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конце ХХ — начале ХХІ в.
произошли принципиаль�
ные изменения лечебных
алгоритмов большинства

хирургических заболеваний. Эта
тенденция в полной мере относится
и к метастатическому поражению
печени. Изменения алгоритмов
обусловлены как совершенствова�
нием техники выполнения опера�
тивных вмешательств на печени и
широким использованием локоре�
гионарных и внутрисосудистых
вмешательств перед и после опера�
ции, так и разработкой схем ком�
плексной противоопухолевой тера�
пии неоперабельных больных, од�
ним из компонентов которой в по�
следние годы является таргетная те�
рапия [1 — 4].

Классическим методом лечения
больных, позволяющим достичь
длительного выживания, является
резекция печени с метастазами, а
также системная ХТ, направленная
на удаление или уменьшение объе�
ма патологического очага в печени,
в том числе в целях достижения опе�
рабельного состояния [1, 4, 5]. Одна�
ко к моменту диагностики заболева�
ния радикальное удаление метаста�
зов КРР возможно лишь у 10 — 25%
больных [1]. Тем не менее, даже по�
сле радикальной, казалось бы, резек�
ции печени с метастазами показате�
ли 5—летней выживаемости состав�
ляют 37 — 58% [1, 4, 5]. Более чем у
80% пациентов в течение 5 лет после
операции возникает рецидив забо�
левания, повторную резекцию уда�
ется выполнить не более чем у 10%
из них [6].

Для нерезектабельных метаста�
зов КРР в печени стандартом лече�
ния остается системная ХТ в сочета�
нии с применением биологических
препаратов, угнетающих пролифе�

рацию клеток опухоли и неоангио�
генез (Avastin, Erbitux и др.) [7]. Тем
не менее, эффективность систем�
ной ХТ у таких больных не превы�
шает 20% даже при комбинирован�

В Реферат
Проанализированы результаты комбинированного лечения 82 больных по поводу
метастазов колоректального рака (КРР) в печени, осложненного у 14 (17,1%) па5
циентов обтурационной желтухой, с применением рентгенохирургических вме5
шательств. При резектабельности метастазов проводили предоперационную хи5
миотерапию (ХТ) или химиоэмболизацию печеночной артерии (ХЭПА) 1 — 2 кур5
са с применением оксалиплатина, в дальнейшем — резекцию печени в различном
объеме (у 23 больных), адъювантную регионарную химиоэмболизацию или сис5
темную ХТ. Медиана выживаемости больных в этой группе составила 32,2 мес.
При наличии нерезектабельных метастазов (у 59 больных) проводили лечебную
регионарную химиоинфузию в печеночную артерию (ХИПА) или ХЭПА (2 — 3 кур5
са) с применением оксалиплатина или иринотекана. Медиана выживаемости в
этой группе больных составила 16,7 мес. Применение оксалиплатина для лечеб5
ной регионарной терапии позволило у 8 (9,8%) пациентов при частичной эффек5
тивности ХТ выполнить радикальную резекцию печени. Полный ответ на терапию
отмечен у 6 (8,6%) пациентов, частичный — у 19 (27,1%), стабилизация состояния
— у 37 (52,9%), прогрессирование заболевания — у 8 (11,4%). Всего у 82 больных
выполнены 217 эндоваскулярных и 24 чрескожных чреспеченочных эндобилиар5
ных вмешательств. После операции умерли 5 (6,1%) больных.
Ключевые слова: метастазы колоректального рака в печени; комбинированное
лечение; регионарная химиотерапия и химиоэмболизация; резекция печени.

