группе Р1 чаще оперировали больных с верхнеампу-
лярным РПК, однако различия не были достоверны 
по сравнению с группой Р2 (р = 0,13). Следует отме-
тить, что доли пациентов с ожирением и тех, которым 
была проведена химиолучевая терапия, не различались 
в группах Р1 и Р2. Однако в группе Л достоверно боль-
шее число пациентов получили комбинированное 
лечение.

В табл. 2 представлены виды операций, выполнен-
ных в исследуемых группах.

Различия между группами были обусловлены 
в основном отсутствием операции Гартмана в группах 
Р1 и Р2 и значительно более редким выполнением 
брюшно-промежностной экстирпации прямой кишки 
по сравнению с группой Л. Как уже было отмечено, 
в группе Р1 было больше больных верхнеампулярным 
РПК, что транслировалось в более частое выполнение 
передней резекции прямой кишки. Частота низких 
передних резекций прямой кишки была сопоставима 
между группами.

Конверсии отмечены только в группах роботиче-
ских операций (n = 5); различия с группой Л не до-
стигли достоверных значений. Причинами конверсий 
были местное распространение опухолевого процес-
са (n = 4) и спаечные изменения в брюшной полости 
(n = 1). Следует отметить, что конверсии во время 
роботических операций с одинаковой частотой тре-
бовались в период освоения методики и в последую-
щей практике (1 (3,2 %) и 4 (4,9 %) соответственно, 
р = 1).

Кровопотеря была незначительной во всех груп-
пах, что характерно для большинства малоинвазивных 
вмешательств (табл. 3).

В то время как на этапе освоения метода продол-
жительность роботических операций была выше, 
чем лапароскопических (р = 0,028), стандартизация 
техники операции и использование в дальнейшем 
оптимизированного метода докинга роботического 
хирургического комплекса позволили достоверно сни-
зить время операции по сравнению с лапароскопиче-
ской группой – на 42 мин (р <0,0001).

Одним из ключевых критериев является безопас-
ность нового метода, в том числе в период его осво-
ения. Данные по послеоперационным осложнениям 
суммированы в табл. 4.

Общая частота осложнений была невысокой и со-
ставляла от 11,0 до 25,8 %. Частота осложнений  
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III степени и выше была максимальной в группе Р1 
(22,6 %), минимальной – в группе Р2 (9,8 %). Разли-
чия не были достоверны между группами Л и Р2 (р = 
0,677), Л и Р1 (р = 0,132), Р1 и Р2 (р = 0,11).

Несостоятельность анастомоза редко развивалась 
у пациентов с РПК в нашем исследовании: данное 
осложнение в группе лапароскопической хирургии 
наблюдалось у 7 (6,9 %) пациентов, в группах роботи-
ческой хирургии – у 6 (5,3 %). Различия не были ста-
тистически достоверны (р = 0,404).

Поздние послеоперационные осложнения отмече-
ны только у 2 (2 %) в группе лапароскопической хи-
рургии и у 2 (1,8 %) – в группах роботической 

хирургии. Во всех случаях это был стеноз аппаратного 
анастомоза, который был излечен методом эндоско-
пического бужирования.

Традиционно для малоинвазивных вмешательств, 
как в группе лапароскопической, так и в группах ро-
ботической хирургии, удавалось добиться раннего 
восстановления функции желудочно-кишечного трак-
та и непродолжительных сроков госпитализации 
(табл. 5). Клинически значимых различий между груп-
пами по этим критериям не было.

Наиболее значимым с точки зрения хирургической 
техники показателем является частота выполнения 
резекций в объеме R0 (табл. 6).

Таблица 1. Основные характеристики исследуемых групп пациентов с раком прямой кишки

Table 1. Main characteristics of investigated groups of patients with rectal cancer

Показатель 
Parameter

Группа 
Group

p
Л (n = 101) 
L (n = 101) 

Р1 (n = 31) 
R1 (n = 31) 

Р2 (n = 82) 
R2 (n = 82) 

Пол, n (%) 
Gender, n (%) 

мужской 
male 53 (52,5) 9 (29,0) 39 (47,6) 

0,073
женский 

female 48 (47,5) 22 (71,0) 43 (52,4) 

Медиана возраста, лет 
Median of age, years 66 (25–85) 65 (33–78) 65 (24–84) >0,05

Ожирение, n (%) 
Obesity, n (%) 

да 
yes 12 (11,9) 6 (19,4) 12 (14,6) 

0,565
нет 
no 89 (88,1) 25 (80,6) 70 (85,4) 

Локализация рака, n (%) 
Localization of cancer, n (%) 

в / а 
u / a 37 (36,6) 16 (51,6) 29 (35,4) 

0,375с / а 
m / a 31 (30,7) 5 (16,1) 21 (25,6) 

н / а 
l / a 33 (32,7) 10 (32,3) 32 (39,0) 

Стадия T, n (%) 
Stage pT, n (%) 

is 2 (2,0) 0 5 (6,1) 

0,262

1 7 (6,9) 0 6 (7,3) 

2 28 (27,7) 5 (16,1) 21 (25,6) 

3 58 (57,4) 25 (80,6) 47 (57,3) 

4 6 (5,9) 1 (3,2) 3 (3,7) 

Предоперационное лечение, n ( %) 
Preoperative treatment, n ( %) 

ХТ / ПХТ 
CT / PCT 10 (9,9) 5 (16,1) 2 (2,4) 0,034

ЛТ / ХЛТ 
RT / CRT 38 (37,6) 7 (22,6) 18 (22,0) 0,046

любое 
any 46 (45,5) 12 (38,7) 20 (24,4) 0,012

Примечание. Л – лапароскопические операции, Р1, Р2 – роботические операции (здесь и в табл. 2–4, 6, 7); ХТ – химиоте-
рапия; ПХТ – полихимио терапия; ЛТ – лучевая терапия; ХЛТ – химиолучевая терапия; в / а – верхнеампулярный; с / а – 
среднеампулярный; н / а – нижнеампулярный. 
Note. L – laparoscopic surgeries, R1, R2 – robotic surgeries (here and in tables 2–4, 6, 7); CT – chemotherapy; PCT – polychemotherapy; RT – 
radiotherapy; CRT – chemoradiotherapy; u / a – upper-ampullar; m / a – middle-ampullar; l / a – lower-ampullar.
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Таблица 2. Виды операций в исследуемых группах пациентов с раком прямой кишки

Table 2. Surgery types in investigated groups of patients with rectal cancer

Вид операции 
Surgery type

Группа 
Group

p
Л (n = 101) 
L (n = 101) 

Р1 (n = 31) 
R1 (n = 31) 

Р2 (n = 82) 
R2 (n = 82) 

Передняя резекция прямой кишки, n (%) 
Anterior rectal resection, n (%) 31 (30,7) 16 (51,6) 31 (37,8) 

0,041

Низкая передняя резекция прямой кишки, n (%) 
Lower anterior rectal resection, n (%) 52 (51,5) 15 (48,4) 46 (56,1) 

Брюшно-промежностная экстирпация прямой 
кишки, n (%) 
Abdominoperineal rectum extirpation, n (%) 

17 (16,8) 0 5 (6,1) 

Операция Гартмана, n (%) 
Hartmann’s procedure, n (%) 1 (1,0) 0 0

Таблица 3. Интраоперационные показатели в исследуемых группах пациентов с раком прямой кишки

Table 3. Intraoperative parameters in investigated groups of patients with rectal cancer

Интраоперационный показатель    
Intraoperative parameter

Группа 
Group

Л (n = 101) 
L (n = 101) 

Р1 (n = 31) 
R1 (n = 31) 

Р2 (n = 82) 
R2 (n = 82) 

Кровопотеря, медиана, мл 
Blood loss, median, ml 100 (30–700) 100 (30–300) 70 (20–3800) 

Продолжительность операции, медиана, мин 
Surgery duration, median, min 235 (110–465) 270 (130–420) 193 (105–365) 

Таблица 4. Частота послеоперационных осложнений по классификации Clavien–Dindo в исследуемых группах пациентов с раком прямой киш-
ки, n (%)

Table 4. Frequency of surgical complications according to the Clavien–Dindo classification in investigated groups of patients with rectal cancer, n (%)

Степень послеоперационных осложнений 
Degree of surgical complications

Группа 
Group

Л (n = 101) 
L (n = 101) 

Р1 (n = 31) 
R1 (n = 31) 

Р2 (n = 82) 
R2 (n = 82) 

0 89 (88,1) 23 (74,2) 73 (89,0) 

I 1 (1,0) 1 (3,2) 0

II 0 0 1 (1,2) 

IIIA 3 (3,0) 0 0

IIIB 7 (6,9) 3 (9,7) 8 (9,8) 

IVA 0 0 0

IVB 0 1 (3,2) 0

V 1 (1,0) 3 (9,7) 0

Общее число осложнений 
Total number of complications 12 (11,9) 8 (25,8) 9 (11,0) 
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Частота проведения резекций в объеме R0 досто-
верно не отличалась между группами (р = 0,738). От-
мечалась выраженная тенденция (р = 0,06) к достовер-
ности различий между группами Р1 и Р2. Различий 
по числу удаленных лимфатических узлов не отмечено.

Качество мезоректумэктомии было оценено у 131 
пациента с РПК (табл. 7).

Отмечена тенденция к более частому достиже-
нию удовлетворительного и высокого качества пре-
паратов в группе Р2 по сравнению с группой Л, 
но она не достигла статистически достоверных зна-
чений (р = 0,18).

Отдаленные результаты лечения проанализирова-
ны у всех пациентов, у которых на момент операции 

Таблица 5. Основные характеристики послеоперационного периода у исследуемых пациентов с раком прямой кишки

Table 5. Main features of the postoperative period in investigated patients with rectal cancer

Показатель    
Parameter

Группа 
Group

Лапароскопические операции 
(n = 101) 

Laparoscopic surgeries (n = 101) 

Роботические операции (n = 113) 
Robotic surgeries (n = 113) 

Сроки госпитализации, медиана, сут 
Length of hospital stay, median, days 8 (4–90) 7 (1–28) 

Сроки восстановления перистальтики, медиана, сут 
Length of restoration of peristalsis, median, days 1 (1–4) 1 (1–3) 

Сроки первого отхождения газов, медиана, сут 
Length of passage of first flatus, median, days 2 (1–5) 1 (1–3) 

Сроки первого отхождения стула, медиана, сут 
Length of first passage of stool, median, days 2 (1–6) 2 (1–6) 

Таблица 6. Морфологические характеристики удаленных препаратов у исследуемых пациентов с раком прямой кишки

Table 6. Morphological features of the removed specimens from investigated patients with rectal cancer

Показатель    
Parameter

Группа 
Group

Л (n = 101) 
L (n = 101) 

Р1 (n = 31) 
R1 (n = 31) 

Р2 (n = 82) 
R2 (n = 82) 

Число удаленных лимфатических узлов, медиана, n 
Number of removed lymph nodes, median, n 12 (1–43) 12 (2–22) 12 (2–22) 

Число резекций в объеме R0, n (%) 
Number of R0-resections, n (%) 96 (95,0) 28 (90,3) 81 (98,8) 

Число резекций в объеме R1, n (%) 
Number of R1-resections, n (%) 5 (5,0) 3 (9,7) 1 (1,2) 

Таблица 7. Качество мезоректумэктомии в исследуемых группах пациентов с раком прямой кишки, оцененное по шкале Quirke

Table 7. Quality of mesorectal excision in investigated groups of patients with rectal cancer, evaluated using the Quirke scale

Качество мезоректумэктомии 
Quality of mesorectal excision

Группа 
Group

Л (n = 66) 
L (n = 66) 

Р1 (n = 14) 
R1 (n = 14) 

Р2 (n = 51) 
R2 (n = 51) 

Неудовлетворительное, n (%) 
Poor, n (%) 8 (12,1) 1 (7,1) 2 (3,9) 

Удовлетворительное, n (%) 
Medium, n (%) 24 (36,4) 6 (42,9) 18 (35,3) 

Высокое, n (%) 
High, n (%) 34 (51,5) 7 (50,0) 31 (60,8) 
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отсутствовали отдаленные метастазы. Среди всех боль-
ных с РПК таких было 93 в группе Л и 109 – в группах 
Р1 и Р2. Медиана наблюдения составила 21,9 (7,4–
79,6) мес.

Рецидивы развились у 12 (5,9 %) из 202 пациентов 
с неметастатическим РПК: 8 (8,6 %) случаев в группе 
Л и 4 (3,7 %) случая в группах роботической хирургии 
(2 (6,5 %) – в группе Р1 и 2 (2,6 %) – в группе Р2). 
Различия не были статистически достоверны (р = 
0,25). Метастазы развились у 21 (10,4 %) из 202 паци-
ентов: 13 (14 %) случаев в группе Л и 8 (7,3 %) случа-
ев в группах роботической хирургии (3 (9,7 %) – 
в группе Р1 и 5 (6,4 %) – в группе Р2). Различия 
также не были достоверны (р = 0,269). Общая выжи-
ваемость не различалась между группами Р1 и Р2 (р = 
0,821), Л и Р1 (р = 0,143), Л и Р2 (р = 0,68) (рис. 1).

Безрецидивная выживаемость также не различа-
лась между группами Р1 и Р2 (р = 0,131), Л и Р1 (р = 
0,088), Л и Р2 (р = 0,794) (рис. 2).

Обсуждение
Мы представили результаты первого в России 

мультицентрового исследования, посвященного робо-
тической хирургии РПК. Кроме того, представленный 
нами опыт – крупнейший в стране на сегодняшний 
день.

Достигнутая в нашем исследовании продолжи-
тельность роботических операций – одна из наиболее 
низких, представленных в литературе. Даже на этапе 
освоения метода медиана времени операции состави-
ла 270 мин, что существенно ниже, чем в ряде крупных 
исследований (365 мин у A. P. Saklani и соавт. [5],  
342 мин у F. Feroci и соавт. [6], 441 мин у Y. S. Kim  
и соавт. [7], 361 мин у M. S. Cho и соавт. [8]). Нам 

удалось найти только 1 исследование, в котором медиана 
продолжительности роботических операций по поводу 
РПК была ниже, чем в группе Р2 нашего исследования, – 
S. H. Baik и соавт. сообщили о проведении таких операций 
за 190 мин [9]. Столь малую продолжительность операций 
мы связываем с эффективной организацией работы опе-
рационной команды и оптимальным методом докинга 
роботического хирургического комплекса.

Частота осложнений после роботических опера-
ций у больных РПК, по опубликованным данным, 
колеблется от 5,4 до 45,6 % [7, 9]. Следует отметить, 
что интерпретировать данные результаты стоит с точ-
ки зрения качества не только хирургического лече-
ния, но и учета всех аспектов послеоперационного 
периода. Из-за отсутствия учета осложнений низкой 
степени рядом исследователей данный показатель 
значительно колеблется в доступных работах. Часто-
та осложнений в группах Л и Р2 нашего исследования 
сопоставима со средними показателями данных ли-
тературы. Тенденция к более высокому числу ослож-
нений в группе Р1, хотя и не достоверная, говорит 
о необходимости качественной подготовки и акку-
ратного внедрения нового метода в клиничес кую 
практику. В группе Р1 нами также отмечена крайне 
высокая летальность – 9,7 %, однако столь высокие 
показатели могут быть связаны с особен ностями вы-
борки: данная группа – самая малочисленная в на-
шей работе и включает всего 31 пациента. Только у 1 
из 3 погибших больных причиной смерти были 
осложнения, непосредственно связанные с техникой 
операции (острая кишечная непроходимость). Из 2 
других пациентов один погиб от острого коронарно-
го синдрома, другой – от массивного кровотечения 
из варикозных вен пищевода.

Рис. 1. Общая выживаемость больных неметастатическим раком 
прямой кишки в зависимости от хирургического доступа и опыта ро-
ботической хирургии

Fig. 1. Overall survival of patients with non-metastatic rectal cancer depending 
on the type of surgical access and surgeon’s experience in robotic surgery
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Рис. 2. Безрецидивная выживаемость больных неметастатическим 
раком прямой кишки в зависимости от хирургического доступа и опы-
та роботической хирургии

Fig. 2. Relapse-free survival of patients with non-metastatic rectal cancer 
depending on the type of surgical access and surgeon’s experience in robotic surgery
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чески достоверных различий в частоте R0-резекций, 
наиболее высокие показатели (98,8 %) достигнуты 
именно в группе Р2. В метаанализе Y. Sun и cоавт. на ма-
териале 324 роботических и 268 лапароскопичес ких 
операций по поводу РПК также было продемонстриро-
вано преимущество использования роботичес кого  
хирургического комплекса для достижения свободной 
от опухоли границы резекции: относительный риск 0,5, 
95 % ДИ 0,25–1,01, р = 0,05 [10]. Возможно, что и отме-
ченные в нашей работе тенденции могли быть стати-
стически достоверными в более крупной выборке.

Более высокая частота достижения R0-резекций 
в группе Р2 была связана и с более частым (60,8 %) 
выполнением мезоректумэктомии высокого качества 
(III степени по шкале Quirke) в этой группе. Следует 
также отметить, что на этапе освоения роботической 
техники качество мезоректумэктомии в группе Р1 
было сопоставимо с качеством мезоректумэктомии 
в группе Л (50,0 и 51,5 % соответственно).

Медиана наблюдения в нашем исследовании по-
зволяет судить только о результатах первых 2 лет после 
лечения. Нами не отмечено различий между исследуе-
мыми группами. В наиболее крупном доступном ме-
таанализе F. G. Wilder и соавт. также отсутствуют раз-
личия по отдаленным результатам лапароскопических 
и роботических операций у больных РПК [11]. Исходя 
из субъективного опыта использования различных 
доступов в хирургии РПК, следует отметить, что пре-
имущества роботизированного комплекса в полной 
мере реализуются далеко не у всех пациентов. Разница 
в возможности прецизионного выполнения операции 
наиболее актуальна у так называемых сложных боль-
ных. Успешные операции в таких случаях находят свое 
отражение в более высоких суррогатных показателях 
качества хирургического лечения (частота R0-резек-

ций, качество мезоректумэктомии). Если учесть, 
что даже при низком качестве удаления препарата 
только у небольшой доли пациентов это послужит 
причиной прогрессирования заболевания, мы никогда 
не сможем получить статистически достоверных пре-
имуществ ни одной новой хирургической технологии 
по критериям отдаленных результатов лечения. Оста-
ется вопросом, позволит ли использование робота 
снизить кривую обучения для поколения начинающих 
хирургов. В нашем исследовании все специалисты 
имели исходный опыт малоинвазивной хирургии, 
что не позволяет адекватно оценивать кривую обуче-
ния роботической технике.

К достоинствам нашего исследования относятся 
анализ не только непосредственных, но и отдаленных 
результатов лечения и сравнение эффективности ис-
пользования роботического хирургического комплек-
са на разных этапах освоения метода. Слабой стороной 
работы являются сравнительно небольшая медиана 
наблюдения и отсутствие морфологического исследо-
вания по методу P. Quirke в части наблюдений, что ог-
раничивает репрезентативность представленного ана-
лиза качества мезоректумэктомии.