Abstract
The results of combined treatment in 82 patients for hepatic metastases of colorectal
cancer, complicated in 14 (17.1%) of them by obturation jaundice, using roentgensur5
gical interventions, were analyzed. In case of resectable metastases, preoperative
chemotherapy and chemoembolization of hepatic artery was conducted, using 1 — 2
courses of oxaliplatin, and further — hepatic resection in various volume (in 23
patients), аdjuvant regional chemoembolization or systemic chemotherapy. Median
survival of the patients in this group was 32.2 mo. While unresectable metastases pres5
ence (in 59 patients), the treatment with the help of regional chemoinfusion via hepatic
artery or chemoembolization of hepatic artery (2 — 3 courses), using oxaliplatin or
irinotecan, was conducted. Median survival of patients in this group was 16.7 mo.
Application of оxaliplatin for treatment with the help of regional therapy have permitted
in 8 (9.8%) patients, while partial efficiency of chemotherapy, to perform radical hepat5
ic resection. Complete answer on therapy was noted in 6 (8.6%) patients, the partial —
in 19 (27.1%), the state stabilization — in 37 (52.9%), the disease progress — in 8
(11.4%). In total in 82 patients there were performed 217 endovascular and 24 tran5
scutaneous transhepatic endobiliary interventions. Postoperatively 5 (6.1%) patients
died.
Кey words: hepatic metastases of colorectal cancer; combined treatment; regional
chemotherapy and chemoembolization; hepatic resection.
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ном использовании нескольких
препаратов [8]. Попытки найти бо�
лее эффективные способы терапии
метастатического рака печени яви�
лись стимулом к разработке локоре�
гионарных вмешательств под кон�
тролем ультразвукового (УЗИ) и
рентгенологического исследования,
из которых широко применяют ра�
диочастотную и микроволновую аб�
ляцию, ХИПА, стандартную ХЭПА,
масляную ХЭПА (МХЭПА) и радио�
эмболизацию сосудов опухоли пе�
чени [3, 9].

Цель работы: перевод нерезекта�
бельных метастазов в резектабель�
ные и улучшение результатов ком�
плексного лечения больных по по�
воду нерезектабельных метастазов
КРР в печени путем применения
рентгенохирургических вмеша�
тельств.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследованы 82 больных с син�
хронными (14) и метахронными
(68) метастазами КРР в печени, у ко�
торых выполнены 217 эндоваску�
лярных и 24 антеградных чрескож�
ных чреспеченочных эндобилиар�
ных вмешательств в период с 2003
по 2014 г. Мужчин было 47 (57,3%),
женщин — 35 (42,7%), возраст боль�
ных от 38 до 79 лет, в среднем (59,4 ±
6,4) года. Первичная опухоль ранее
удалена у 66 (80,5%) пациентов, ре�
зекция печени по поводу метастазов
КРР ранее выполнена у 3 (3,7%). У 63
(76,8%) больных перед рентгеноэн�
доваскулярным лечением проведе�
но от 4 до 12 курсов системной ХТ, в
среднем (6,9 ± 2,2) курса. У 14
(17,1%) больных с метастазами КРР

в печени при госпитализации выяв�
лена обтурационная желтуха, у 10
(12,2%) — острое кишечное крово�
течение, у 2 (2,4%) — кровохарканье.
Метахронные метастазы в печени
обнаружены через 2 — 13 мес после
удаления первичной опухоли.

По результатам компьютерной
томографии (КТ) и УЗИ изучены ме�
тастатические очаги. Метастазы бы�
ли диаметром от 1,8 до 12,3 см, объ�
ем опухоли составлял от 16 до 75%
ткани печени. Инвазия опухолью
правой ветви воротной вены выяв�
лена у 7 (8,5%), левой — у 2 (2,4%)
больных. 

У 51 (62,2%) больного с множест�
венными метастазами в обеих долях
печени при объеме поражения тка�
ни органа более 70% и инвазии во�
ротной вены опухоль оценена как
первично нерезектабельная, у 23
(28,1%) — первично резектабельная,
у 8 (9,8%) — условно резектабельная
(объем пораженния ткани печени
превышал 60%). После предопера�
ционной ХИПА или ХЭПА с исполь�
зованием оксалиплатина в целях
уменьшения опухоли эти 8 больных
оперированы. Число эндоваскуляр�
ных процедур до операции зависе�
ло от ответа опухоли на ХТ (в сред�
нем 2 курса). Резекцию печени вы�
полняли через 2 — 5 нед после по�
следнего курса ХИПА или ХЭПА.