Выводы
Таким образом, роботическая хирургия может 

безопасно применяться у больных РПК, но ее вне-
дрение в клиническую практику должно проводить-
ся в условиях доступности программ обучения 
и под контролем опытного специалиста. Использо-
вание роботического хирургического комплекса 
в условиях оптимизированной системы докинга 
и достаточного хирургического опыта позволяет со-
кратить время операций на прямой кишке, не повы-
шает риск послеоперационных осложнений и обес-
печивает более высокое качество мезоректумэктомии.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Conflict of interests. Authors declare no conflict of interest.

Л И Т Е Р А Т У Р А / R E F E R E N C E S

1. Stevenson A.R., Solomon M.J., Lumley J.W. 
et al. Effect of laparoscopic-assisted resec-
tion versus open resection on pathological 
outcomes in rectal cancer: the ALaCaRT 
Randomized Clinical Trial. JAMA 
2015;314(13):1356–63.  
DOI: 10.1001/jama.2015.12009.

2. Fleshman J., Branda M., Sargent D. J.  
et al. Effect of laparoscopic-assisted resec-
tion versus open resection of stage II or III 
rectal cancer on pathologic outcomes: the 
ACOSOG Z6051 Randomized Clinical 
Trial. JAMA 2015;314(13):1346–55.  
DOI: 10.1001/jama.2015.10529.

3. Clavien P.A., Barkun J., de Oliveira M.L. 
et al. The Clavien–Dindo classification  
of surgical complications: 5-year experi-
ence. Ann Surg 2009;250(2):187–96. 
DOI: 10.1097/SLA.0b013e3181b13ca2.

4. Quirke P., Steele R., Monson J. et al.  
Effect of the plane of surgery achieved  
on local recurrence in patients with oper-
able rectal cancer: a prospective study us-
ing data from the MRC CR07 and NCIC-
CTG CO16 randomised clinical trial. 
Lancet 2009;373(9666):821–8.  
DOI: 10.1016/S0140-6736(09)60485-2.

5. Saklani A.P., Lim D.R., Hur H. et al. Ro-

botic versus laparoscopic surgery for mid-
low rectal cancer after neoadjuvant 
chemoradiation therapy: comparison of 
oncologic outcomes. Int J Colorectal Dis 
2013;28(12):1689–98.  
DOI: 10.1007/s00384-013-1756-z.

6. Feroci F., Vannucchi A., Bianchi P.P. et al. 
Total mesorectal excision for mid and low 
rectal cancer: laparoscopic versus robotic 
surgery. World J Gastroenterol 
2016;22(13):3602–10.  
DOI: 10.3748/wjg.v22.i13.3602.

7. Kim Y.S., Kim M.J., Park S.C. et al. Ro-
botic versus laparoscopic surgery for rectal 



24

Онкологическая
ONCOLOGY

ТОМ 7 / VOL. 7Colorectal
КОЛОПРОКТОЛОГИЯ 3' 2017

О
р

и
г

и
н

а
л

ь
н

ы
е

 и
с

с
л

е
д

о
в

а
н

и
я cancer after preoperative chemoradiothera-

py: case-matched study of short-term out-
comes. Cancer Res Treat 2016;48(1): 
225–31. DOI: 10.4143/crt.2014.365.

8. Cho M.S., Baek S.J., Hur H. et al. Short 
and long-term outcomes of robotic versus 
laparoscopic total mesorectal excision for 
rectal cancer: a case-matched retrospec-
tive study. Medicine (Baltimore) 

2015;94(11):e522.  
DOI: 10.1097/MD.0000000000000522.

9. Baik S.H., Kwon H.Y., Kim J.S. et al. Ro-
botic versus laparoscopic low anterior re-
section of rectal cancer: short-term out-
come of a prospective comparative study. 
Ann Surg Oncol 2009;16(6):1480–7.  
DOI: 10.1245/s10434-009-0435-3.

10. Sun Y., Xu H., Li Z. et al. Robotic vs laparo-

scopic low anterior resection for rectal cancer: 
a meta-analysis. World J Surg Oncol 2016: 
14:61. DOI: 10.1186/s12957-016-0816-6.

11. Wilder F.G., Burnett A., Oliver J. et al.  
A review of the long-term oncologic out-
comes of robotic surgery versus laparo-
scopic surgery for colorectal cancer.  
Indian J Surg 2016;78(3):214–9.  
DOI: 10.1007/s00464-013-3014-4.



25

Онкологическая
ONCOLOGY

ТОМ 7 / VOL. 7Colorectal
КОЛОПРОКТОЛОГИЯ 3' 2017

О
р

и
г

и
н

а
л

ь
н

ы
е

 и
с

с
л

е
д

о
в

а
н

и
яРобот-ассистированные и лапароскопические операции 

при колоректальном раке:  
кривая обучения и непосредственные результаты

Р. А. Мурашко, Е. А. Ермаков, И. Б. Уваров
ГБУЗ «Клинический онкологический диспансер № 1» Минздрава России; Россия, 350040 Краснодар, ул. Димитрова, 146
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Цель исследования – сравнительная оценка периоперационных параметров и непосредственных результатов робот-ассисти-
рованных (РА) и лапароскопических (ЛС) вмешательств при колоректальном раке (КРР) в зависимости от фаз кривой обуче-
ния (КО).
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ хирургического лечения 200 пациентов с КРР, которым выпол-
нены радикальные РА (n = 77) и ЛС (n = 123) вмешательства. Фазы КО оценены методом кумулятивной суммы (CUSUM – 
cumulative sum).
Результаты. РА операции оказались сопоставимы с ЛС по средней величине кровопотери, частоте конверсий, но отличались 
большей продолжительностью (237,5 ± 74,9 мин против 213,5 ± 73,1 мин; p = 0,024). Течение послеоперационного периода и па-
томорфологические показатели при обоих типах операций не имели статистически значимых различий. КО для РА операций 
составила 46 случаев, для ЛС операций – 54 случая. При оценке периоперационных параметров в зависимости от фазы КО для РА 
операций выявлено статистически значимое уменьшение общей продолжительности вмешательства и его этапов (докинга 
и консольного). Другие показатели существенно не различались между фазами КО. В группе ЛС операций также отмечено умень-
шение продолжительности вмешательства после прохождения 1-й фазы КО, а также статистически значимое уменьшение 
величины интраоперационной кровопотери (140,9 ± 68,8 мл в 1-й фазе; 108,1 ± 67,8 мл во 2-й фазе; p = 0,009). Все случаи кон-
версии в ЛС группе отмечались в 1-й фазе КО (p = 0,047). Параметры послеоперационного периода для ЛС вмешательств не за-
висели от фазы КО. Статисти чески значимого различия при анализе патоморфологических показателей между фазами 
КО для обоих типов операций не отмечено.
Выводы. КО для РА операций короче, чем для ЛС. Существенных различий в периоперационных параметрах и послеоперационных 
результатах между типами вмешательств и между фазами КО не отмечено.

Ключевые слова: колоректальный рак, лапароскопическая хирургия, робот-ассистированная хирургия, кривая обучения
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Robotic and laparoscopic surgeries for colorectal cancer: learning curve and short-term outcomes

R. A. Murashko, E. A. Ermakov, I. B. Uvarov

Regional Oncological Center of Krasnodar, Ministry of Health of Russia; 146 Dimitrovа St., 350040 Krasnodar, Russia

Objective: comparative evaluation of perioperative clinicopathologic characteristics and short-term outcomes of robotic and laparoscopic 
surgeries for colorectal cancer (CRC), depending on the phases of the learning curve.
Materials and methods. Patients who underwent robotic or laparoscopic surgeries were compared retrospectively (n = 77 and n = 123 re-
spectively). Cumulative sum (CUSUM) was used to evaluate the learning curve.
Results. Robotic operations were comparable with laparoscopic in the average blood loss and conversion rate, but differed in the longer du-
ration (237.5 ± 74.9 min versus 213.5 ± 73.1 min, p = 0.024). The short-term outcomes and pathomorphological characteristics were not 
significantly different in both procedures. According to CUSUM, the learning curve of robotic surgery was the 46 cases and of laparoscopic 
surgery was the 54 cases. Comparison between 1st phase and 2nd phase in the robotic group showed significant difference in the total opera-
tion time and in docking and surgeon console time. Other perioperative characteristics did not differ significantly between the phases 
of the learning curve. For the laparoscopic group, there was also a decrease in the operation time after the 1st phase of the learning curve, as 
well as a statistically significant decrease in intraoperative blood loss (140.9 ± 68.8 ml for 1st phase versus 108.1 ± 67.8 ml for 2nd phase, 
p = 0.009). All cases of conversion in the laparoscopic group were in the 1st phase of the learning curve (p = 0.047). Comparison between 
1st phase and 2nd phase for laparoscopic surgery showed no significant difference for the short-term outcomes. Pathologic outcomes were not 
significantly different in both procedures and phases.
Conclusions. The learning curve for robotic surgery was shorter than for laparoscopic surgery. There were no significant differences in peri-
operative clinicopathologic characteristics and short-term outcomes in both procedures and phases of the learning curve.

Key words: colorectal cancer, laparoscopic surgery, robotic surgery, learning curve
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Современный этап развития хирургии колорек-
тального рака (КРР) характеризуется широким внед-
рением малоинвазивных технологий. Проведенные 
в последнее 10-летие исследования по оценке клини-
ческой результативности лапароскопической (ЛС) 
хирургии КРР (COST, COLOR, CLASSICC, JCOG, 
COLOR-II) показали, что ЛС операции безо пасны 
и не уступают открытым по радикальности [1–6]. Од-
ним из перспективных направлений развития малоин-
вазивной хирургии стало внедрение в практику робот-
ассистированных (РА) операций с использованием 
хирургического комплекса da Vinci (Intuitive Surgical, 
США). К преимуществам этой системы относят трех-
мерное стабильное изображение операционного поля 
с возможностью большого увеличения, возможность 
работы 3 манипуляторами – «руками», оснащенными 
инструментами с 7 степенями свободы, отсутствие 
тремора, возможность масштабирования амплитуды 
движений, эргономичное положение хирур га за консо-
лью. Со времени первой публикации, посвященной 
использованию РА операций в колоректальной хирур-
гии [7], доказаны приемлемость и безопасность этой 
технологии при КРР [8–11]. В отечественной научной 
литературе имеется небольшое число публикаций, 
посвященных применению РА и ЛС технологий 
при КРР, что побудило нас проанализировать опыт 
внедрения малоинвазивной хирургии КРР в условиях 
регионального онкологического центра.

Цель настоящего исследования – сравнительная 
оценка периоперационных параметров и непосредст-
венных результатов РА и ЛС вмешательств при КРР, 
сравнительный анализ кривой обучения (КО) при 
внедрении малоинвазивных методик в хирургию КРР, 
а также периоперационных параметров и непосредст-
венных результатов в зависимости от фаз КО при РА 
и ЛС операциях.

Материалы и методы
В основу работы положен ретроспективный анализ 

хирургического лечения пациентов с КРР, которым 
выполнены радикальные РА и ЛС вмешательства. РА 
операции были проведены в период с января 2015 г. 
по июнь 2017 г. в ГБУЗ «Клинический онкологический 
диспансер № 1» г. Краснодара одной бригадой хирур-
гов, обладающей опытом ЛС вмешательств при КРР. 
ЛС операции выполнены в том же учреждении в пери-
од 2011–2016 гг. этим же коллективом специалистов. 
Показанием к операции во всех случаях была морфо-
логически верифицированная аденокарцинома обо-
дочной кишки и прямой кишки (ПК).

РА операции выполняли с помощью роботической 
хирургической системы da Vinci Si (Intuitive Surgical, 
США). При вмешательствах по поводу аденокарцино-
мы ПК применяли методику единого докинга (single 
docking), во время операции меняли позиции 

роботических троакаров и рук робота на разных этапах 
без изменения положения консоли пациента. Приме-
нялась стандартизированная для обеих групп опера-
тивная техника, которая описана ранее [12].

Критерии оценки включали общую продолжитель-
ность операции, для РА операций – время докинга 
и консольное время, кровопотерю, срок пребывания 
пациента в стационаре, частоту и характер осложнений, 
частоту конверсий. Для оценки онкологической адекват-
ности использовали критерии, полученные при патоги-
стологическом исследовании препарата: циркулярную 
границу резекции, дистальный клиренс, количество 
удаленных лимфатических узлов. Для анализа КО при-
меняли метод кумулятивной суммы (CUSUM – 
cumulative sum) для времени операции, который позво-
ляет выделить и количественно оценить КО. Изначально 
CUSUM применяли в контроле качества производствен-
ного процесса [13], в хирургии же он полезен для выяв-
ления устойчивых тенденций изменения индивидуаль-
ных показателей в сравнении с общим значением 
показателя, в нашем случае – времени операции [14]. 
Кумулятивную сумму вычисляли по формуле: 

CUSUM = ∑ (X – T), 

где Х – продолжительность каждой операции, T – 
средняя продолжительность операции в целом по груп-
пе, ∑ – сумма. Статистическую обработку результатов 
исследования проводили с использованием программ-
ного пакета для статистического анализа Statistica 6.0 
(StatSoft, США). Использовали методы описательной 
статистики с вычислением средних значений, стан-
дартного отклонения и стандартной ошибки среднего. 
При сравнении групп по количественным признакам 
использовали t-критерий Стьюдента для независимых 
групп. Сравнение групп по качественным бинарным 
признакам проводили с использованием критерия со-
гласия Пир сона (χ2). Уровень статистической зна чи-
мос ти считали достоверным при p <0,05.

Результаты
В исследование были включены данные 200 паци-

ентов, из них 77 больным были выполнены РА вмеша-
тельства, 123 – ЛС вмешательства. Группы пациентов 
не имели статистически значимых различий по воз-
растному и половому составу, частоте сопутствующих 
патологий (табл. 1). По локализации опухоли группу 
РА операций характеризовала более высокая доля па-
циентов с аденокарциномой ПК (58,4 % против 37,4 % 
в группе ЛС операций, p = 0,005), статистически зна-
чимых различий по стадии, гистологическому строе-
нию и размерам опухоли между группами не отмечено.

Характер выполненных вмешательств представлен 
в табл. 1. В группе РА операций отмечен более высо-
кий процент низкой передней резекции ПК по срав-
нению с группой ЛС операций, при этом брюшно-
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яТаблица 1. Общая характеристика оперированных пациентов и выполненных вмешательств

Table 1. General characteristics of operated patients and the types of the performed surgeries

Показатель 
Parameter

Робот-ассистирован-
ные операции (n = 77) 
Robotic surgeries (n = 77)

Лапароскопические опе-
рации (n = 123) 

Laparoscopic surgeries (n = 123)
p

Возраст пациентов, средн. (мин.–макс.), лет 
Age of patients, avg. (min.–max.), years 58,4 ± 13,4 (20–88) 58,1 ± 11,1 (28–82) 0,801

Пол, n (%) 
Gender,  
n (%)

мужской 
male 32 (41,5) 56 (45,5)

0,768
женский 

female 35 (58,5) 67 (54,5)

Индекс массы тела, средн. (мин.–макс.) 
Body mass index, avg. (min.–max.) 26,8 ± 5,3 (15,5–45,5) 25,4 ± 4,0 (16,9–36,3) 0,036

Локализация 
опухоли, n (%) 
Tumor 
localization, n 
(%)

правая половина, поперечная ободочная кишка 
right half, transverse colon 8 (10,4) 23 (18,7) 0,159

селезеночный изгиб, нисходящая ободочная кишка 
splenic flexure, descending transverse colon  1 (1,3) 6 (4,9) 0,253

сигмовидная ободочная кишка  
sigmoid colon 18 (23,3) 36 (29,3) 0,414

ректосигмоидный отдел  
ectosigmoid junction 5 (6,5) 12 (9,7) 0,603

прямая кишка 
rectum 45 (58,4) 46 (37,4) 0,005

Стадия TNM, 
n (%) 
TNM stage, n 
(%)

T1 7 (9,1) 6 (4,9) 0,253

T2 13 (16,9) 21 (17,1) 0,988

T3 54 (70,1) 87 (70,7) 0,999

T4 3 (3,9) 9 (7,3) 0,980

N0 56 (72,7) 89 (72,4)
0,998

N+ 21 (27,3) 34 (27,6)

Гистологиче-
ское строение 
опухоли, n (%) 
Histological 
structure of the 
tumor, n (%)

аденокарцинома высокодифференцированная 
well-differentiated adenocarcinoma 11 (14,5) 8 (6,5) 0,083

аденокарцинома умереннодифференцированная 
moderately differentiated adenocarcinoma 64 (84,2) 100 (81,3) 0,851

аденокарцинома низкодифференцированная 
poorly differentiated adenocarcinoma 1 (1,3) 6 (4,9) 0,253

другое 
other 0 (0) 9 (7,3) 0,014

Размер опухоли, средн. (мин.–макс.), см 
Tumor size, avg. (min.–max.), cm 3,9 ± 1,4 (1,0–7,5) 4,3 ± 1,5 (1,0–8,0) 0,063

Тип операции, 
n (%) 
Type of surgery, 
n (%)

правосторонняя гемиколэктомия 
right hemicolectomy 6 (7,8) 23 (18,7) 0,617

резекция сигмовидной кишки 
sigmoid resection 17 (22,1) 34 (27,5) 0,409

левосторонняя гемиколэктомия  
left hemicolectomy 3 (3,9) 9 (7,3) 0,327

передняя резекция прямой кишки 
anterior rectal resection 28 (36,4) 33 (26,8) 0,159

низкая передняя резекция прямой кишки 
low anterior rectal resection 22 (28,6) 6 (4,9) <0,001
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промежностная экстирпация в группе РА операций 
не выполнялась ни в одном случае. Как следствие, 
группа РА операций характеризовалась более высоким 
процентом выполнения первичного колоректального 
анастомоза (96,1 % по сравнению с 82,9 % в группе ЛС 
операций, p = 0,006) и, соответственно, меньшей до-
лей операций с созданием концевой колостомы. Пре-
вентивная стома (илео- или трансверзостома) была 
сформирована у 28 (36,4 %) пациентов после РА опе-
раций и у 26 (21,1 %) после ЛС операций (p = 0,022), 
такая разница объясняется более высокой долей вы-
полнения низкой передней резекции в группе РА 
операций. При анализе субгрупп пациентов, опериро-
ванных в объеме передней резекции ПК, различий 
в частоте выполнения превентивной стомы не отмече-
но (54,9 и 46,4 % соответственно).

Пик показателя CUSUM для группы РА операций 
пришелся на 46-й случай (CUSUM 989,1 мин), для груп-
пы ЛС операций – на 54-й случай (CUSUM 2086,3 мин), 
таким образом, 1-я фаза КО для РА операций (46 вме-
шательств) несколько короче, чем для ЛС (54 вмеша-
тельства) (см. рисунок).