Операции на печени выполнены
у 19 (23,2%) больных, из них у 4 при
обтурационной желтухе — после
предварительного наружного чрес�
кожного чреспеченочного холанги�
одренирования (ЧЧХД). У 4 (4,9%)
пациентов при наличии синхрон�
ных метастазов КРР в печени выпол�
нены симультанные операции — ре�

зекция толстой кишки и резекция
печени. Всего произведены 23 опе�
рации резекции печени различного
объема (см. таблицу).

При наличии нерезектабельных
метастазов КРР в печени осуществ�
ляли лечебную ХЭПА с использова�
нием оксалиплатина (у 39 больных)
или иринотекана (у 12) в сочетании
с микросферами из PVA, интервал
между курсами 3 — 4 нед. Лечебную
ХЭПА проводили до полного или
частичного ответа опухоли на хи�
миопрепарат, а также при стабили�
зации процесса. При прогрессиро�
вании поражения печени и появле�
нии внепеченочных метастазов
больных переводили на системную
ХТ (схемы FOLFOX, FOLFIRI и др.). 

Для проведения лечебной ХИПА
или ХЭПА осуществляли катетери�
зацию долевых (в 21,4% наблюде�
ний) или сегментарных (в 64,2%)
печеночных артерий, а также колла�
теральных путей перетока к опухо�
ли (в 14,4%). У 29 больных для кате�
теризации сегментарных печеноч�
ных артерий и коллатеральных пу�
тей перетока к опухоли использова�
ли микрокатетеры. У 36 больных
при выполнении ХЭПА вначале в
артерии опухоли медленно вводили
раствор одного из цитостатиков,
после чего регионарную ХИПА до�
полняли механической окклюзией
целевого сосуда микросферами из
PVA. У 6 больных для ХЭПА вводили
раствор, состоящий из микросфер
DC Bead, нагруженных иринотека�
ном. В зависимости от распростра�
ненности опухолевого процесса,
анатомии сосудов печени и клини�
ческого течения заболевания прове�
дены от 1 до 6 курсов ХЭПА.
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Для предоперационной (1 — 2
курса) ХИПА у 6 больных выполня�
ли катетеризацию собственной пе�
ченочной артерии и длительно вво�
дили химиопрепараты с использо�
ванием дозатора лекарственных
средств. Препараты вводили в тех
же дозах и в те же сроки, что и при
системной ХТ. Предпочтение отда�
вали схемам с оксалиплатином FOL�
FOX или XELOX.

У 23 (28,1%) больных при било�
барном поражении печени выпол�
няли комбинированное эндоваску�
лярное вмешательство — ХЭПА (со�
судов опухоли) одной доли в сочета�
нии с ХИПА другой доли. 

У 10 больных при наличии син�
хронных метастазов КРР в печени,
осложненного кишечным кровоте�
чением, в целях гемостаза и воздей�
ствия на первичный очаг выполне�
на химиоэмболизация сосудов опу�
холи (сегментарных ветвей верхней
прямокишечной и сигмовидной ар�
терий). Еще у 2 больных при нали�
чии метахронных метастазов КРР
как в печени, так и в легких, ослож�
ненного кровохарканьем, в целях
гемостаза осуществлена эмболиза�
ция бронхиальных артерий. 

Всего у 71 больного при наличии
метастазов КРР в печени выполнены
180 эндоваскулярных вмешательств
на артериях печени и 37 — на арте�
риях других бассейнов (кишечных,
бронхиальных, внутренних под�
вздошных). 

Противопоказаниями к выпол�
нению эндоваскулярных вмеша�
тельств считали тотальный тромбоз
воротной вены, а также объем пора�
жения ткани печени более 75%.

У 14 (17,1%) пациентов при нали�
чии метастазов КРР в печени, госпи�
тализированных с клиникой обту�
рационной желтухи опухолевого ге�
неза, выполнены 16 операций на�
ружного ЧЧХД. У 4 больных по по�
воду резектабельных метастазов по�
сле ЧЧХД произведены операции на
печени, из них у 3 — выполнена пре�
доперационная ХЭПА. В последую�
щем у 8 больных при наличии нере�
зектабельных метастазов осуществ�
ляли повторные наружные эндоби�
лиарные вмешательства, у всех 14
пациентов — проводили системную
ХТ.

Результаты каждого курса внут�
риартериального лечения оценива�
ли через 4 нед по данным УЗИ, КТ
или магниторезонансной томогра�
фии (МРТ) с контрастированием.
УЗИ проводили перед каждой про�
цедурой, КТ или МРТ — через 1 мес
после ХЭПА каждому больному, что
позволяло оценить ответ опухоли
на лечение, а также при предполо�
жении о генерализации процесса.
Ответ опухоли на лечение оценива�
ли в соответствии с критериями
RECIST для солидных опухолей [10].
Продолжительность наблюдения за
больными от 2 мес до 4 лет 8 мес, в
среднем (19,7 ± 7,6) мес. Показатели
выживаемости больных в отдален�
ном периоде оценивали по методу
Каплана — Майера.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

С внедрением в клиническую
практику новых эффективных при
КРР цитостатических препаратов
(оксалиплатин, иринотекан, бева�
цизумаб) появилась возможность
улучшить результаты регионарной
ХТ при метастатическом пораже�
нии печени. Первый опыт примене�
ния оксалиплатина и иринотекана
при ХИПА свидетельствует о безо�
пасности метода, увеличении часто�
ты полного и частичного ответа на
ХТ соответственно до 59 и 40% [9,
11, 12]. Создание микросфер для эм�
болизации, состоящих из полиме�
ров, способных накапливать боль�
шие объемы цитостатиков, явилось
новым этапом развития технологий
химиоэмболизации и первой прак�
тической реализацией фармаколо�
гически контролируемой ХЭПА [13].
Одним из основных достоинств ХЭ�
ПА с применением микросфер с
иринотеканом является длительное
высвобождение препарата с их по�
верхности на фоне ишемии, что
обеспечивает его продолжительное
воздействие на клетки опухоли.

При метастазах КРР в печени
приоритетное введение химиопре�
паратов в ветви печеночной арте�
рии обусловлено тем, что крово�
снабжение метастазов диаметром
более 3 мм на 95% осуществляется
из артериального бассейна [3]. По�
скольку метастазы, по данным анги�

ографии, представлены в виде ги�
перваскулярных очаговых образо�
ваний, методом выбора эндоваску�
лярного лечения у этих больных бы�
ла химиоэмболизация сосудов опу�
холи печени (ветвей правой или ле�
вой печеночных артерий).

У всех больных после ХЭПА от�
мечали постэмболизационный син�
дром различной выраженности, ко�
торый устраняли через 2 — 3 сут ме�
дикаментозными средствами.

Осложнения, обусловленные ка�
тетеризацией печеночных артерий
и последующим введением цитоста�
тиков, возникли у 10 больных (5,6%
от общего числа эндоваскулярных
процедур), в том числе спазм ветвей
печеночной артерии — у 7, диссек�
ция общей печеночной артерии с
последующей ее окклюзией — у 1,
острый холецистит — у 2. У этих па�
циентов отмечен выраженный по�
стэмболизационный синдром, что
требовало назначения наркотичес�
ких аналгетиков, введения противо�
рвотных и антигистаминных препа�
ратов, а также проведения дезинток�
сикационной терапии. Одна паци�
ентка умерла после первого курса
ХЭПА от острого нарушения крово�
обращения головного мозга.