Оценка периоперационных параметров в целом 
по группам (табл. 2) показала, что средняя длитель-
ность РА операций больше, чем ЛС операций (237,5 ± 
74,9 мин против 213,5 ± 73,1 мин, p = 0,024). Значения 
интраоперационной кровопотери статистически зна-
чимо не различались. Конверсия на лапаротомию 
произведена у 3 (3,9 %) пациентов в группе РА опера-
ций и у 3 (2,9 %) пациентов в группе ЛС. Течение по-
слеоперационного периода в группе РА вмешательств 
не имело существенных различий с группой ЛС вме-
шательств. Осложнения в послеоперационном 

периоде в группе РА операций развились у 8 (10,4 %) 
пациентов, в группе ЛС – у 6 (4,9 %), частота несосто-
ятельности колоректального анастомоза статистически 
не различалась между группами. Послеоперационной 
летальности в группе ЛС операций не наблюдалось, 
в группе РА операций умер 1 пациент (причина смер-
ти – тромбоэмболия легочной артерии). Срок пребы-
вания пациента в стационаре после РА и ЛС операций 
не различался. В послеоперационном периоде после РА 
операций отмечено более быстрое восстановление 
функции кишечника.

Оценку патоморфологических показателей удален-
ного препарата провели в подгруппах пациентов, опе-
рированных по поводу аденокарциномы ПК (табл. 3). 
В обеих подгруппах в большинстве случаев диагностиро-
вана аденокарцинома с преобладанием умеренной сте-
пени дифференцировки. Размеры опухоли статистиче-
ски значимо не различались. Опухолевого роста 
в проксимальном и дистальном краях препарата не об-
наружено ни в одном случае. Хирургический клиренс 
после РА операций составил 3,2 ± 1,1 см, после ЛС 
операций – 2,3 ± 1,2 см (различие статистически не зна-
чимо). Качество мезоректумэктомии после РА операций 
в 94,1 % случаев оценено как отличное, без повреждения 
мезоректальной фасции; в 94,1 % случаев микроскопи-
чески подтвержден R0 край резекции. В группе ЛС опе-
раций показатели качества мезоректумэктомии (92,8 %) 
и частоты R0-резекции (89,3 %) статистически значимо 
не различались. Количество исследованных лимфатиче-
ских узлов не различалось между группами (13,6 ± 3,7 
при РА операциях и 13,8 ± 3,8 при ЛС операциях).

Согласно графикам CUSUM (см. рисунок) серии 
операций были разделены на подгруппы соответственно 

Показатель 
Parameter

Робот-ассистирован-
ные операции (n = 77) 
Robotic surgeries (n = 77)

Лапароскопические опе-
рации (n = 123) 

Laparoscopic surgeries (n = 123)
p

Тип операции, 
n (%) 
Type of surgery, 
n (%)

брюшно-промежностная экстирпация 
прямой кишки 

abdominal-perineal extirpation of the rectum
0 17 (13,8) <0,001

брюшно-анальная резекция прямой кишки 
abdominal-anal resection of the rectum 1 (1,3) 0 0,385

субтотальная колэктомия 
subtotal colectomy 0 1 (0,8) 0,999

Комбинированные операции, n (%) 
Combined surgeries, n (%) 4 (5,2) 6 (4,9) 0,999

Число выполненных первичных анастомозов, n (%) 
Number of primary anastomoses performed, n (%) 74 (96,1) 102 (82,9)

0,006
Число выполненных концевых колостом, n (%) 
Number of end colostomies performed, n (%) 3 (3,9) 21 (17,1)

Число выполненных превентивных стом, n (%) 
Number of preventive stomas performed, n (%) 28 (36,4) 26 (21,1) 0,022

Окончание табл. 1

End of the table 1
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фазам КО. Для группы РА операций 1-ю фазу КО со-
ставили 46 случаев, 2-ю фазу (после прохождения 
КО) – 31 случай. Для группы ЛС операций в 1-ю фазу 
включены 54 случая, во 2-ю – 69 случаев, все операции 
распределены в хронологическом порядке.

Оценены периоперационные параметры и после-
операционный период в зависимости от фазы КО (табл. 
4). В группе РА операций в 1-й фазе КО средняя 
продолжительность вмешательства составила 253,6 
± 80,2 мин, во 2-й фазе – 213,5 ± 59,9 мин (p = 
0,020), время докинга и консольное время также 
были статистически значимо меньше во 2-й фазе 
КО (47,6 ± 25,2 мин против 34,7 ± 18,8 мин (p = 
0,017) и 156,7 ± 62,9 мин против 120,0 ± 45,6 мин  
(p = 0,007) соответственно). Средняя величина кро-
вопотери статистически не различалась между фазами 
КО. Конверсия в 2 случаях была зарегистрирована 
в 1-й фазе КО, в 1 случае – во 2-й фазе КО (p = 0,789). 
Осложнения развились у 6 (13 %) пациентов, опери-
рованных в 1-й фазе КО и у 2 (6,5 %), оперирован-

Таблица 2. Характеристика периоперационных показателей и непосредственных результатов операций в группах робот-ассистированной 
и лапароскопической хирургии

Table 2. Characteristics of perioperative parameters and direct results of surgeries in groups of robotic and laparoscopic surgery

Показатель 
Parameter

Робот-ассистированные 
операции (n = 77) 

Robotic surgeries (n = 77) 

Лапароскопические 
операции (n = 123) 

Laparoscopic surgeries (n = 123) 
p

Общая продолжительность операции, мин 
Total duration of surgery, min 237,50 ± 74,90 213,50 ± 73,10 0,024

Время докинга, мин 
Docking time, min 42,40 ± 23,60  –  – 

Консольное время, мин 
Console time, min 141,00 ± 59,10  –  – 

Средний объем кровопотери, мл 
Average blood loss, ml 107,10 ± 41,90 122,00 ± 69,90 0,078

Частота конверсий, n (%) 
Conversion frequency, n (%) 3 (3,9) 3 (2,9) 0,557

Суммарное число послеоперационных осложнений, n (%): 
Total number of postoperative complications, n (%):

тромбоэмболия легочной артерии, n (%) 
pulmonary artery thromboembolism, n (%)
несостоятельность колоректального анастомоза, n (%) 
inconsistency of colorectal anastomosis, n (%)
перфорация кишки, n (%) 
perforation of the gut, n (%)
кровотечение, n (%) 
bleeding, n (%)
парез кишечника, n (%) 
intestinal paresis, n (%)
колит, n (%) 
colitis, n (%) 

8 (10,4) 

1 (1,3) 

4 (5,2) 

1 (1,3) 

0 

1 (1,3) 

1 (1,3)  

6 (4,9) 

0 

5 (4,1) 

0 

1 (0,8) 

0 

0 

0,077 

0,385 

0,736 

0,385 

0,999 

0,385 

0,385 

Число летальных исходов, n (%) 
Number of lethal outcomes, n (%) 1 (1,3) 0 0,385

Срок пребывания пациента в стационаре, сут 
Time of patient’s stay in hospital, days 14,20 ± 4,40 14,40 ± 4,80 0,785

Срок восстановления перистальтики, сут 
Time of recovery of peristalsis, days 1,07 ± 0,31 1,29 ± 0,51 0,001

ных во 2-й фазе КО (p = 0,352), при этом все случаи 
несостоятельности анастомоза (n = 4 (8,7 %)) разви-
лись в 1-й фазе КО. Восстановление перистальтики 
отмечалось на 1–3-и сутки (1,07 ± 0,3), различия 
между этими показателями в зависимости от фазы 
КО не было.

В группе ЛС операций также было отмечено умень-
шение времени вмешательства: в 1-й фазе КО оно 
соста вило 251,2 ± 73,9 мин, во 2-й фазе – 184,9 ± 57,6 мин 
(p = 0,001). Отмечено статистически значимое различие 
в расчетной средней величине кровопотери: 140,9 ± 
68,8 мл в 1-й фазе КО против 108,1 ± 67,8 мл во 2-й 
фазе КО, p = 0,009. Все случаи конверсии в группе ЛС 
операций отмечались в 1-й фазе КО (p = 0,047). 
Осложнения развились у 6 (4,9 %) пациентов: в 4 
(7,9 %) случаях в 1-й фазе КО и в 2 (2,9 %) случаях 
во 2-й фазе КО (p = 0,249). Несостоятельность анасто-
моза развилась в 3 (5,6 %) случаях в 1-й фазе КО и в 2 
(2,9 %) случаях во 2-й фазе КО. Восстановление пери-
стальтики отмечалось на 1–3-и сутки (1,1 ± 0,2), 
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Графики кумулятивной суммы для времени операций. Пунктирными линиями указаны пиковые показатели кумулятивной суммы времени операций
Graphs of the cumulative sum for the surgery time. Dotted lines indicate peak cumulative sums of the surgery time
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различий данного показателя в зависимости от фазы 
КО не было. Срок пребывания пациента в стационаре 
снизился с 16,0 ± 3,8 сут в 1-й фазе КО до 12,1 ± 5,2 сут 
во 2-й фазе КО (p = 0,001).

Статистически значимого различия при анализе 
патоморфологических показателей в между фазами 
КО для обеих групп не отмечено (табл. 5).

Обсуждение
Внедрение радикальных ЛС вмешательств у паци-

ентов с КРР в ГБУЗ «Клинический онкологический 
диспансер № 1» г. Краснодара началось с 2011 г., а с 2015 г. 
также появилась возможность выполнения РА вмеша-
тельств. РА операции выполнялись бригадой хирургов, 
имеющих к тому времени опыт ЛС операций при КРР. 
Безусловным ограничением данного исследования 
является его нерандомизированный ретроспективный 
характер. Набор пациентов в группы проводился се-
лективно, с учетом наличия тех или иных противопо-
казаний к малоинвазивной операции. Анализ выявил, 
что по локализации опухоли группу РА операций ха-
рактеризовала более высокая доля пациентов с адено-
карциномой ПК, данный факт мы связываем с особен-
ностями отбора больных. Изначально нами было 
принято, что реализация всех преимуществ роботиче-
ской системы в большей степени возможна в хирургии 
рака ПК при выполнении прецизионной нервосбере-
гающей диссекции в узких анатомических пространст-

вах малого таза, что и обусловило отбор пациентов 
для операций и повлияло на различия групп. Особен-
ности отбора пациентов отразились и на характере 
выполненных операций: в группе РА отмечен более 
высокий процент выполнения низкой передней резек-
ции ПК по сравнению с группой ЛС операций, 
при этом брюшно-промежностная экстирпация вы-
полнялась только лапароскопически. Эти различия 
повлекли за собой и различия в частоте формирования 
первичного колоректального анастомоза, концевой 
колостомы. Частота формирования превентивной 
стомы (илео- или трансверзостомы) при резекции ПК 
была одинаковой в обеих группах. В целом при оценке 
периоперационных параметров в нашем исследовании 
обе группы малоинвазивных операций оказались со-
поставимы по средней величине кровопотери, частоте 
конверсий, при этом РА операции отличались боль-
шей средней продолжительностью. Полученные нами 
результаты сходны с данными литературы [15–18]. 
В некоторых исследованиях отмечается меньшая кро-
вопотеря при РА операциях по сравнению с ЛС, 
что относится к одному из преимуществ РА техноло-
гии, однако в нашей работе это различие не было 
статистически значимым. На настоящий момент у нас 
нет объективных критериев оценки преимуществ дис-
секции тканей при РА операциях, однако есть субъек-
тивное ощущение хирурга о большей «сухости» опера-
ционного поля за счет точных движений 
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Table 3. Parameters of pathomorphological examination in subgroups of rectal cancer patients

Показатель 
Parameter

Робот-ассистирован-
ные операции (n = 51) 
Robotic surgeries (n = 51)

Лапароскопические 
операции (n = 56) 

Laparoscopic surgeries 
(n = 56)

p

Стадия TNM, n (%) 
TNM stage, n (%)

T1 3 (5,9) 6 (10,7) 0,493

T2 8 (15,7) 9 (16,1) 0,999

T3 38 (74,5) 36 (64,3) 0,298

T4 2 (3,9) 5 (8,9) 0,441

N0 39 (76,5) 40 (71,4)
0,660

N+ 12 (23,5) 16 (28,6)

Гистологическое 
строение опухоли, 
n (%) 
Histological structure 
of the tumor, n (%)

аденокарцинома высокодифференцированная 
well-differentiated adenocarcinoma 6 (11,8) 8 (14,3) 0,779

аденокарцинома умереннодифференцированная 
moderately differentiated adenocarcinoma 43 (84,3) 44 (78,6) 0,469

аденокарцинома низкодифференцированная 
poorly differentiated adenocarcinoma 2 (3,9) 3 (5,3) 0,999

другое 
other 0 1 (1,8) 0,998

Размер опухоли, средн. (мин.–макс.), см 
Tumor size, avg. (min.–max.), cm 3,1 ± 1,2 (1,0–5,5) 4,1 ± 1,4 (1,0–6,5) 0,093

Хирургический клиренс, см 
Surgical clearance, cm 3,2 ± 1,1 2,3 ± 1,2 0,149

Циркулярная граница 
резекции, n (%) 
Circular resection 
margin, n (%)

R0 48 (94,1) 52 (92,8)

0,999
R1 3 (5,9) 4 (7,2)

Число операций без повреждения мезоректальной фасции, n (%) 
Number of surgeries without damage to the mesorectal fascia, n (%) 48 (94,1) 50 (89,3) 0,493

Число удаленных лимфатических узлов, средн. (мин.–макс.), n 
Number of removed lymph nodes, avg. (min.–max.), n 13,6 ± 3,7 (6–22) 13,8 ± 3,8 (12–22) 0,514

манипуляторов, трехмерного изображения операцион-
ного поля, большого увеличения, прецизионного контр-
оля над кровотечением. Течение послеоперационного 
периода, частота и характер осложнений, а также па-
томорфологические показатели после обоих типов 
малоинвазивных вмешательств в нашем исследовании 
не имели статистически значимых различий, что в це-
лом соответствует имеющимся данным литературы.

КО, оцененная нами по методу CUSUM, была ко-
роче для РА операций (46 случаев), чем для ЛС операций 
(54 случая). Наши результаты по ЛС операциям в целом 
соответствуют данным литературы, согласно которым 
КО в ЛС колоректальной хирургии оценивается в диа-
пазоне от 30 до 70 случаев [19–22]. Что касается 
КО для РА операций, в нашей работе этот показатель 
оказался относительно выше, чем было продемонстри-
ровано в предыдущих исследованиях, где сообщалось, 
что КО РА колоректальной хирургии составляет от 15 
до 35 случаев [23–25]. M. B. Bokhari и соавт. [23] после 

анализа с помощью CUSUM 50 операций предположи-
ли, что КО РА колоректальной хирургии была достигну-
та в 15–25 случаях с 3 этапами обучения. Соглас-
но R. M. Jimenez-Rodriguez и соавт. [25], КО 
у 43 пациентов с РА ректальной хирургией составила 
от 21 до 23 случаев. Наши результаты (46 случаев) ближе 
всего соответствуют данным E. J. Park и соавт. [26], где 
КО РА хирургии оценена как 44 случая, согласно анали-
зу CUSUM для времени операции. Авторами не получе-
но достоверного различия между КО ЛС и РА операций 
[26]. В целом нам представляется, что КО в РА колорек-
тальной хирургии должна быть практически аналогична 
КО ЛС хирургии. Тот факт, что этот показатель в нашей 
работе оказался несколько ниже, мы связываем с тем, 
что хирурги, выполнявшие РА операции, уже имели 
опыт ЛС операций. Хотя передовые технологии роботи-
зированной системы могут оказать положительное 
влияние на сокращение периода обучения, РА операци-
ям свойственны и некоторые недостатки, которые также 
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Table 4. Characteristics of perioperative parameters and immediate results of surgeries, depending on the phase of the learning curve

Показатель 
Parameter

Робот-ассистированные операции (n = 77) 
Robotic surgeries (n = 77)

Лапароскопические операции (n = 123) 
Laparoscopic surgeries (n = 123)

1-я фаза (n = 46) 
1st phase (n = 46)

2-я фаза (n = 31) 
2nd phase (n = 31) p 1-я фаза (n = 54) 

1st phase (n = 54)
2-я фаза (n = 69) 

2nd phase (n = 69) p

Общая продолжительность 
операции, мин 
Total duration of surgery, min

253,6 ± 80,2 213,5 ± 59,9 0,020 251,2 ± 73,9 184,9 ± 57,6 0,001

Время докинга, мин 
Docking time, min 47,6 ± 25,2 34,7 ± 18,8 0,017 – – –

Консольное время, мин 
Console time, min 156,7 ± 62,9 120,0 ± 45,6 0,007 – – –

Средний объем кровопотери, мл 
Average blood loss, ml 104,3 ± 40,6 111,2 ± 44,2 0,479 140,9 ± 68,8 108,1 ± 67,8 0,009

Частота конверсий, n (%) 
Conversion frequency, n (%) 2 (4,3) 1 (3,2) 0,789 3 (5,6) 0 0,047

Суммарное число послеопера-
ционных осложнений, n (%): 
Total number of postoperative 
complications, n (%):

несостоятельность колорек-
тального анастомоза 
inconsistency of colorectal 
anastomosis

6 (13,0)

4 (8,7)

2 (6,5)

0

0,352

0,092

4 (7,4)

3 (5,6)

2 (2,9)

2 (2,9)

0,249

0,480

Число летальных исходов, n (%) 
Number of lethal outcomes, n (%) 1 (2,2) 0 0,409 0 0 –

Срок пребывания пациента 
в стационаре, сут 
Time of patient’s stay in hospital, 
days

14,8 ± 4,5 13,3 ± 4,0 0,155 16,0 ± 3,8 13,1 ± 5,2 0,001

Срок восстановления перисталь-
тики, сут 
Time of recovery of peristalsis, days

1,1 ± 0,4 1,1 ± 0,2 0,354 1,2 ± 0,5 1,2 ± 0,2 0,402

могут повлиять на КО. В начальный период обучения 
РА хирургии врач нуждается в большем количестве зна-
ний о роботизированной системе и в более интенсивной 
практике для манипулирования сложными инструмен-
тами по сравнению с обычными ЛС операциями. Отсут-
ствие тактильного ощущения во время вмешательства 
также может быть препятствием для освоения манипу-
лирования тканями в узкой полости таза в течение на-
чального периода обучения.

При оценке периоперационных параметров в зави-
симости от фазы КО для РА операций выявлено стати-
стически значимое уменьшение как общей продолжи-
тельности операции, так и времени докинга 
и консольного времени, что является ожидаемым ре-
зультатом. Средняя величина кровопотери, частота 
конверсий, частота и характер осложнений, течение 
послеоперационного периода для РА операций стати-
стически не различались между фазами КО. В группе 
ЛС операций также отмечено уменьшение продолжи-
тельности вмешательства после прохождения 1-й фазы 

КО, а также статистически значимые уменьшения ве-
личин интраоперационной кровопотери и частоты 
конверсий. Частота и характер осложнений, течение 
после операционного периода для ЛС операций не за-
висели от фазы КО. Статистически значимых различий 
при анализе патоморфологических показателей между 
фазами КО для обоих типов малоинвазивных операций 
не отмечено. Полученные нами данные в целом соот-
ветствуют имеющимся данным литературы [24, 26].