Эффективность 1—2 курсов вну�
триартериального лечения оценена
у 70 больных. Субъективное улучше�
ние отметили 59 (84,3%) пациентов.
В соответствии с критериями
RECIST, по данным УЗИ и КТ общий
клинический успех достигнут у 62
(88,6%) пациентов, в том числе пол�
ное исчезновение метастазов в пе�
чени — у 6 (8,6%) при их диаметре
менее 2,5 см; уменьшение опухоли
на 20 — 35% — у 19 (27,1%), стабили�
зация процесса — у 37 (52,9%).

Прогрессирование процесса по�
сле первого курса ХЭПА отмечено у
8 (11,4%) пациентов, в том числе
внутрипеченочное — у 5 (7,6%), вне�
печеночное метастазирование в
легкие — у 3 (4,6%). При этом внут�
рипеченочную диссеминацию не
считали противопоказанием к пре�
кращению внутриартериального
лечения.

Несмотря на совершенствование
операционной техники и появле�
ние новых технологий в хирургии
печени, основной причиной не�
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удовлетворительных результатов
хирургического лечения больных
является возникновение рецидива
заболевания в оставшейся паренхи�
ме печени [1]. Так, из 19 пациентов,
которым произведена радикальная
операция на печени, у 6 (31,6%) —
прогрессирование заболевания в
отдаленном периоде (через 3 — 17
мес) обусловлено появлением но�
вых метастазов в оставшейся парен�
химе печени. Методом выбора лече�
ния таких больных была ХЭПА.

Неоадъювантная регионарная
ХТ и ХЭПА с использованием совре�
менных цитостатиков позволяют у
некоторых больных перевести не�
резектабельное поражение печени в
резектабельное [4, 9, 14, 15]. У 8 па�
циентов при объеме поражения
правой доли печени более 60% по�
сле 2 курсов ХЭПА с использовани�
ем оксалиплатина опухоль умень�
шилась в среднем на 20%, что позво�

лило выполнить у них резекцию пе�
чени с метастазами. В целом, резек�
табельность метастазов в печени
увеличилась с 18,3 до 28,1%. 

У 14 больных при наличии мета�
хронных метастазов КРР в печени,
госпитализированых с обтурацион�
ной желтухой, уровень билирубина
составлял в среднем (245,6 ± 34,2)
мкмоль/л. У этих больных для устра�
нения билиарной гипертензии пер�
вым этапом осуществлены разные
виды наружного ЧЧХД. Из них в по�
следующем у 2 больных наружное
ЧЧХД переведено в наружно—внут�
реннее, у 3 — после первичного на�
ружно—внутреннего ЧЧХД произ�
ведено стентирование общего
желчного протока; еще у 2 — произ�
ведена замена дренажа. Уровень би�
лирубина в сроки от 3 нед до 1,5 мес
снизился в среднем до (67,3 ± 24,1)
мкмоль/л, что позволило у 4 паци�
ентов при наличии резектабельных

метастазов выполнить полостные
операции на печени, из них у 3 — с
предоперационной ХЭПА. Медиана
выживаемости составила 8 мес.

В целом, в раннем послеопера�
ционном периоде из 23 пациентов
умерли 4 (17,4%), из них 2 — после
ЧЧХД. Причина смерти — острая пе�
ченочная недостаточность. 

Отдаленные результаты изучены
у 19 больных в сроки от 4 до 56 мес.
У 6 больных в разные сроки (от 3 до
17 мес) после операции возникли
новые метастазы в оставшейся па�
ренхиме печени, что потребовало
повторного проведения регионар�
ной ХЭПА. У 2 больных диагности�
рованы внепеченочные метастазы в
регионарных лимфатических узлах.
Умерли в разные сроки после опера�
ции (от 21 мес до 4 лет 8 мес) 9 боль�
ных. Медиана выживаемости опери�
рованных больных при комбиниро�
ванном лечении составила 32,3 мес.

А ВБ

Г ЕД

КТ и артериогепатикограммы
больного С., 65 лет, с метастазами КРР в СV и СVІІ сегментах печени до и через 2 года после ХЭПА. 

А — исходная КТ; Б — исходная ангиограмма печени, визуализируются 2 гиперваскулярных метастаза (стрелка); 
В — ангиограмма после ХЭПА, сосуды опухоли не визуализируются; Г — ангиограмма через 1 год после 2 курсов ХЭПА,

определяется сеть коллатеральных сосудов к опухолевому узлу (стрелка); Д — после химиоэмболизации путей перетока —
опухолевый очаг не визуализируется; Е — контрольная КТ через 2 года после 6 курсов ХЭПА, отмечено незначительное

увеличение опухоли (стрелка). 
Больной жив, продолжается регионарная ХТ.
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Отдаленные результаты внутри�
артериального лечения в сроки от 4
мес до 3 лет прослежены у 44 паци�
ентов с нерезектабельными мета�
стазами КРР в печени. Медиана вы�
живаемости этих больных состави�
ла 16,7 мес. Прогрессирование опу�
холевого процесса в отдаленном пе�
риоде в виде увеличения имевшихся
метастазов в печени после несколь�
ких курсов ХЭПА у 18 (40,9%) боль�
ных обусловлено появлением пара�
зитных и коллатеральных путей пе�
ретока к опухоли, что потребовало
проведения химиоэмболизации
этих артерий, нередко с примене�
нием микрокатетерной техники ка�
тетеризации.

Появление новых метастазов в
печени при наличии старых очагов
у 17 (38,6%) больных не считали
противопоказанием к продолже�
нию внутриартериального лечения.
При прогрессировании опухолево�
го поражения в пределах одного ор�
гана (печени) меняли схему регио�
нарной ХТ, предпочтение отдавали
схемам с применением иринотека�
на и бевацизумаба. Увеличение име�
ющихся очагов в печени и появле�

ние внепеченочных метастазов у 9
(20,5%) больных было показанием к
проведению системной ХТ.

В целом, отдаленные результаты
комплексного рентгенохирургичес�
кого лечения больных по поводу ме�
тастазов КРР в печени, включая эн�
доваскулярные и эндобилиарные
вмешательства, изучены у 65 боль�
ных. 

В течение первого года после
комбинированного лечения (в сро�
ки от 3 до 12 мес) умерли 12 (18,5%)
больных с нерезектабельными ме�
тастазами КРР в печени, из них 7 —
госпитализированы с обтурацион�
ной желтухой. Более 1 года жили 53
(81,5%) пациента, более 2 лет — 42
(64,6%), более 3 лет — 12 (18,5%), 4
года — 3 (4,6%), из них в настоящее
время одна пациентка живет 4 года 5
мес. Медиана выживаемости боль�
ных после 1 курса регионарной ХТ
и ХЭПА составила 11 мес, после 2
курсов — 18 мес, после 3 курсов —
25 мес. В целом, медиана выживае�
мости составила 17 мес. В настоя�
щее время живы 32 пациента, сроки
наблюдения от 4 до 56 мес.

Таким образом, комбинирован�
ное лечение пациентов по поводу
метастазов КРР в печени, включаю�
щее резекцию печени после предо�
перационной регионарной ХТ, поз�
воляет достичь высоких показате�
лей выживаемости (медиана 32,3
мес). Проведение нескольких кур�
сов лечения с применением оксали�
платина и иринотекана при ХЭПА у
больных при наличии нерезекта�
бельных метастазов повышает эф�
фективность лечения и позволяет
выполнить резекцию печени у 9,8%
больных при первично нерезекта�
бельном поражении печени. У боль�
ных при наличии метастазов КРР в
печени, осложненного обтурацион�
ной желтухой, выполнение первым
этапом наружных чрескожных чре�
спеченочных эндобилиарных вме�
шательств в целях устранения били�
арной гипертензии позволяет не
только провести в последующем си�
стемную или регионарную ХТ, но и
выполнить (при резектабельности
процесса) резекцию печени с мета�
стазами, что обусловливает увеличе�
ние продолжительности жизни та�
ких больных.
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