Таким образом, результаты нашего исследования 
показывают приемлемую и сопоставимую для обоих ти-
пов малоинвазивных вмешательств безопасность на эта-
пе обучения и возможность внедрения данных высоко-
технологичных хирургических методик в региональном 
онкологическом учреждении. Отдаленные результаты РА 
и ЛС операций требуют дальнейшего изучения.

Выводы
При оценке периоперационных параметров и не-

посредственных результатов РА и ЛС операций обе 
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яТаблица 5. Показатели патоморфологического исследования в подгруппах пациентов, оперированных по поводу рака прямой кишки, в зависи-

мости от фазы кривой обучения

Table 5. Parameters of pathomorphological examination in subgroups of colorectal cancer patients, depending on the phase of the learning curve

Показатель 
Parameter

Робот-ассистированные операции (n = 51) 
Robotic surgeries (n = 51)

Лапароскопические операции (n = 56) 
Laparoscopic surgeries (n = 56)

1-я фаза 
(n = 30) 

1st phase (n = 30)

2-я фаза  
(n = 21) 

2nd phase (n = 21)
p

1-я фаза
(n = 32) 

1st phase (n = 32)

2-я фаза 
(n = 24) 

2nd phase (n = 24)
p

Стадия TNM, 
n (%) 
TNM stage, 
n (%)

T1 2 (6,7) 1 (4,7) 0,639 4 (12,5) 2 (8,3) 0,691

T2 3 (10,0) 5 (23,8) 0,249 3 (9,3) 6 (25,0) 0,151

T3 24 (80,0) 14 (66,8) 0,168 22 (68,8) 11 (45,8) 0,105

T4 1 (3,3) 1 (4,7) 0,999 3 (9,3) 5 (20,8) 0,268

N0 23 (76,7) 16 (76,2)
0,999

21 (65,6) 19 (79,2)
0,373

N+ 7 (23,3) 5 (23,8) 11 (34,4) 5 (20,8)

Гистологиче-
ское строение 
опухоли, n (%) 
Histological 
structure of the 
tumor, n (%)

аденокарцинома высоко-
дифференцированная 

well-differentiated 
adenocarcinoma

5 (16,7) 1 (4,7) 0,380 5 (15,6) 3 (12,5) 0,999

аденокарцинома умеренно-
дифференцированная 

moderately differentiated 
adenocarcinoma

24 (80,0) 19 (90,5) 0,445 26 (81,3) 18 (75,0) 0,744

аденокарцинома низкодиф-
ференцированная 
poorly differentiated 

adenocarcinoma

1 (3,3) 1 (4,8) 0,999 1 (3,1) 2 (8,3) 0,571

другое 
other 0 0 – 0 1 (4,2) 0,429

Размер опухоли, средн. (мин.–макс.), см 
Tumor size, avg. (min.–max.), cm

3,0 ± 1,1
(1,0–5,0)

3,2 ± 1,2
(1,0–5,5) 0,736 3,6 ± 1,8

(1,0–5,5)
4,2 ± 1,4
(1,0–6,5) 0,528

Хирургический клиренс, см 
Surgical clearance, cm 2,9 ± 1,0 3,3 ± 1,7 0,871 2,1 ± 1,0 2,4 ± 1,2 0,694

Циркулярная 
граница резек-
ции, n (%) 
Circular resecti-
on margin, n (%)

R0 28 (93,3) 20 (95,2)

0,999

29 (90,6) 23 (95,8)

0,627
R1 2 (6,7) 1 (4,8) 3 (9,4) 1 (4,2)

Число операций без повреждения мезорек-
тальной фасции, n (%) 
Number of surgeries without damage  
to the mesorectal fascia, n (%)

27 (90,0) 21 (100,0) 0,259 28 (87,5) 22 (91,7) 0,691

Число удаленных лимфатических узлов, 
средн. (мин.–макс.), n 
Number of removed lymph nodes, avg. (min.–max.), n

12,3 ± 4,2
(6–20)

13,7 ± 3,6
(11–22) 0,614 14,1 ± 4,2

(13–20)
13,6 ± 3,4
(12–22) 0,271

технологии оказались сопоставимы между собой 
по большинству показателей. КО для РА операций, 
по нашим данным, была короче, чем для ЛС. Сущест-

венных различий в периоперационных параметрах 
и послеоперационных результатах между типами опе-
раций и между фазами КО не отмечено.
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Введение
За последние несколько лет возрос интерес к от-

личиям течения злокачественных опухолей, исходя-
щих из проксимальных и дистальных отделов толстой 
кишки. Эти отделы имеют различный эмбриогенез, 
что определяет границу между ними на уровне ди-
стальной и средней трети поперечной ободочной 
кишки. То есть к правым отделам относятся слепая 
кишка, восходящий отдел ободочной кишки и прок-
симальная часть поперечной ободочной кишки, 
к левым – селезеночный изгиб поперечной ободоч-
ной кишки, нисходящий отдел ободочной кишки, 
сигмовидная и прямая кишка.

В эмбриогенезе правые отделы толстой кишки 
развиваются из средней кишки (midgut), а левые – 
из задней (hindgut). Это определяет и особенности 

кровоснабжения: в правые отделы толстой кишки 
кровь поступает по верхней брыжеечной артерии, 
в левые – из нижней брыжеечной артерии. Некоторые 
исследователи, подчеркивая анатомические особен-
ности прямой кишки (отсутствие серозной оболочки, 
большой объем регионарной клетчатки), говорят о не-
обходимости выделения 3 различных подтипов опухо-
ли в зависимости от локализации: рак правой полови-
ны ободочной кишки, рак левой половины ободочной 
кишки и рак прямой кишки [1].

В 1990 г. J. A. Bufill предположил, что анатомиче-
ские отличия и эмбриологическая природа колоноци-
тов различных отделов толстой кишки могут опреде-
лять различия в предрасположенности эпителия 
к различным карциногенам, различия в биологии 
и патофизиологических аспектах опухолей, исходящих 

Локализация первичной опухоли толстой кишки:  
есть ли принципиальные отличия?

М.Ю. Федянин, А.А. Трякин, С.А. Тюляндин
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России;  

Россия, 115478 Москва, Каширское шоссе, 23
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Рак толстой кишки представляет собой гетерогенное заболевание, каждый подтип которого имеет особенности клинической 
картины, чувствительности к той или иной терапии и, соответственно, различный прогноз. Таким образом, можно разделить 
опухоли в зависимости от локализации – исходящие из левых или правых отделов толстой кишки. Проксимальные и дистальные 
отделы толстой кишки имеют различный эмбриогенез, что определяет границу между правым и левым отделами на уровне 
дистальной и средней трети поперечной ободочной кишки. В литературе достаточно данных для того, чтобы говорить не толь-
ко о наличии различий в эмбриогенезе. Опухоли толстой кишки, развивающиеся в правых и левых отделах, различаются эпиде-
миологически, клинико-патоморфологически, молекулярно-генетически. Это, возможно, определяет и различия подходов в скри-
нинге, профилактике и лечении опухолей. Целью данного обзора явился анализ различий между опухолями толстой кишки 
с различной локализацией и определение, оказывает ли влияние на лечебные и профилактические подходы такое разделение рака 
толстой кишки в клинической практике.
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Localization of the primary tumor of the colon: аre there essential differences?
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Colon cancer is a heterogenous disease with each subtype having a distinct clinical picture and, consequently, different prognosis. Therefore, 
the tumors can be classified according to their localization: as emerging from the left or right side of the colon. The proximal and distal colon 
have different embryogenesis which determines the boundary between the right and left colon at the level of the distal margin of the middle 
third of the colon. In literature, there’s enough data to consider other differences apart from embryogenesis. Right- and left-side colon  
tumors differ epidemiologically, clinically and pathomorphologically, molecularly and genetically. This, presumably, explains differences  
in screening, prevention, and treatment of these tumors. The objective of this review is to analyze differences between colon tumors with dif-
ferent localizations and to determine if such subdivision of colon cancer in clinical practice affects treatment and prevention approaches. 
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подмечено, что опухоли правосторонней локализации 
чаще развиваются у пожилых людей и женщин, 
как правило, большего размера и чаще ассоциированы 
с токсико-анемическим синдромом [2].

При локализации опухоли справа чаще выявляют-
ся метастазы по брюшине, при левых локализациях 
метастазы чаще поражают легкие и печень [3]. Более 
того, R. Konopke и соавт. показали, что метастазы 
при правосторонней локализации опухолей чаще по-
ражают правую долю печени, при левосторонней – 
в большинстве случаев встречается билобарное пора-
жение [4].

Ряд исследователей выявили, что при локализации 
опухоли в левой половине толстой кишки чаще выяв-
ляется высокая концентрация опухолевой ДНК в кале 
[5]. Также разнятся и метаболические изменения: 
в опухолевых клетках правой половины толстой киш-
ки в большинстве случаев встречается экспрессия ге-
нов гликолиза [6], подтверждены различия и в ми-
крофлоре различных отделов опухоли [7].

Опухоли в зависимости от локализации различают-
ся по эпигенетическим изменениям, мутационному 
статусу генов, экспрессионным данным [2, 8–16].

Таким образом, существует достаточно данных 
для того, чтобы говорить не только о наличии разли-
чий в эмбриогенезе: опухоли толстой кишки, разви-
вающиеся в правых и левых отделах, различаются 
эпидемиологически, клинико-патоморфологически, 
молекулярно-генетически. Это, возможно, определя-
ет и различия подходов в скрининге, профилактике 
и лечении опухолей.

Целью данного обзора явился анализ особенностей 
опухолей толстой кишки с различной локализацией 
и определение, оказывает ли влияние на лечебные 
и профилактические подходы такое разделение рака 
толстой кишки в клинической практике.

Популяционные данные
Следует отметить, что при продолжающемся сни-

жении общей заболеваемости раком толстой кишки 
частота развития опухолей в правых отделах не меня-
ется последние два десятилетия. Аналогичные данные 
были получены и при анализе показателей смертности 
[17–19].

При анализе базы данных онкологических заболе-
ваний США были отобраны 57 847 больных раком 
толстой кишки: у 43,5 % опухоль локализовалась 
в правых отделах (до селезеночного изгиба ободочной 
кишки), у 37,7 % – в левых отделах ободочной кишки, 
еще у 18,8 % – в прямой кишке. Медиана периода 
наблюдения за пациентами составила 3,2 года. 
При сравнении особенностей опухолей с различной 
локализацией было выявлено, что правосторонний рак 
был характерен для женщин (58,4 %), ассоциирован 
с низкой степенью дифференцировки (20,9 %), 

наличием муцинозного компонента в опухоли 
(14,9 %), возрастом старше 70 лет (62,3 %), распро-
страненной стадией заболевания на момент диагно-
стики (II–IV стадия у 72,1 %), чаще встречались 
представители негроидной расы (13,2 %). Канцер-
специфическая выживаемость была выше при локали-
зации первичной опухоли справа при I–II стадии за-
болевания, среди пациентов старше 70 лет 
и при муцинозном гистотипе. В остальных случаях 
выживаемость была выше при локализации опухоли 
слева или в прямой кишке. Следует отметить, что зна-
чимых различий по клиническим и морфологическим 
характеристикам и выживаемости между больными 
с локализаций опухоли слева и в прямой кишке не вы-
явлено, т. е. этих пациентов можно объединять в одну 
группу [20]. Такие особенности выживаемости в зави-
симости от стороны поражения толстой кишки были 
подтверждены и в других работах [21, 22]. В то же 
время в исследовании PETACC-8 (сравнение режимов 
FOLFOX ± цетуксимаб в адъювантном режиме при III 
стадии заболевания) данные по локализации опухоли 
и результаты молекулярного анализа были известны 
у 1969 пациентов. Авторы отметили, что влияние ло-
кализации на общую выживаемость (отношение ри-
сков (ОР) 1,25; 95 % доверительный интервал (ДИ) 
1,02–1,54; p = 0,03) определялось не безрецидивной 
выживаемостью (она была одинакова между сравни-
ваемыми группами), а выживаемостью после прогрес-
сирования. Именно выживаемость после прогресси-
рования в группе правосторонней локализации 
опухоли была наименьшей (ОР 1,54; 95 % ДИ 1,23–
1,93; p = 0,001). В работе [23] указано, что если у паци-
ентов отсутствуют мутации в генах RAS и BRAF, 
то при локализации опухоли в проксимальных отделах 
безрецидивная выживаемость была значимо меньше 
(ОР 1,39; 95 % ДИ 1,01–1,92; p = 0,04), нежели у боль-
ных с мутированными генами (ОР 0,77; 95 % ДИ 
0,63–0,95; p = 0,01).

Что же касается муцинозного компонента опухо-
ли, то данные литературы по прогностическому зна-
чению данного гистологического варианта разнятся. 
В одной из работ подчеркиваются положительная ас-
социация между наличием муцинозного компонента 
и длительной выживаемостью среди пациентов с ло-
кализацией опухоли справа (p <0,001) и отсутствие 
влияния на выживаемость при локализации первич-
ной опухоли слева [24]. В другом исследовании подоб-
ных взаимосвязей не обнаружено [25]. Это можно 
объяснить частым сочетанием муцинозного характера 
опухоли с наличием микросателлитной нестабильно-
сти – благоприятного прогностического фактора 
при ранних стадиях болезни. Отметим, что в исследо-
вании J. W. Huh и соавт. при многофакторном анализе 
признаков, влияющих на выживаемость, в популяции 
больных (n = 543) со стадиями T1 и T2 единственным 
независимым прогностическим фактором явилась 
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ылокализация первичной опухоли, тогда как экспрессия 
р53 и состояние микросателлитной нестабильности 
утратили свое значение [26].

Возвращаясь к возрастным отличиям, следует под-
черкнуть, что и в других работах при опухолях право-
сторонней локализации возраст пациентов был выше 
[27–31]. Объяснение данного феномена, возможно, 
лежит как в большем размере просвета проксимальных 
отделов толстой кишки, так и в более длительном 
периоде времени с момента возникновения и диагно-
стирования заболевания. Опухоли правосторонней 
локализации длительное время могут протекать бес-
симптомно по сравнению с левосторонними, когда 
чаще наблюдается развитие болевого синдрома, явле-
ний непроходимости и при которых чаще проводятся 
экстренные оперативные вмешательства. Сроки с мо-
мента появления правосторонней опухоли до развития 
симптомов болезни в среднем составляют 4,5–5,8 года 
[32]. Другой причиной поздней диагностики данных 
опухолей можно считать и более низкую точность 
колоноскопии [33].

По данным других популяционных исследований, 
локализация первичной опухоли в правых отделах 
также была ассоциирована с расой (негроидная) и на-
личием у больных сахарного диабета. Локализация 
опухоли слева была характерна для представителей 
европеоидной расы, курящих и злоупотребляющих 
алкоголем [34–38].

Различия в микрофлоре
В последние годы все большее внимание уделяется 

возможной взаимосвязи микрофлоры кишки с канце-
рогенезом. Отмечается значимое увеличение содержа-
ния бактерий от проксимальных отделов толстой киш-
ки к дистальным. При этом для опухолей правых 
отделов толстой кишки характерны такие микроорга-
низмы, как Prevotella, Pyramido-bacterium, Selenomonas 
и Peptostreptococcus, тогда как для левых – Fusobacterium, 
Escherichiae, Shigella и Leptotrichia. При локализации 
опухоли слева чаще отмечается инфицирование 
Helicobacter pylori, справа – Escherichia coli филогруппы 
В2 [39]. Ряду бактерий приписываются прямые проон-
когенные способности по ремоделированию локально-
го иммунного ответа в слизистой оболочке толстой 
кишки. Чаще всего в работах фигурирует такой штамм, 
как Bacteroides fragilis [40]. Этот энтеротоксигенный 
микроорганизм способен продуцировать токсин, пред-
ставляющий собой металлопротеиназу. Последняя мо-
жет активировать в колоноцитах wnt-сигнальный путь, 
секрецию эпителиальными клетками толстой кишки 
интерлейкина 8 и TGF-β, разрушает Е-кадгерин-ассо-
циированные межклеточные контакты и индуцирует 
явления колита в эксперименте на мышах [41–43].

При биопсии различных отделов толстой кишки 
у 150 пациентов, которым было показано проведение 
колоноскопии, отмечено преимущественное наличие 

данного типа микроорганизмов в биоптате из левой 
половины толстой кишки (р <0,01), что также было 
ассоциировано с выявлением полипов с дисплазией 
эпителия III степени и наличием тубуловиллезных 
аденом [44]. Еще в 2 работах отмечена ассоциация 
между частотой инфицирования B. fragilis и выявлени-
ем рака толстой кишки [45, 46].

С. М. Dejea и соавт. также выявили ассоциацию 
наличия аденом и злокачественных опухолей толстой 
кишки с наличием инвазивных полимикробных бак-
териальных структур (биопленок). Причем последние 
чаще регистрировали при локализации опухолей 
в правых отделах (86 % против 12 %). Интересно, 
что у пациентов с опухолями, ассоциированными 
с наличием биопленок, эти биопленки определялись 
не только на опухоли, но и на прилегающих участках 
неизмененной стенки толстой кишки. Присутствие 
таких агрегатов бактерий было ассоциировано с умень-
шением экспрессии E-кадгерина и усилением секре-
ции клетками эпителия интерлейкина 6, активации 
Stat3 и пролиферации эпителиальных клеток кишеч-
ных крипт. Последнее показывает, что наличие био-
пленок создает условия для воспаления и поддержи-
вает его, что может приводить к озлокачествлению 
аденом [47].

Молекулярные отличия
Так как правые и левые отделы толстой кишки 

имеют эмбриональные отличия, экспрессионный 
профиль генов эпителиальных клеток правой и ле-
вой половины также различается. Особенно это 
касается сравнения эпителия слепой и прямой киш-
ки, где разница в экспрессии выявляются для 154 
генов [48].

Различия в выживаемости пациентов в зависимо-
сти от локализации первичной опухоли ряд экспертов 
объясняют тем фактом, что при правосторонней лока-
лизации чаще встречаются опухолевые клетки с фено-
типом стволовых, которые более резистентны к хими-
отерапии. В 2016 г. J. Hu и соавт. изучили экспрессию 
маркеров стволовых опухолевых клеток OCT-4 (POU 
family of transcription factors, class 5, factor 1) и ABCG2 
(ATP-binding cassette sub-family G member 2) в клеточ-
ных линиях и в опухолях правосторонней локализации 
у 110 пациентов. OCT-4 вовлечен в процессы канце-
рогенеза и эмбриогенеза, участвует в поддержании 
стволовых свойств клетками, а ABCG2, являясь мем-
бранным транспортным белком, выводит химиопре-
параты из клеток, тем самым определяя их химио-
резистентность [49, 50]. Авторы исследования 
подтвердили связь между экспрессией обоих маркеров 
и низкой безрецидивной выживаемостью [51].

Злокачественные опухоли правой половины тол-
стой кишки чаще развиваются из зубчатых аденом / по-
липов – SSA / P (sessile serrated adenoma / polyp). При 
морфологическом анализе 5602 образцов злокачест-
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ы венных опухолей толстой кишки, полученных при ко-
лоноскопии, в 2000–2005 гг. SSA / P составили 1,2 %, 
в 2014 г. – 1,4 %. При этом 86,8 % всех вариантов 
данных полипов как причин рака толстой кишки были 
расположены в правых отделах толстой кишки, чаще 
у женщин и пациентов старшей возрастной группы. 
Исследователи также отметили, что частота встречае-
мости рака толстой кишки в правых отделах не изме-
нилась за последние 15 лет: 35,4 % в 2000–2004 гг. 
и 34,1 % в 2014 г. (р >0,05) [52].

Даже различные наследственные генетические 
синдромы отличаются в преимущественной локализа-
ции первичных опухолей в толстой кишке. Так, на-
следственный неполипозный рак толстой кишки 
(синдром Линча) чаще поражает правые отделы, а рак 
на фоне семейного аденоматозного полипоза чаще 
развивается в левых отделах [11, 53].

По данным крупного исследования [54], включив-
шего 1413 пациентов, мутация в гене KRAS чаще встре-
чается при правосторонней локализации (29 % против 
20 %; р <0,01). В другой работе (n = 1913), где в одну 
группу были объединены пациенты с поражением 
левой стороны ободочной кишки и прямой кишки, 
различий в частоте мутаций в гене KRAS по сравнению 
с больными с поражением правой половины обнару-
жено не было. Однако при сравнении опухолей правой 
и левой сторон ободочной кишки мутации в гене KRAS 
выявлялись чаще справа: 40 % против 28 %. При этом 
максимальная частота мутаций в гене KRAS зареги-
стрирована среди больных с локализацией первичной 
опухоли в слепой кишке и селезеночном изгибе обо-
дочной кишки [55] (табл. 1).

Известно, что у 2 / 3 пациентов с мутацией в гене 
BRAF первичная опухоль локализуется в правых отде-
лах (68 % против 32 %), тогда как при «диком» типе 
гена BRAF ситуация строго обратная [58]. Для того 
чтобы понять, отличается ли клиническое течение 
рака толстой кишки с мутацией в гене BRAF в зависи-

мости от локализации первичной опухоли, исследова-
телями из США были сформированы следующие 
группы пациентов: с мутацией в гене BRAF и локали-
зацией опухоли справа, с мутацией в гене BRAF и ло-
кализацией опухоли слева и аналогичные 2 группы – 
с «диким» типом гена BRAF. Всего в исследование 
были включены 120 пациентов, из них 40 – с мутацией 
в гене BRAF. При сравнении пациентов с мутацией 
в гене BRAF было выявлено, что правая локализация 
первичной опухоли ассоциирована с женским полом; 
по другим клиническим факторам различий не было 
выявлено. При «диком» типе гена BRAF и локализации 
первичной опухоли справа по месту локализации ме-
тастазов группы не различались. При локализации 
опухоли слева и наличии мутации в гене BRAF реже 
выявляли метастазы в печени (42 % против 79 %; р = 
0,024), но чаще регистрировали асцит (58 % против 
12 %; р = 0,0038) и метастазы по брюшине (42 % про-
тив 17 %; р = 0,1). Отметим, что независимо от мута-
ционного статуса гена BRAF неизмеряемые по крите-
риям RECIST проявления болезни были в большей 
степени характерны для опухолей с локализаций спра-
ва (р = 0,12) [59]. Частота встречаемости мутаций 
в гене BRAF нарастает при локализации опухоли в сле-
пой кишке, восходящем отделе, достигает максимума 
при локализации в печеночном изгибе ободочной 
кишки, затем прогрессивно снижается и является ка-
зуистически редким событием при раке прямой киш-
ки [55].

Отмечена связь наличия мутации в гене BRAF с со-
стоянием системы репарации неспаренных оснований 
ДНК. При микросателлитной нестабильности (моле-
кулярном отражении наличия дефицита системы ре-
парации неспаренных оснований) частота мутаций 
в гене BRAF доходит до 50 %, тогда как при микроса-
теллитной стабильности присутствие мутаций в гене – 
событие редкое [60]. При этом только в последнем 
случае наличие мутации в гене BRAF ассоциировано 

Таблица 1. Частота возникновения мутаций в генах KRAS, BRAF, дефицита системы репарации неспаренных оснований (dMМR)

Table 1. Rate of mutations in the KRAS, BRAF genes, deficient mismatch repair (dMМR) system

Исследование 
Study

Число паци-
ентов, n 
Number  

of patients, n

Правые отделы, % 
Right side, %

Левые отделы, % 
Left side, %

mKRAS mBRAF dMRR mKRAS mBRAF dMRR

J. Tajeb и соавт. [22]* 1869 56,6 19,7  – 46,2 5,7  – 

W. S. Samowitz и соавт. [54] 1413 36,0  –  – 26,8  –  – 

G. Hutchins и соавт. [55] 1913 40,0 17,0 26,0 28,0 2,0 3,0

J. Peng и соавт. [56] 400 62,5 10,5 19,8 41,7 3,4 6,6

F. A. Sinicrope и соавт. [57] 832 45,7 21,0 12,3 35,9 4,7 4,6

*«Дикий» тип гена RAS. 
*Wild type RAS.
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ыс низкими показателями выживаемости на ранних 
стадиях заболевания [61, 62].

Пациенты с опухолями с высоким уровнем микро-
сателлитной нестабильности имеют отличающие 
их фенотипические характеристики: проксимальная 
локализация первичной опухоли, низкая дифферен-
цировка, муцинозный гистологический тип, выражен-
ная лимфоцитарная инфильтрация опухоли, большая 
частота диплоидий и редкость потери гетерозиготно-
сти длинного плеча 18-й хромосомы [63].

Различия в выживаемости пациентов при локали-
зации опухоли справа трудно связать только с мутаци-
ей в гене BRAF или наличием микросателлитной не-
стабильности. Такие отличия возможно объяснить 
обогащением популяции больных с правой локализа-
цией опухоли с так называемым BRAF-подобным фе-
нотипом или CIMP+ фенотипом [64].

Метаболические нарушения
Выше нами указывалось на метаболические разли-

чия в опухолевых клетках правой и левой половины 
толстой кишки, ассоциированные с гликолизом [6]. 
F. Grazisno и соавт. также подчеркивают отличия 
и в окислительно-восстановительном балансе между 
опухолями различной локализации. Внимание иссле-
дователей уделяется миелопероксидазе – ферменту, 
превращающему пероксид водорода (H2O2) в гипога-
лоидные кислоты и участвующему в поддержании 
воспалительных изменений в стенке толстой кишки. 
S. Mancini и соавт. отметили высокую концентрацию 
миелопероксидазы в слизистой оболочке толстой 
кишки при поражении опухолью левых отделов, 
что проявилось значимым повышением концентрации 
метаболитов активных форм кислорода в крови паци-
ентов. Однако полученные находки несколько проти-
воречат имеющимся клиническим данным, в которых 
при опухолях правых отделов толстой кишки чаще 
отмечаются воспалительные явления и инфильтрация 
лимфоцитами опухоли [65]. Аналогично и у здоровых 
добровольцев в правых отделах толстой кишки лим-
фоцитарная инфильтрация стенки кишки была выше, 
чем в левых [66]. Авторы статьи пришли к выводу, 
что такая активность миелопероксидазы в левых отде-
лах отражает более выраженное поражение слизистой 
оболочки при наличии опухоли [67].

Различия в хирургии раннего рака толстой кишки 
в зависимости от его локализации
При ретроспективной оценке числа удаленных 

лимфатических узлов при ранних стадиях заболевания 
в зависимости от локализации первичной опухоли 
отмечено, что при выполнении правосторонней геми-
колэктомии число удаленных лимфатических узлов 
было больше, чем при операциях на левой половине 
ободочной кишки и прямой кишке: 21 против 13 
и против 15 соответственно (р = 0,012). Также и число 

лимфатических узлов с метастазами было больше при 
правосторонних опухолях (р <0,01) [69]. Об аналогич-
ных находках сообщается и в других ретроспективных 
исследованиях [30, 69–76]. Возможно, это связано 
с особенностями эмбрионального развития отделов 
толстой кишки или наличием различий в длине бры-
жейки и сосудистого пучка [1, 77]. Таким образом, 
и стадирование заболевания при локализации опухоли 
в правых отделах толстой кишки при ранних стадиях 
проводится более тщательно.

В нескольких исследованиях выявлено, что опухо-
ли с поражением проксимальных отделов толстой 
кишки чаще имеют большие размеры и перифокаль-
ное воспаление, особенно при наличии микросател-
литной нестабильности. Это может являться причиной 
и большего числа случаев периоперационных ослож-
нений. Так, в исследовании М. Mik и соавт. частота 
несостоятельности анастомоза и повторных операций 
в группе правосторонних опухолей составила 5,6 
и 10,8 % соответственно, тогда как при локализации 
опухоли слева – 2,3 и 5,7 % соответственно (р = 0,053 
и 0,037 соответственно). В то же время число экстрен-
ных операций, связанных с осложненным течением 
заболевания, было выше при опухолях с локализацией 
в левых отделах кишки – 8,5 % против 17 % (р = 0,006) 
[31].

Большие размеры первичной опухоли справа, воз-
можно, объясняются преимущественным плоскост-
ным ее ростом и большим просветом кишки в прокси-
мальных отделах и, соответственно, более длительным 
временем бессимптомного течения болезни. Более 
широкий просвет правых отделов толстой кишки и бо-
лее жидкий характер кишечного содержимого опреде-
ляют и меньшее число случаев ургентных вмеша-
тельств в данной группе пациентов [30, 78].

Некоторые исследователи сообщают об увеличе-
нии доли больных с коморбидностью при локализации 
опухоли в правых отделах и большем числе пациентов 
с III степенью риска по шкале оценки состояния па-
циента Американской ассоциации анестезиологов 
(ASA) [79]. Однако такие находки подтверждаются 
не во всех работах [31].

Эффективность антиангиогенной терапии
При комбинированном лечении химиопрепарата-

ми и бевацизумабом в ретроспективных работах отме-
чены различия в показателях медианы общей выжива-
емости между пациентами с локализацией опухоли 
в правых отделах, левых отделах ободочной кишки 
и прямой кишке: 18,2; 23,6 и 26,2 мес соответственно 
(р = 0,0004) [80]. К выводу об эффективности добавле-
ния бевацизумаба к химиотерапии преимущественно 
у больных с поражением сигмовидной и прямой киш-
ки по результатам ретроспективного анализа пришли 
и М. К. Boisen и соавт. [81]. Но данные различия свя-
заны с прогностическим, а не предиктивным значени-
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ы ем локализации опухоли. Так, поданализ 2 проспек-
тивных рандомизированных исследований III фазы 
по сравнению химиотерапии и комбинации химио-
терапии и бевацизумаба (NO16966 и AVF2107g) под-
твердил значимое улучшение выживаемости без про-
грессирования и общей выживаемости (в исследовании 
AVF2107g, но не в исследовании NO16966) при добав-
лении бевацизумаба вне зависимости от локализации 
первичной опухоли [82]. Результаты исследования 
MAVERICC также показали, что выживаемость 
без прогрессирования при локализации опухоли в ле-
вых отделах толстой кишки была выше среди пациен-
тов, которым проводилась терапия 1-й линии FOLFIRI 
+ бевацизумаб против FOLFOX + бевацизумаб, тогда 
как при поражении первичной опухолью правой поло-
вины кишки различий в зависимости от режима лечения 
получено не было [83].

При поданализе исследования CAIRO3 (сравнение 
эффективности поддерживающей терапии капецита-
бин + бевацизумаб против наблюдения) не у всех па-
циентов были доступны данные по локализации пер-
вичной опухоли. Тем не менее поддерживающая 
химиотерапия (капецитабин + бевацизумаб) была 
в одинаковой степени эффективна для пациентов с ло-
кализацией первичной опухоли как в проксимальных, 
так и в дистальных отделах. Это положительное влия-
ние поддерживающей химиотерапии наблюдалось 
в отношении всех критериев эффективности, за исклю-
чением общей выживаемости для пациентов с локали-
зацией опухоли слева. Так как мутационный статус 
генов RAS и BRAF также не был известен у всех боль-
ных, не удалось проследить ассоциацию локализации 
опухоли и мутационного статуса с показателями выжи-
ваемости, хотя это было бы интересно, потому что 
в данном исследовании было выявлено, что при нали-
чии мутаций в генах KRAS поддерживающая терапия 
была неэффективной в отношении общей выживаемо-
сти (ОР 0,97; 95 % ДИ 0,73–1,30; р = 0,867) [84].

Локализация первичной опухоли не влияла на эф-
фективность и других препаратов с антиангиогенной 
активностью – афлиберцепта и рамуцирумаба – в ком-
бинации с FOLFIRI во 2-й линии терапии (исследова-
ния VELOUR и RAISE) [85, 86] и регорафениба  
в 3–4-й линиях [87].

Эффективность терапии анти-EGFR-антителами
К. Н. Chen и соавт. одними из первых обнаружили 

предикторное значение локализации первичной опу-
холи в отношении эффективности терапии анти-
EGFR-антителами. Среди 969 больных метастатиче-
ским раком толстой кишки с «диким» типом гена 
KRAS, которым проводилась терапия цетуксимабом, 
по результатам многофакторного анализа выживае-
мость без прогрессирования (ОР 1,32; р = 0,0072) 
и общая выживаемость (ОР 1,45; р = 0,0003) были 
ниже в группе с локализацией первичной опухоли 

справа [88]. Аналогично и в исследованиях R. Moretto 
и соавт. и F. Wang и соавт. не зарегистрировано пре-
имуществ монотерапии цетуксимабом у больных ме-
тастатическим правосторонним раком толстой кишки 
с «диким» типом генов RAS и BRAF (p <0,001) (табл. 2) 
[89, 90].

В дальнейшем исследователи стали проводить 
поданализы проспективно проведенных исследований 
с анти-EGFR-антителами при раке толстой кишки 
для того, чтобы подтвердить найденные отличия. 
При изучении взаимосвязи эффективности монотера-
пии цетуксимабом при «диком» типе гена KRAS и ло-
кализации опухоли в исследовании NCIC CO.17 отме-
чен выигрыш в выживаемости без прогрессирования 
при добавлении цетуксимаба к наилучшему поддер-
живающему лечению только в группе пациентов с ло-
кализацией первичной опухоли слева (медиана выжи-
ваемости без прогрессирования 5,4 мес против 1,8 мес; 
ОР 0,28; р <0,001); антитело не показало достаточную 
эффективность при поражении опухолью правых от-
делов (медиана выживаемости без прогрессирования 
1,9 мес против 1,9 мес; ОР 0,73; р = 0,26). Статистиче-
ская значимость влияния признака на эффективность 
терапии была доказана (pfor interaction <0,002). Следует от-
метить, что в данном исследовании локализация опу-
холи не имела прогностического значения [91].

При изучении эффективности добавления пани-
тумумаба к режиму FOLFIRI во 2-й линии терапии 
(исследование 20050181) анти-EGFR-антитело было 
максимально эффективно в подгруппе пациентов с по-
ражением левой половины толстой кишки: медиана 
общей выживаемости составила 20,1 мес против 
16,6 мес, медиана выживаемости без прогрессирова-
ния – 8,0 мес против 5,8 мес, объективный эффект – 
49,7 % против 13,2 % (p <0,05 для объективного эффекта). 
При локализации первичной опухоли в проксимальных 
отделах значимых различий в критериях эффективности 
от добавления панитумумаба к режиму FOLFIRI получе-
но не было (см. табл. 2) [94, 95].

Проведен поданализ исследований по изучению 
эффективности добавления анти-EGFR-антител к хи-
миотерапии в 1-й линии лечения в зависимости от ло-
кализации первичной опухоли. Так, по результатам 
проспективного рандомизированного исследования 
CRYSTAL (FOLFIRI против FOLFIRI + цетуксимаб), 
даже при изучении наиболее чувствительной к цетук-
симабу популяции пациентов («дикий» тип генов RAS) 
моноклональное антитело не улучшало ни выживае-
мость без прогрессирования, ни общую выживаемость 
в группе пациентов с правосторонней локализацией 
опухоли (медиана выживаемости без прогрессирова-
ния составила 7,1 мес в группе химиотерапии против 
8,1 мес в группе комбинированного лечения; ОР 0,87; 
р = 0,66; общей выживаемости – 15,0 мес против 
18,1 мес; ОР 1,08; р = 0,76). Однако при поражении 
опухолью левых отделов толстой кишки эффектив-
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Таблица 2. Эффективность добавления анти-EGFR-антител к химиотерапии или наилучшему поддерживающему лечению в зависимости 
от локализации первичной опухоли

Table 2. Effectiveness of addition of anti-EGFR-antibodies to chemotherapy or best maintenance therapy depending on primary tumor localization

Исследование 
Study

Дизайн исследования 
Study design

Число 
пациен-

тов, n 
Number 

of 
patients, 

n

Объективный 
эффект, % 

Objective response, %

Выживаемость 
без прогрессиро-
вания (медиана), 

мес 
Progression-free 
survival (median), 

months

Общая выживае-
мость (медиана), 

мес 
Overall survival 

(median), months

Правая 
полови-

на 
Right side

Левая 
полови-

на 
Left side

Правая 
полови-

на 
Right side

Левая 
полови-

на 
Left side

Правая 
полови-

на 
Right side

Левая 
полови-

на 
Left side

K. H. Chen и соавт. (ретро-
спективное, 3-я линия, 
wtKRAS) [89] 
K. H. Chen et al. (retrospective, 
3rd line, wtKRAS) [89] 

Химиотерапия + 
цетуксимаб 
Сhemotherapy + cetuximab

961  –  – 2,75 4,59* 8,07 12,62*

R. Moretto и соавт. (wtRAS) 
[90] 
R. Moretto et al. (wtRAS) [90] 

Монотерапия цетуксима-
бом 
Сetuximab monotherapy

75 0 40,0* 2,3 6,6* 6,0 15,3*

F. Wang и соавт. (ретроспек-
тивное, 1-я линия, wtKRAS) 
[91] 
F. Wang et al. (retrospective,  
1st line, wtKRAS) [91] 

Химиотерапия 
Сhemotherapy

107

26,3 28,6 5,7 6,2 19,8 20,1

Химиотерапия + 
цетуксимаб 
Сhemotherapy + cetuximab

36,4 49,4* 5,6 9,1* 25,1 28,9*

F. Wang и соавт. (ретроспек-
тивное, 2-я линия, wtKRAS) 
[91] 
F. Wang et al. (retrospective,  
2nd line, wtKRAS) [91] 

Химиотерапия 
Сhemotherapy

93

11,4 10,2 4,2 3,5 13,0 12,4

Химиотерапия + цетук-
симаб 
Сhemotherapy + cetuximab

7,1 23,5 3,3 4,2 13,4 17,1*

S. Y. Brule и соавт. (wtKRAS) 
[92] 
S. Y. Brule et al. (wtKRAS) [92] 

Цетуксимаб 
Сetuximab

399

 –  – 1,9 5,4* 6,2 10,1*

Наилучшая поддерживаю-
щая терапия 
best maintenance therapy

 –  – 1,9 1,8 3,5 4,8

J. F. Seligmann и соавт. 
(2-я линия, wtKRAS) [96] 
J. F. Seligmann et al. (2nd line, 
wtKRAS) [96] 

Иринотекан 
Irinotecan

685

 –  – 

pfor interaction 0.13 pfor interaction 0.35Иринотекан + 
панитумумаб 
Irinotecan + panitumumab

 –  – 

D. Arnold и соавт. (CRYSTAL: 
1-я линия, wtRAS) [97] 
D. Arnold et al. (CRYSTAL:  
1st line, wtRAS) [97] 

Folfiri

364

33,3 40,6 7,1 8,9 15,0 21,7

Folfiri + цетуксимаб 
Folfiri + cetuximab 42,4 72,5* 8,1 12,0* 18,5 28,7*

D. Arnold и соавт. (PRIME: 
1-я линия, wtRAS) [97] 
D. Arnold et al. (PRIME:  
1st line, wtRAS) [97] 

Folfox

416

34,8 52,6 7,0 9,2 11,1 23,6

Folfox + панитумумаб 
Folfox + panitumumab 42,1 67,9 7,5 12,9* 15,4 30,3*

N. Boeckx и соавт. (2-я ли-
ния, wtRAS) [94] 
N. Boeckx et al. (2nd line, 
wtRAS) [94] 

Folfiri

368

2,6 13,2 2,4 5,8 8,1 16,6

Folfiri + панитумумаб 
Folfiri + panitumumab 13,3 49,7* 4,8 8,0 10,3 20,1

*Статистически значимые различия. 
*Statistically significant differences.
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ы ность добавления цетуксимаба была неоспоримой: 
медиана выживаемости без прогрессирования – 8,9 
мес против 12,0 мес (ОР 0,5; р <0,001), медиана общей 
выживаемости – 28,7 мес против 21,7 мес (ОР 0,65; р = 
0,002). В то же время частота объективных ответов 
была всегда выше в группе цетуксимаба независимо 
от локализации первичной опухоли: справа – 42,4 % 
против 33,3 % (р = 0,43), слева – 66,3 % против 38,6 % 
(p <0,001) [96].

Несколько отличаются от других результаты иссле-
дования PICCOLO – сравнения комбинации ирино-
текана с панитумумабом и иринотекана в монорежиме 
во 2–3-й линиях терапии среди пациентов с «диким» 
типом гена KRAS. Отмечено незначимое улучшение 
выживаемости без прогрессирования от добавления 
панитумумаба независимо от локализации первичной 
опухоли. Тем не менее имелась тенденция по влиянию 
локализации опухоли на эффективность панитумума-
ба в отношении выживаемости без прогрессирования 
(pfor interaction= 0,13) [92] (см. табл. 2).

Наличие большого числа работ по изучению зави-
симости эффективности анти-EGFR-антител от лока-
лизации первичной опухоли при метастатическом 
раке толстой кишки определило необходимость вы-
полнения метаанализа. Авторы метаанализа проспек-
тивных исследований III фазы (CRYSTAL, PRIME) 
по изучению добавления анти-EGFR-антител к химио-
терапии в 1-й линии подтвердили, что цетуксимаб 
или панитумумаб значимо снижают риск прогресси-
рования и смерти только при локализации опухоли 
в левых отделах толстой кишки: ОР 0,69; р <0,0001 
и ОР 0,62; р = 0,0068 соответственно. В то же время 
значимого эффекта от добавления анти-EGFR-анти-
тел к химиотерапии в 1-й линии при локализации 
первичной опухоли справа не отмечено: ОР 0,96; р = 
0,802 для цетуксимаба и ОР 0,82; р = 0,307 для паниту-
мумаба. При этом частота объективного эффекта 
от добавления анти-EGFR-антител была выше неза-
висимо от локализации опухоли: ОР 2,69; р = 0,007 
при локализации опухоли слева и ОР 1,42; р = 0,253 
справа [97]. Добавление к этим данным результатов 
исследования 20050181 (2-я линия) значимо не изме-
нило результаты метаанализа [93].

В исследовании CALGB / SWOG 80405 выявлено 
влияние локализации первичной опухоли не только 
на прогноз заболевания, но и на эффективность ком-
бинации химиотерапии с тем или иным таргетным 
препаратом. Так, при «диком» типе генов RAS добав-
ление цетуксимаба к химиотерапии в 1-й линии было 
эффективнее бевацизумаба при локализации первич-
ной опухоли в левых отделах толстой кишки: медиана 
продолжительности жизни составила 39,3 мес против 
32,6 мес. Тогда как при поражении опухолью правых 
отделов цетуксимаб значимо проигрывал бевацизума-
бу: 13,7 мес против 29,2 мес. Не отмечено зависи-
мости между чувствительностью опухоли к тому или 

иному режиму химиотерапии (FOLFOX или FOLFIRI) 
и локализацией первичной опухоли [98]. По резуль-
татам 2 других рандомизированных проспективных 
исследований сравнения бевацизумаба и анти-EGFR-
антител (FIRE3 и PEAK) получены аналогичные 
данные в отношении выживаемости без прогресси-
рования и общей выживаемости. В исследовании 
FIRE3, где проводили сравнение режимов FOLFIRI 
+ цетуксимаб и FOLFIRI + бевацизумаб в рамках 
исследования III фазы, цетуксимаб значимо улучшал 
общую выживаемость только при локализации опу-
холи в левых отделах [96]. В исследовании PEAK 
(исследование II фазы по сравнению комбинации 
панитумумаба или бевацизумаба с FOLFOX в 1-й 
линии) анти-EGFR-антитело значимо улучшило вы-
живаемость без прогрессирования в подгруппе боль-
ных с левосторонними опухолями (табл. 3) [99].

Решению вопроса о том, что лучше назначать в 1-й 
линии терапии метастатического рака толстой кишки 
с «диким» типом гена RAS – анти-EGFR-антитела 
или бевацизумаб в сочетании с химиотерапией, был 
посвящен отдельный раздел упомянутого выше мета-
анализа. Оказалось, что химиотерапия с анти-EGFR-
антителами, по результатам совокупного анализа 3 ис-
следований (CALGB / SWOG 80405, FIRE3 и PEAK), 
значимо снижала риск смерти и прогрессирования 
в группе пациентов с локализацией опухоли слева: ОР 
0,71; р = 0,0003 и ОР 0,86; р = 0,08 соответственно. Тог-
да как при локализации опухоли справа улучшение 
общей выживаемости и выживаемости без прогресси-
рования отмечено в пользу бевацизумаба: ОР 1,3; р = 
0,08 и ОР 1,53; р = 0,003 соответственно. В то же время 
вероятность достижения объективного эффекта от до-
бавления анти-EGFR-антител была выше независимо 
от локализации опухоли: RE 1,49; р = 0,002 при локали-
зации опухоли слева и RE 1,2; р = 0,432 справа [97].

Следует отметить, что имеется и ряд негативных 
моментов в интерпретации проведенных метаанали-
зов. Так, только у 37,5 % пациентов из рандомизи-
рованных исследований, вошедших в анализ, были 
известны данные по мутационному статусу генов 
RAS, в большинстве работ статус гена BRAF был не-
известен, применялись различные режимы химио-
терапии. Необходимо учитывать и отсутствие пер-
вичной стратификации больных по локализации 
первичной опухоли в толстой кишке, которое ведет 
к дисбалансу сравниваемых групп по ряду прогно-
стических факторов. Конечно же, и общее число 
пациентов с поражением опухолью правой полови-
ны толстой кишки было небольшим. Это, вероятно, 
и определило, что в большинстве работ показатель 
значимости влияния (pfor interaction) локализации первич-
ной опухоли на эффективность терапии монокло-
нальными антителами к EGFR был более 0,05 [93]. 
Кроме того, в основе различий, вероятно, лежат 
молекулярные нарушения, свойственные опухолям 
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правой половины, где чаще встречается мутация 
в гене BRAF и CIMP-фенотип, ниже экспрессия 
лигандов к рецепторам EGFR (EREG и AREG), 
что ассоциировано с низкой эффективностью 
терапии моноклональными анти-EGFR-антите-
лами [16].

Практические рекомендации
При разработке клинических рекомендаций 

не всегда удается опираться на данные с высокой до-
казательной базой. Поэтому эксперты при их создании 
вынуждены учитывать и результаты ретроспективных 
работ, поданализов проспективных исследований, 
косвенного сравнения результатов различных иссле-
дований или даже серий клинических наблюдений. 
Примером этому может служить выделение резекта-
бельных метастазов рака толстой кишки в печени 
и легких [100], а также таких критериев эффективно-
сти лечения, как степень ответа опухоли на терапию 

и достижение раннего уменьшения размеров метаста-
зов [101], выбор системной терапии при мутации 
в гене BRAF, основанный на результатах лечения <30 
больных [102].

Если рассматривать популяцию пациентов с не-
операбельными метастазами рака толстой кишки, 
то на 1-м этапе выбор терапии будет определяться 
функциональным статусом больного. При тяжелом 
состоянии пациента (ECOG 4) рекомендуется проведе-
ние симптоматической терапии. При состоянии сред-
ней степени тяжести (ECOG 2–3) и способности пере-
нести химиотерапию можно назначить монотерапию 
фторпиримидинами или их комбинацию с бевацизума-
бом, монотерапию моноклональными анти-EGFR-ан-
тителами при отсутствии мутации в генах RAS, BRAF, 
локализации первичной опухоли слева или дуплеты 
химиотерапии в редуцированных дозах [103].

Труднее подобрать таргетный агент для пациентов 
в удовлетворительном состоянии. В данном случае 

Таблица 3. Эффективность добавления анти-EGFR-антител или бевацизумаба к химиотерапии в зависимости от локализации первичной 
опухоли (1-я линия, wtRAS [93])

Table 3. Effectiveness of addition of anti-EGFR-antibodies or bevacizumab to chemotherapy depending on primary tumor localization (1st line, wtRAS, 
according to [97])

Исследование 
Study

Дизайн иссле-
дования 

Study design

Число па-
циентов, n 

Number  
of patients, n

Объективный эффект, % 
Objective response, %

Выживаемость без про-
грессирования (медиа-

на), мес 
Progression-free survival 

(median), months

Общая выживаемость 
(медиана), мес 

Overall survival (median), 
months

Правая 
половина 
Right side

Левая 
половина 

Left side

Правая 
половина 
Right side

Левая 
половина 

Left side

Правая 
половина 
Right side

Левая 
половина 

Left side

CALGB 80405

Химиотерапия + 
бевацизумаб 
Chemotherapy + 
bevacizumab

474

39,7 57,9 10,2 11,2 29,2 32,6

Химиотерапия + 
цетуксимаб 
Chemotherapy + 
cetuximab

42,3 69,4* 7,5* 12,7 13,7* 39,3*

FIRE3

FOLFIRI + 
бевацизумаб 
FOLFIRI + 
bevacizumab

394

50,0 61,6 9,0 10,7 23,0 28,0

FOLFIRI + 
цетуксимаб 
FOLFIRI + 
cetuximab

52,6 68,6 7,6 10,7 18,3 38,3*

PEAK

FOLFIRI + 
бевацизумаб 
FOLFIRI + 
bevacizumab

143

50,0 57,4 12,6 11,5 23,3 32,0

FOLFIRI + 
цетуксимаб 
FOLFIRI + 
cetuximab

63,6 64,2 10,3 14,6* 22,5 43,4

*Статистически значимые различия. 
*Statistically significant differences.
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ном статусе генов RAS и BRAF в опухоли. К настоящему 
времени проведены 3 рандомизированных исследова-
ния сравнения комбинации химиопрепаратов с бева-
цизумабом или моноклональными анти-EGFR-анти-
телами при отсутствии мутаций в гене RAS. Метаанализ 
этих исследований показал, что добавление панитуму-
маба или цетуксимаба к химиотерапии ассоциировано 
со статистически значимым повышением частоты 
объективных ответов и увеличением продолжительно-
сти жизни, но не выживаемости без прогрессирования 
[104]. Также отмечено, что назначение комбинаций 
с анти-EGFR-антителами приводит к более значимому 
уменьшению проявлений болезни, которое наступает 
раньше, чем на комбинациях с бевацизумабом [101, 
105]. Данное наблюдение послужило основой к реко-
мендации применения комбинации моноклональных 
анти-EGFR-антител с химиотерапией в 1-й линии 
при «диком» типе генов RAS в случаях необходимости 
быстрого уменьшения размеров опухоли, т. е. в целях 
циторедукции (например, при потенциально опера-
бельных метастазах рака толстой кишки). В клиниче-
ских ситуациях, когда требуется достижение лишь 
контроля болезни, химиотерапевт вправе выбрать 
между 2 равнозначными режимами – с бевацизумабом 
или моноклональными анти-EGFR-антителами.

Сумятицу в такой логичный алгоритм выбора тар-
гетного препарата в 1-й линии лечения внесли резуль-
таты исследований по ассоциации эффективности 
применения анти-EGFR-антител и локализации пер-
вичной опухоли в толстой кишке. Таким образом, ал-
горитм действий, по нашему мнению, несколько ме-
няется, если мы говорим о пациенте с «диким» типом 
генов RAS и BRAF.

1. При локализации первичной опухоли в левых 
отделах толстой кишки и неоперабельных метастазах – 

преимущество в выборе таргетного агента в 1-й линии 
остается за анти-EGFR-антителами независимо от це-
ли лечения. Во 2-й и последующих линиях – ситуация 
та же, если ранее пациент не получал цетуксимаб 
или панитумумаб.

2. При локализации первичной опухоли в правых 
отделах толстой кишки и неоперабельных метастазах 
выбор лечения определяется целью терапии:

• при необходимости контроля болезни опти-
мальной будет комбинация бевацизумаба с хи-
миотерапией;

• при необходимости циторедукции (потенци-
ально операбельные метастазы, выраженный 
объем опухолевого поражения – необходи-
мость достижения быстрого уменьшения опу-
холи) оптимальным лечением в 1-й линии бу-
дет комбинация FOLFOXIRI ± бевацизумаб 
или химиотерапия + анти-EGFR-антитела;

• если речь идет о 2-й и последующих линиях 
лечения, анти-EGFR-антитела малоэффектив-
ны. Последний вывод, однако, нельзя рассма-
тривать как заключительное решение, так 
как мы должны учитывать и возможное влия-
ние на общую выживаемость последователь-
ности назначения моноклональных антител.

Заключение
Описанные отличия опухолей в зависимости от ло-

кализации действительно меняют клиническую практи-
ку онколога. Однако еще раз подчеркнем, что указанные 
рекомендации основываются на поданализах данных 
проспективных исследований и условиях ограниченно-
го доступа наших пациентов к современной терапии. 
И только после подтверждения в проспективных рабо-
тах полученных результатов можно будет четко диффе-
ренцировать назначение анти-EGFR-антител.
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ыТопографическая анатомия и онкологическая хирургия ободочной 
кишки: новое или хорошо забытое старое?

И.Л. Черниковский, Н.В. Саванович, А.А. Смирнов, А.В. Гаврилюков, О.В. Оганесян
ГБУЗ «Санкт-Петербургский клинический научно-практический центр специализированных видов медицинской помощи 
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Контакты: Илья Леонидович Черниковский odindra@mail.ru

Статья посвящена принципам соблюдения стандартов в хирургии колоректального рака, особенностям мобилизации при местно-
распространенном раке ободочной кишки и использования эмбриональных слоев в качестве анатомических ориентиров. 
Указываются особенности и объем лимфодиссекции при операциях на правой и левой половинах ободочной кишки, уровень 
пересечения основных сосудов в ходе хирургических вмешательств, критерии оценки качества выполнения мезоколонэктомии. 
Изучено влияние вышеуказанных факторов на общую и безрецидивную выживаемость пациентов, освещены некоторые аспекты 
техники выполнения мобилизации правой и левой половин ободочной кишки. Цель статьи – внести вклад в разработку методологии 
обучения хирургов стандартному выполнению основных этапов хирургии рака ободочной кишки с соблюдением принципов полной 
мезоколонэктомии с центральной перевязкой сосудов.

Ключевые слова: полная мезоколонэктомия, центральная перевязка сосудов, рак ободочной кишки, лимфодиссекция D2, D3, 
анатомия ободочной кишки, лапароскопическая гемиколэктомия 
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Topographical anatomy and oncologic colon surgery: new or well forgotten old?

I.L. Chernikovskiy, N.V. Savanovich, A.A. Smirnov, A.V. Gavrilyukov, O.V. Oganesyan

Saint Petersburg Clinical Research Center for Specialized Medical Care (Oncology), Ministry of Health of Russia; 68а  
Leningradskaya St., Pesochnyi Settlement, Saint Petersburg 197758, Russia

The article is devoted to the surgery standards for colorectal cancer, specific features of colon mobilization in patients with locally advanced 
colon cancer and the use of germ cell layers as anatomical landmarks. We describe the features and the volume of lymph node dissection 
during surgeries for left and right colon, the level of central vessels ligation during intervention and the criteria for assessing the quality  
of mesocolic excision. We studied the impact of these factors on overall and relapse-free survival, highlighted some aspects of mobilization  
of the right and left colon. The objective of this article was to contribute to the development of methodological guidelines for colon cancer 
surgery in compliance with the principles of complete mesocolic excision with central vessels ligation. 
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Введение
Известно, что 2 / 3 всех случаев колоректального 

рака приходятся на ободочную кишку (ОК) [1], а забо-
леваемость раком ободочной кишки (РОК), если не уве-
личивается, то остается на прежнем высоком уровне. 
Однако несмотря на то что в большинстве развитых 
стран уровень заболеваемости РОК довольно высок, 
общая выживаемость больных там существенно выше, 
чем в развивающихся странах [2]. Такое различие в ре-
зультатах лечения в равной степени обусловлено  
несколькими причинами: неразвитостью скрининговых 
программ, недостаточно широким охватом населения 
квалифицированной медицинской помощью, отсутст-
вием консенсуса в стандартах хирургического лечения 
РОК. Последнее, безусловно, зависит от хирургов- 
онкологов и приводит к значительным различиям 

в качестве выполняемых хирургических вмешательств 
и, как следствие, к вариабельности результатов хирур-
гического лечения. Доказано, что качественная хирур-
гия позволяет значительно эффективнее влиять на ре-
зультаты лечения РОК, нежели адъювантная 
химиотерапия.

Если обратиться к национальным стандартам опе-
ративного лечения РОК, утвержденным в развитых 
странах, придется признать, что единой точки зрения 
на этот предмет не существует. Следуя уже сложивше-
муся в профессиональной среде мнению о наличии 
«восточного» и «западного» подходов к хирургии РОК, 
стоит отметить, что в рекомендациях Японского об-
щества рака прямой и ободочной кишки (Japanese 
Society for Cancer of the Colon and Rectum, JSCCR) 
традиционно большее внимание уделяется объему 
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ы лимфодиссекции при относительно коротком отрезке 
удаляемой кишки. И, наоборот, европейские коллеги 
стандартно удаляют лимфатические узлы (ЛУ) 2-го 
порядка, предпочитая при этом выполнять расширен-
ные в краниокаудальном направлении резекции ОК, 
уделяя большее внимание площади и целостности 
удаляемой брыжейки ОК.

В последнее время широко обсуждаются и внедря-
ются в лечебную практику дополнительные критерии 
оценки качества и относительно новые принципы 
хирургических вмешательств при РОК. Основой этих 
изменений во многом явился пересмотр фундамен-
тальных взглядов на топографическую анатомию 
и эмбриологию органов брюшной полости и забрю-
шинного пространства.

Мезоколон как самостоятельный орган
Сегодня все большее внимание уделяется качеству 

удаляемого препарата как самостоятельной переменной, 
определяющей отдаленные результаты лечения. Это 
подчеркивает необходимость более детального изучения 
анатомии мезоколон. Недавние исследования показали, 
что мезоколон сохраняется во взрослом возрасте как от-
дельная анатомическая структура, непрерывная от иле-
оцекального угла к ректосигмоидному переходу, с четко 
выраженными мезоколическими, фасциальными и ре-
троперитонеальными компонентами. При этом диссек-
ция в мезофасциальном (пространст во между фасцией 
Тольдта и прилежащей мезоколон) и ретрофасциальном 
(пространство между фасцией Тольдта и лежащим ниже 
забрюшинным пространством) слоях имеет решающее 
значение при мобилизации мезоколон и толстого ки-
шечника [3, 4].

Нет сомнений в том, что хирургическая эмбриоло-
гия и анатомия всегда играли ключевую роль в колорек-
тальной хирургии. В 1885 г. F. Treves заявил, что правая 
половина первичной брыжейки толстой кишки в ходе 
эмбриогенеза сливается с примитивной задней парие-
тальной брюшиной с последующей облитерацией про-
странства между этими эмбриональными структурами 
[5]. Данные представления опровергли сначала C. Toldt 
и соавт. в 1919 г. [6], а затем и E. D. Congdon и соавт. 
в 1942 г. [7], которые показали, что брыжейка сохраня-
ется во взрослом возрасте не только у поперечной обо-
дочной и сигмовидной кишок, но по всей длине тонко-
го и толстого кишечника, будучи отделенной от задней 
париетальной брюшины рыхлым соединительно-
тканным слоем, именуемым фасцией Тольдта. По-
зже J. Goligher описал возможность отделить толстую 
кишку и ее брыжейку к средней линии, восстанавливая 
ее примитивное эмбриологическое расположение 
до вращения, подтверждая тем самым концепцию 
C. Toldt и E. D. Congdon [8]. Кроме того, недавние ис-
следования брыжейки ОК с помощью световой и элек-
тронной микроскопии показали, что она везде однород-
на и состоит из долек адипоцитов, разделенных 

тонкими фиброзными перегородками, покрытыми сло-
ем мезотелия, с лимфатическими каналами внутри этой 
решетки [9]. Детальная оценка лимфатической сети 
внутри мезоколон с помощью иммуногистохимического 
анализа показала, что лимфатические сосуды встречают-
ся как в субмезотелиальной соединительной ткани, так 
и в междольковых перегородках, в среднем каждые 
0,14 мм и в пределах 0,10 мм от поверхности, создавая 
богатую лимфатическую сеть. Авторы исследования 
подчеркнули, что нарушение поверхности мезоколон 
широко нарушает и эту лимфатическую сеть [10]. 
В том же исследовании лимфатические сосуды были 
также идентифицированы в фасции Тольдта, без прямой 
связи с таковыми в мезоколон, и их клиническое значе-
ние (т. е. наличие связи с мезоколичес кой лимфатиче-
ской сетью) следует исследовать в дальнейших специа-
лизированных работах. W. Hohenberger и соавт. показали, 
что диссекции в мезофасциальном и ретрофасциальном 
пространствах являются равнозначными с точки зрения 
правильной полной мезоколонэктомии (complete 
mesocolic excision, CME) [11], но точная роль лимфати-
ческих сосудов в фасции Тольдта может быть определена 
только ретрофасциальным разделением как более ради-
кальным планом резекции.

Помимо анатомии межфасциальных пространств 
в хирургии РОК существенное значение имеет сосуди-
стая анатомия кишечной трубки. И для понимания 
основных критических, с онкологической точки зре-
ния, точек кровоснабжения ОК следует вновь вернуть-
ся к эмбриогенезу. Известно, что на 4–6-й неделе эм-
брионального развития, когда наступает этап 
дифференцировки кишечной трубки, полость эмбрио-
на изнутри покрыта соматическим (париетальным) 
слоем, а кишечная трубка, включая аорту, будущие пе-
чень, селезенку и поджелудочную железу, покрыта 
висцеральным (мезентериальным) слоем. Соединяются 
эти 2 указанных слоя в области аорты и будущих каваль-
ных ворот печени. В это же время кишечная трубка 
дифференцируется на переднюю (желудок, двенадца-
типерстная кишка), среднюю (тонкая кишка) и заднюю 
кишку (ОК и прямая кишка (ПК)). На 3-м месяце эм-
брионального развития происходит разворот кишечни-
ка плода, в ходе которого средняя кишка перемещается 
вправо и вниз, задняя – вверх, совершая при этом по-
ворот против часовой стрелки на 270°. По завершению 
этого процесса задняя кишка оказывается прилегающей 
на большом протяжении к передней кишке. Позже 
происходит доразвитие системы кровообращения, в ре-
зультате чего поперечная ОК с печеночным и селезе-
ночным изгибами оказывается в тесном сосудистом 
взаимодействии с желудком и двенадцатиперстной 
кишкой. Имеются 3 зоны сосудистых анастомозов меж-
ду бассейнами ОК, желудка и панкреатодуоденального 
комплекса [12]. В области печеночного изгиба это, 
прежде всего, ствол Генле и его ветви, а также анастомоз 
с сосудами желудочно-сальниковой аркады. В средней 
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ытрети ОК, в зоне между средней ОК и нижней брыже-
ечной веной, имеются мелкие сосудистые ветви от кор-
ня мезоколона к нижнему краю поджелудочной железы. 
В области селезеночного изгиба ОК часто имеются 
анастомозы между сосудами мезоколон и левой желу-
дочно-сальниковой артерией.

Особенности лимфогенного метастазирования
Таким образом, с учетом указанных выше анато-

мических и эмбриологических особенностей, а также 
известного постулата B. Moynihan о том, что хирургия 
рака – хирургия не органов, а их лимфатических сис-
тем, были предприняты попытки изучить особенности 
лимфогенного метастазирования РОК. В работе 
T. E. Le Voyer и соавт. (2003) было убедительно проде-
монстрировано существенное влияние числа удален-
ных в ходе резекции ЛУ на общую и безрецидивную 
выживаемость [13]. На основе результатов хирургиче-
ского лечения 3411 больных РОК было показано, 
что выживаемость значимо возрастает с увеличением 
числа удаленных ЛУ, особенно с возрастанием индек-
са рN (см. таблицу).

Однако с точки зрения современной хирургии 
РОК гораздо более важным представляется удаление 
определенных групп ЛУ, нежели их количество. При-
нято выделять 2 типа лимфогенной опухолевой диссе-
минации. Первый – продольный путь, который обес-
печивается периколическими ЛУ, или ЛУ 1-го 
порядка по японской классификации. В работах 
E. Morikawa и соавт. (1994) было показано, что мета-
статическое поражение ЛУ в продольном направлении 
при РОК не превышает 10 см в обе стороны, и самый 
простой способ минимизировать вероятность лимфо-
генного рецидива по данному типу – обеспечить ди-

стальный и проксимальный клиренсы резекции в раз-
мере 10 см [14].

Не столь очевидны представления о вертикальном 
пути лимфогенного метастазирования. Последние 
исследования в этой области показали, что частота 
метастазирования в центральные ЛУ (3-го порядка), 
а именно 203, 213, 223 и 253-й групп, зависит от мест-
ного распространения опухоли. Так, при индексе 
рТ3–4 частота поражения ЛУ 3-го порядка составляет 
от 1 до 8 % [15]. В исследовании D. Cai и соавт. было 
показано, что метастазы в ЛУ 253-й группы определя-
лись при индексах Т2, Т3 и Т4 у 3, 5 и 9 % больных 
левосторонним РОК соответственно [16].

Возвращаясь к сосудистым анастомозам между бас-
сейнами ОК, желудка и панкреатодуоденального ком-
плекса, следует упомянуть о дополнительных зонах так 
называемого экстрамезоколического лимфогенного 
метастазирования, которые особенно актуальны при ло-
кализации опухоли в поперечной ОК с обоими изгиба-
ми. Выделяют 2 зоны, в которых могут обнаруживаться 
метастазы в экстрамезоколических ЛУ: инфрапанкреа-
тический регион ILR (нижний край поджелудочной 
железы) и область желудочно-сальниковой аркады GLR 
(парапилорические ЛУ, область головки поджелудочной 
железы, большая кривизна желудка). В известном  
ретроспективном исследовании C. A. Bertelsen и соавт. 
(2014) было показано, что у 4 % больных раком попереч-
ной ОК были выявлены метастазы в ЛУ желудочно- 
ободочной связки, а среди пациентов с положительным 
N-статусом доля случаев метастазирования в регион 
GLR составила 12 % [17]. Другая, уже проспективная 
работа, основанная на данных патоморфологического 
исследования 45 препаратов после хирургического ле-
чения больных раком поперечной ОК с обоими 

Выживаемость пациентов в зависимости от числа удаленных лимфатических узлов

Survival of patients depending on the number of lymph nodes removed

Статус N (lymph node status) 
Status N (lymph node status) 

Число удаленных лимфатических 
узлов, n 

Number of lymph nodes removed, n

5-летняя выживаемость, % 
5-year survival rate, %

N0

0–10 73

10–20 80

>20 87

N1

1–10 67

11–40 74

>40 90

N2

 –  – 

1–35 51

>35 71

Примечание. Стадия N отражает степень поражения метастазами регионарных лимфатических узлов. 
Note. Stage N reflects the extent of metastases of regional lymph nodes.
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ы изгибами, показало похожие результаты. Частота ме-
тастазирования в инфрапанкреатическую зону соста-
вила 11 %, а среди пациентов с положительным N-
статусом – 18 %. Те же показатели в отношении зоны 
желудочно-сальниковой аркады составили 9 и 16 % 
соответственно [18].

Стандартизация хирургического лечения рака 
ободочной кишки
Объединяя особенности анатомии и эмбриогенеза, 

рассмотренные выше, можно утверждать, что совре-
менная хирургия РОК должна включать 3 основных 
компонента: CME, высокое лигирование сосудов 
(central vascular ligation, CVL) с удалением центральных 
ЛУ и резекцию участка кишки адекватной длины 
для удаления периколических ЛУ.

Полная мезоколонэктомия
Принципы хирургии рака ПК были окончательно 

сформулированы R. Heald и соавт. [19], которые ввели 
понятие тотальной мезоректумэктомии (Ttotal 
mesorectal excision, TME), т. е. удаления примитивной 
эмбриологической дорзальной брыжейки ПК. Суть 
метода, как известно, состоит в остром рассечении 
вдоль мезоректальной фасции, что обеспечивает непо-
врежденный фасциальный футляр вокруг удаляемого 
препарата, содержащего все сосудисто-лимфатические 
пути диссеминации, и уменьшает риск вовлечения 
циркулярного края резекции [19, 20]. Было показано, 
что аккуратное следование эмбриональному слою и от-
сутствие дефектов мезоректальной фасции на препара-
те, что оценивается патоморфологом, независимо свя-
заны с риском локального рецидива, безрецидивной 
и общей выживаемостью [21, 22]. В 2009 г. 
W. Hohenberger и соавт. [11], основываясь на особенно-
стях эмбрионального развития брыжейки толстой киш-
ки, применили концепцию TME в хирургии РОК, от-
метив, что традиционно более благоприятные 
онкологические результаты лечения РОК оказались 
в конечном итоге менее успешными, чем при раке ПК. 
CME позволяет удалить всю оболочку примитивной 
дорзальной брыжейки по анатомо-эмбриологическим 
плоскостям разделения сосудов и, следовательно, обес-
печивает резекцию R0, поскольку мезоколон содержит 
все потенциальные пути метастатического распростра-
нения. Мезоколон необходимо удалять без поврежде-
ния фасциального футляра, так как любое нарушение 
ее поверхности и прилежащих структур угрожает цир-
кулярному краю и нарушает лимфатическую сеть мезо-
колон с последующей диссеминацией опухолевых кле-
ток по брюшной полости, повышая риск локального 
рецидива [11, 23, 24]. Таким образом, выполняя СМЕ, 
хирург может осуществлять диссекцию в нескольких 
хирургических слоях: колофасциальном (между парие-
тальной брюшиной бокового канала и висцеральной 
брюшиной толстой кишки), мезофасциальном (между 
фасцией Тольдта и нижним листком мезоколон) и ре-

трофасциальном (между фасцией Тольдта и задним 
листком париетальной брюшины).

Высокое лигирование сосудов
CVL имеет важное значение для получения адек-

ватного регионального контроля и улучшения общей 
и безрецидивной выживаемости. В руководстве 
JSCCR от 2010 г. диссекция в объеме D2 рекоменду-
ется для клинически ранних стадий колоректально-
го рака, а диссекция в объеме D3 – для местно-рас-
пространенных его форм [25, 26]. CVL может иметь 
решающее прогностическое значение, поскольку 
центральные узлы почти всегда исключаются при 
рутинном гистологическом исследовании [27] и, 
кроме того, не удаленные метастатические узлы 3-го 
порядка могут быть причиной локорегионального 
рецидива и системного распространения рака [26]. 
При опухолях поздних стадий (клинически – Т3с 
и Т4), локализующихся в печеночном изгибе и прок-
симальной поперечной ОК, в связи с указанными 
выше особенностями лимфогенного метастазирова-
ния показаны CVL средних ободочных сосудов, 
правых желудочно-сальниковых сосудов у основа-
ния и резекция большого сальника с отступом не ме-
нее 10–15 см от опухоли, а также удаление субпило-
рических ЛУ [11, 28].

Указанные принципы были заложены в условный 
стандарт хирургического лечения местно-распростра-
ненного РОК, который был обозначен как CME CVL 
(complete mesocolic excision with central vascular ligation – 
полная мезоколонэктомия c высоким лигированием 
сосудов). Стандартизация хирургических подходов 
к лечению РОК имеет, на наш взгляд, 2 неоспоримых 
преимущества. Первое – возможность проведения не-
зависимого аудита качества выполненной операции, 
поскольку непосредственные результаты онкологиче-
ских оперативных вмешательств, как правило, не отра-
жают качество проведенного лечения. Критерии оцен-
ки качества удаленного в ходе вмешательства 
препарата были впервые предложены в исследовании 
CLASSIC [29], где по аналогии с оценкой качества ТМЕ 
различали мезоколическую плоскость резекции (хоро-
шее качество хирургии, интактная неповрежденная 
мезоколон с гладкой поверхностью, покрытой перито-
неальным слоем), интрамезоколическую плоскость 
резекции (умеренное качество хирургии, незначитель-
ные повреждения мезоколон, ни одно из которых не до-
ходят до мышечного слоя) и плоскость muscularis propria 
(плохое качество хирургии, повреждение мезоколон 
вплоть до мышечного слоя). Затем критерии оценки 
качества препарата были дополнены N. P. West и соавт. 
в 2008 г. [30] и основными морфометрическими харак-
теристиками стали также площадь удаляемой мезоко-
лон, расстояние от края опухоли до лигатуры основно-
го сосуда, минимальное расстояние от кишечной 
стенки до лигатуры основного сосуда, а также дисталь-
ный и проксимальный клиренсы [23]. Второе ожида-
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лечения РОК – улучшение показателей общей и безре-
цидивной выживаемости. Действительно, ряд исследо-
ваний [23, 24, 30] показали 15 % преимущество в общей 
5-летней выживаемости среди больных с качественной 
СМЕ по сравнению с выживаемостью больных с неме-
зоколическими плоскостями резекции. Интересно, 
что повышение выживаемости было еще более сущест-
венным в группе пациентов с III стадией РОК, где 
разница составила 27 %. Эти результаты были подтвер-
ждены в последующих исследованиях, сравнивающих 
разные плоскости резекции как в открытой [22–24, 
31–33], так и в лапароскопической хирургии [34–38]. 
В последнее время 2 важных исследования еще раз 
подтвердили преимущества стандарта CME CVL в хи-
рургии РОК. Систематический обзор результатов ле-
чения 5246 пациентов показал низкую частоту локаль-
ного рецидивирования – 4,5 % – и неплохие показатели 
общей и безрецидивной выживаемости – 58,1 и 77,4 % 
соответственно [39]. А в 2015 г. хорошо структурирован-
ное популяционное исследование Датской колорек-
тальной онкологической группы [40] продемонстри-
ровало лучшую безрецидивную выживаемость 
у пациентов с РОК I–III стадий. К сожалению, эти 
многочисленные исследования являются преимуще-
ственно ретроспективными и неоднородными, 
что подчеркивает необходимость проведения доста-
точно серьезных рандомизированных для окончатель-
ного решения проблемы и получения убедительных 
доказательств того, что CME CVL представляет собой 
«золотой стандарт» в хирургическом лечении РОК. 
В настоящее время ведется международное многоцен-
тровое рандомизированное исследование COLD Trial, 
сравнивающее D2- и D3-лимфодиссекции при РОК, 
первичной контрольной точкой которого является 
общая 5-летняя выживаемость [41].

Техника выполнения полной мезоколонэктомии  
c высоким лигированием сосудов
В оригинальной работе W. Hohenberger и соавт. [11] 

предложили технику выполнения СМЕ CVL. Если 
опухоль локализовалась в правой половине ОК, хирур-
гическая методика предполагала медиолатеральную 
мобилизацию правого фланга толстой кишки с двенад-
цатиперстной кишкой и головкой поджелудочной 
железы (мобилизацию по Кохеру), а также корня 
брыжейки тонкой кишки до основания верхней бры-
жеечной артерии. Далее вместе с париетальным слоем, 
покрывающим двенадцатиперстную кишку и крючко-
видный отросток поджелудочной железы, последние 
отсепаровывались вниз, открывая основание верхней 
брыжеечной вены. При опухолях слепой или восходя-
щей ОК рекомендовалось лигировать подвздошно-
ободочную артерию у основания и правую ветвь сред-
ней ободочной артерии у места ее отхождения. 
При опухоли печеночного изгиба и проксимальной 

половины поперечной ОК также выполняли лигирова-
ние средних ободочных сосудов у их основания и правой 
желудочно-сальниковой артерии у ее основания, лим-
фодиссекцию в зоне головки и нижнего края поджелу-
дочной железы, удаляли большой сальник на 10–15 см 
дистальнее опухоли и пересекали ОК как можно ближе 
к селезеночному изгибу. При локализации опухоли в ди-
стальной трети поперечной ОК и селезеночном изгибе 
рекомендовалось 1-м этапом также выделить и визуали-
зировать корень брыжейки тонкой кишки, выполнить 
диссекцию в области головки поджелудочной железы 
с лигированием правой желудочно-сальниковой артерии 
и вены, с сохранением верхних панкреатодуоденальных 
сосудов. По возможности предлагалось сохранить сле-
пую и восходящую кишки для анастомоза с сигмовид-
ной. Дальнейший ход операции, предлагавшийся для се-
лезеночного изгиба и левой половины ОК, был 
универсальным. Сначала выполнялась мобилизация 
селезеночного изгиба, и продолжалась латеро-медиаль-
ная мобилизация в эмбриональных слоях всей левой 
мезоколон. Далее большой сальник с желудочно-саль-
никовой аркадой либо удалялся на препарат, либо отде-
лялся от поперечной ОК, визуализировалась сальнико-
вая сумка, выполнялось пересечение основания 
мезоколон у нижнего края поджелудочной железы. Ли-
гирование нижних брыжеечных сосудов выполнялось 
всегда у основания, а при локализации опухоли в селезе-
ночном изгибе ОК производилась и лимфодиссекция 
у основания верхних брыжеечных сосудов. Стоит отме-
тить, что методология хирургии РОК была разработана 
для операций, выполняемых открытым способом.

Широкое внедрение лапароскопического доступа 
в хирургию РОК внесло свои коррективы. Прежде 
всего большинством авторов было предложено начи-
нать операцию с обработки и лигирования основных 
сосудов. Было также показано, что визуализация нуж-
ного эмбрионального слоя легче достигается при ме-
диолатеральном способе мобилизации. В отношении 
опухолей правой половины ОК было признано целе-
сообразным отказаться от мобилизации по Кохеру 
[42], так как она не сопровождалась дополнительными 
объемами лимфодиссекции (ретропилорических и ре-
тропанкреатических ЛУ). Особенности визуализации 
при эндовидеохирургических вмешательствах позво-
лили выполнять вход в сальниковую сумку по нижне-
му краю поджелудочной железы со стороны корня 
мезоколон в каудально-краниальном направлении 
при мобилизации селезеночного изгиба [43].

Сегодня практически нет разногласий в отношении 
методики СМЕ CVL при левосторонних резекциях ОК. 
Большинство хирургов производят лигирование ниж-
них брыжеечных сосудов у основания с удалением 
(или без него) 253-й группы ЛУ, в ряде случаев выпол-
няя ту же диссекцию, но сохраняя верхнюю прямоки-
шечную артерию и лигируя левую ободочную артерию 
у места ее отхождения. Имеются разные подходы в мо-
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ципиального характера в отношении СМЕ [43].

Известны несколько способов лапароскопической 
СМЕ при правосторонней гемиколэктомии, что, по- 
видимому, объясняется более вариабельной анатомией 
указанной области. M. S. Cho и соавт. в 2015 г. предложи-
ли стандартный медиолатеральный путь мобилизации 
с отказом от приема Кохера и удалением предпочечной 
жировой ткани за фасцией Герота для опухолей стадий 
T3–4. Резекцию брыжейки тонкой кишки и мезоколон 
выполняли в соответствии с локализацией опухоли [42]. 
В ряде случаев при выполнении лимфодиссекции в об-
ласти корня брыжейки тонкой кишки возникают труд-
ности с визуализацией ствола Генле и основания сред-
ней ободочной артерии. Поэтому в 2014 г. B. Feng и 
соавт. предложили гибридный медиальный подход – 
на 1-м этапе рассечение желудочно-ободочной связки 
и лигирование средних ободочных сосудов и ствола 
Генле с последующим классическим медиолатеральным 
подходом «снизу-вверх» [44]. Попытка более удобного 
подхода к желудочно-ободочному стволу и основанию 
верхних брыжеечных сосудов нашла воплощение в кра-
нио-каудальном способе, предложенном T. Matsuda 
и соавт. в 2015 г. Предлагалось начинать с рассечения 
желудочно-ободочной связки, диссекции и лигирования 
средних ободочных сосудов, ствола Генле, а затем про-
должать мобилизацию сверху вниз, до полной СМЕ, 
а после лигировать подвздошно-ободочные сосуды [45].

Заключение
На наш взгляд, сегодня есть несколько задач, ко-

торые стоят перед специалистами по хирургическому 
лечению РОК и требуют непосредственного решения.

Следует утвердить общую терминологию для опи-
сания выполненной хирургической процедуры.  
Не существует единой точки зрения на суть тех стан-
дартных хирургических манипуляций, названия ко-
торых повсеместно используются. В частности, было 
предложено выделять полную или частичную правую 
или левую мезоколонэктомию вместо правосторон-
ней и левосторонней гемиколэктомии или илеоце-
кальной резекции. До сих пор нет четкого представ-
ления о том, в каком слое необходимо проводить 
диссекцию при правосторонней СМЕ – мезофасци-
альном или ретрофасциальном, что следует считать 
D3-лимфодиссекцией при правосторонней гемикол-
эктомии, каким должен быть вертикальный уровень 
последней и какова необходимость скелетизации 
верхней брыжеечной артерии и вены до визуализации 
основания тонкокишечных сосудов. Существует 
еще множество подобных терминологических не-
определенностей.

Было бы целесообразно разработать методологию 
обучения хирургов стандартному выполнению основ-
ных этапов хирургии РОК с соблюдением принципов 
СМЕ CVL.

Необходимо прилагать усилия для более тесного 
взаимодействия хирургов и патоморфологов в соста-
ве мультидисциплинарной команды для независи-
мой оценки качества хирургии с хорошей обратной 
связью.

И, наконец, следует получить данные проспектив-
ных многоцентровых исследований о влиянии прин-
ципов СМЕ CVL на общую и безрецидивную выжива-
емость как единственную и главную цель хирургии 
РОК.
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В статье представлено редкое наблюдение гетеротопической оссификации в метастазе рака слепой кишки после хирургического 
лечения и полихимиотерапии. Такой вариант течения метастатического процесса при колоректальном раке не является обычным, 
и установление правильного диагноза в данном случае может быть затруднительным.
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Heterotopic ossification of recurrent cecal tumor
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A rare observation of heterotopic ossification in the metastasis of cecal cancer after surgical treatment and polychemotherapy is presented  
in this article. This version of the metastatic process of colorectal cancer is not usual, and correct diagnosis in this case can be difficult.
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Введение
Рак ободочной кишки (РОК) занял 4-е место сре-

ди всех онкологических заболеваний в России в 2015 г. 
и составил 6,6 % в структуре злокачественных ново-
образований всех локализаций, при этом опухоли 
ободочной кишки были первично диагностированы 
у 16 395 пациентов [1].

Несмотря на значительную распространенность 
РОК, феномен образования костной ткани в первич-
ной или рецидивной опухоли представляет собой до-
вольно редкое явление. Полагают, что впервые о таком 
нетипичном течении заболевания упоминается в ра-
боте C. E. Dukes, датированной 1939 г. и посвященной 
4 случаям формирования костной ткани в опухоли 
прямой кишки [2], однако T. Hasegawa еще в 1923 г. 
описал 2 случая формирования костной метаплазии 
в таком же новообразовании [3].

Гетеротопическая оссификация представляет со-
бой процесс образования костной ткани вне скелета. 
Это явление отмечается в тканях печени, молочной 
железы, кожи и почек [4–7], довольно часто встреча-
ется в первичных и метастатических опухолях всех 
отделов желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) [8–12], 
а также в доброкачественных опухолях [13–15]. 

Процесс гетеротопической оссификации можно на-
блюдать не только в аденокарциноме, но и в нейроэн-
докринных опухолях [16].

Цель настоящей статьи – представить редкий слу-
чай формирования очага гетеротопической оссифика-
ции в метастазе РОК.

Клиническое наблюдение
Мужчина 41 года, госпитализирован в отделение 

проктологии ФГБУ «Национальный медицинский иссле-
довательский центр онкологии им. Н. Н. Блохина» 
(«НМИЦ онкологии им. Н. Н. Блохина») Минздрава Рос-
сии с диагнозом «рак слепой кишки TxNxM0, состояние 
после правосторонней гемиколэктомии в 2014 г., прогрес-
сирование, внекишечный рецидив в 2016 г., состояние 
после 4 курсов полихимиотерапии по схеме FOLFOXIRI». 
Основная жалоба на момент поступления: боль в правой 
ноге.

Сопутствующие патологии: очаговый поверхност-
ный гастрит.

Из анамнеза: в 2014 г. по поводу стенозирующего 
рака слепой кишки в срочном порядке оперирован в кли-
нике Московской области в объеме правосторонней ге-
миколэктомии. В апреле 2015 г. при контрольной 
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екомпьютерной томографии (КТ) в правой подвздошной 
области между поясничной и подвздошной мышцами вы-
явлен мягкотканный узел размером 2,5 × 2,0 см. В июле 
2016 г. проведена контрольная магнитно-резонансная 
томография (МРТ), которая показала, что образование 
в правой подвздошной области увеличилось в размере 
до 6,5 × 5,8 см. В августе 2016 г. проведена контрольная 
КТ: узел в правой подвздошной области увеличился в раз-
мере до 7,2 × 6,5 см.

Пациент обратился в ФГБУ «НМИЦ онкологии 
им. Н. Н. Блохина» Минздрава России в сентябре 2016 г., 
при обследовании установлен внекишечный рецидив опу-
холи размером 8,0 × 6,5 см, локализованный в правой 
подвздошной области. При пункционной биопсии и цито-
логическом исследовании установлен диагноз аденокар-
циномы кишечного типа с внеклеточным слизеобразова-
нием. Пациенту амбулаторно проведены 4 курса 
полихимиотерапии по схеме FOLFOXIRI, при контроль-
ной МРТ в январе 2017 г. констатирована стабилизация 
опухолевого процесса, принято решение о проведении 
хирургического лечения.

При обследовании: в правой подвздошной области 
пальпируется неподвижное массивное бугристое образо-
вание. КТ органов брюшной полости: в области кишеч-
ного анастомоза без дополнительных образований, лим-
фатические узлы брюшной полости и забрюшинного 
пространства не увеличены. В правой подвздошной 
облас ти сохраняется опухолевый узел кистозно-солидной 
структуры с четкими бугристыми контурами, тесно 
прилежащий к правой поясничной и правой подвздошной 
мышцам (жировая прослойка между ними не определя-
ется), размером 8,0 × 6,7 × 10,0 см. В других органах 
без признаков рецидива и метастазов. Колоноскопия: 
признаков рецидива не выявлено. Опухолевые маркеры: 
раково-эмбриональный антиген – 18,57 нг / мл, СА-19-9 – 
23 Ед / мл.

Картина неравномерной кальцификации ткани ме-
тастаза выявлена при КТ (рис. 1, 2). Радиологически 
метастаз напоминает кальцинированную мягкотканную 
опухоль, такую как синовиальная или экстраскелетная 
саркома. При предоперационной пункции образования 
и цитологическом исследовании материала мы получили 
указание на слизеобразующую аденокарциному без при-
знаков присутствия фрагментов костной ткани.

Лапаротомия: признаков поражения брюшины и ор-
ганов брюшной полости не выявлено. В проекции правой 
подвздошной ямки определяется совершенно неподвижное 
овоидное образование каменистой плотности. Вскрыта 
париетальная брюшина, визуализированы правые под-
вздошные сосуды, от которых удалось отойти острым 
путем. Выполнено удаление рецидивной опухоли с резек-
цией правой подвздошно-поясничной мышцы.

Патоморфологическое исследование операционного 
материала: опухолевый конгломерат размером 11,0 × 
10,5 × 8,5 см представлен скелетной мышцей с прилежа-
щей жировой клетчаткой. Лоскут жировой клетчатки, 

покрывающий мышцу, размером 13,0 × 7,0 см, втянут. 
На серии разрезов в толще мышцы определяется опухо-
левый мягкоэластический узел размером 7,5 × 5,5 × 
10,0 см, состоящий из ткани муцинозного вида с распро-
страненным кальцинозом. Микроскопическое исследова-
ние: опухолевый узел представлен расположенными среди 
мышечных пучков и фиброзной ткани озерами слизи, 
разделенными фиброзными септами с фокальной лимфо-
идной инфильтрацией, в озерах слизи – пласты адено-
карциномы кишечного типа. В отдельных частях узла 
выявляется губчатая костная ткань, между костных 
балок которой при дополнительном окрашивании пикро-
фуксином отмечаются скопления слизи с комплексами 
аденокарциномы, замещающие гемопоэтическую ткань 
костного мозга (рис. 3–6). С учетом данных анамнеза, 

Рис. 1. Компьютерная томография органов брюшной полости в сагит-
тальной проекции: в правой подвздошной области визуализируется 
метастатический опухолевый узел кистозно-солидной структуры 
с четкими бугристыми контурами

Fig. 1. Computed tomography of the abdominal cavity organs in a sagittal 
projection: in the right iliac region a metastatic tumor node of the cystic and 
solid structure with well-defined knobby contours is visualized

Рис. 2. Компьютерная томография органов брюшной полости в гори-
зонтальной проекции: метастатический опухолевый узел размером  
8,0 × 6,7 × 10,0 см тесно прилежит к правой поясничной и правой 
подвздошной мышцам

Fig. 2. Computed tomography of the abdominal cavity organs in a horizontal 
projection: a metastatic tumor node of 8.0 × 6.7 × 10.0 cm size is closely 
aligned with the right lumbar and right iliac muscles
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Рис. 3. Микропрепарат метастатического опухолевого узла: среди озер 
слизи и железистых комплексов аденокарциномы (центр снимка) опреде-
ляются включения новообразованных костных балок реактивного генеза 
(правая и левая части снимка). Окраска гематоксилином и эозином, × 100

Fig. 3. Gross srecimen of the metastatic tumor node: inclusions of newly formed 
bone beams of reactive genesis (right and left parts of the image) are determined 
among the laryngeal mucosa and glandular complexes of adenocarcinoma 
(center of the image). Hematoxylin and eosin staining, × 100

Рис. 4. Микропрепарат метастатического опухолевого узла: желези-
стые комплексы аденокарциномы (верхняя часть снимка) отделены 
прослойкой реактивной фиброзной ткани со скудной воспалительной 
инфильтрацией от новообразованных костных балок реактивного ге-
неза (нижняя часть снимка), имеющих неправильную форму, отлича-
ющую их от балок неизмененной губчатой кости. Окраска гематокси-
лином и эозином, × 50

Fig. 4. Gross srecimen of the metastatic tumor node: glandular complexes of 
adenocarcinoma (upper part of the image) are separated by a layer of reactive 
fibrous tissue with scant inflammatory infiltration from newly formed bone 
beams of reactive genesis (lower part of the image) that have an irregular 
shape that distinguishes them from the beams of unmodified spongy bone. 
Hematoxylin and eosin staining, × 50

Рис. 5. Микропрепарат метастатического опухолевого узла (часть 
снимка, представленного на рис. 4): железистые комплексы аденокар-
циномы (верхняя левая часть снимка) отделены прослойкой рыхлой 
фиброзной ткани со скудной воспалительной инфильтрацией и множе-
ственными веретеновидными клетками реактивной стромы, плавно 
переходящей в новообразованные костные балки, имеющие окантовку 
из остеобластов (нижняя правая часть снимка). Окраска гематокси-
лином и эозином, × 200

Fig. 5. Gross srecimen of the metastatic tumor node (part of the image shown 
in fig. 4): glandular complexes of adenocarcinoma (upper left part of the 
image) are separated by a layer of loose fibrous tissue with scant inflammatory 
infiltration and multiple spindle-shaped cells of the reactive stroma, smoothly 
passing into newly formed bone beams with edging by the osteoblasts (lower 
right side of the image). Hematoxylin and eosin staining, × 200

Рис. 6. Микропрепарат метастатического опухолевого узла (часть 
снимка, представленного на рис. 5): железистые комплексы аденокар-
циномы с очаговым слизеобразованием (оптически пустые вакуоли 
в цитоплазме клеток), по своим цитологическим признакам соответ-
ствующей аденокарциноме кишечного типа. Окраска гематоксилином 
и эозином, × 400

Fig. 6. Gross srecimen of the metastatic tumor node (part of the image shown 
in fig. 5): glandular complexes of adenocarcinoma with focal mucus (optically 
empty vacuoles in the cytoplasm of cells), which сorresponds to the intestinal 
type of adenocarcinoma according to their cytological features. Staining with 
hematoxylin and eosin, × 400
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еморфологическую картину следует расценивать как ре-
цидив рака слепой кишки. Патогистологическое строе-
ние метастатического опухолевого узла соответствует 
высокодифференцированной муцинозной аденокарциноме.

Послеоперационный период протекал без осложне-
ний, отмечался незначительный дефицит опорной функ-
ции правой ноги. Пациент выписан в хорошем состоянии, 
по месту жительства получил 4 курса химиотерапии 
капецитабином. При контрольном обследовании через 
7 мес после операции признаков рецидива и метастазов 
не выявлено.

Обсуждение
В отличие от дистрофической кальцификации, ко-

торая часто отмечается в очагах некроза опухоли, гетеро-
топическая оссификация первичной опухоли или мета-
стаза происходит крайне редко, преимущественно 
встречается в опухолях ЖКТ [8] и может наблюдаться 
в опухолях всех отделов толстой кишки [17]. Общая ча-
стота развития гетеротопической оссификации в опухо-
лях ЖКТ, по данным С. Е. Dukes, достигает 0,4 % [2]. 
Течение и прогноз заболевания с развитием костной 
метаплазии не отличаются от течения и прогноза при 
обычном варианте без костной метаплазии, однако от-
мечено, что это явление чаще встречается в медленно 
растущих опухолях и у пациентов молодого возраста [18].

В представленном случае метастаз рака слепой 
кишки локализовался в толще подвздошно-пояснич-
ной мышцы. В литературе описаны несколько случаев 
метастазирования рака толстой кишки в мышцы ске-
лета [19–21], а также несколько случаев формирования 
гетеротопической оссификации в метастазах рака 
толстой кишки [8, 22].

Явление оссификации состоит в формировании 
зрелых фрагментов кости в строме опухоли; это ком-
плексный процесс, требующий присутствия остеобла-
стов [23]. Некоторые авторы полагают, что остео-
бластная метаплазия опухолевых клеток является 
причиной гетеротопической оссификации [24], тогда 
как другие указывают на метаплазию стромальных 
полипотентных клеток в остеобласты, вызываемую 
факторами, которые секретируют клетки опухоли [25]. 
Последняя гипотеза в настоящее время наиболее рас-
пространена и подтверждается данными R. S.P. Huang, 
R. E. Brown и J. Buryanek, которые исследовали случаи 
оссификации метастатического колоректального рака 
с использованием иммуногистохимического 
окрашивания на Gli2 (glioma-associated oncogene 
protein 2), α-SMA (alpha-smooth muscle actin) и остео-
нектин для определения концентрации и субклеточ-
ного распределения этих протеинов. Проведенное 
исследование подтвердило развитие гетеротопической 
оссификации в результате трансформации стромаль-
ных клеток, окружающих опухоль [26].

Заключение
Представленный клинический случай не является 

уникальным, схожие случаи упоминаются в литерату-
ре, однако в нашей практике мы ранее не встречались 
с подобным течением опухолевого процесса. Ввиду 
крайней редкости такого варианта развития рецидива 
установление правильного диагноза может быть за-
труднительным. Тем не менее наличие фактора осси-
фикации резидуальной или рецидивной опухоли 
не меняет тактику лечения и не влияет на прогноз за-
болевания.
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