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ПИТАННЯ ОНКОЛОГІЇ

ПРОГНОСТИЧЕСКИЕ ФАКТОРЫ ПОСЛЕ 
ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ У БОЛЬНЫХ 
С РЕЦИДИВОМ РАКА ЯИЧНИКА 

Резюме. Выполнен ретроспективный анализ данных амбу-
латорных карт и историй болезни пациентов с рецидивом эпи-
телиального рака яичника (n=55), которым было выполнено 
вторичное циторедуктивное хирургическое вмешательство. 
Цель исследования – определить прогностические факторы, 
которые влияют на выживаемость данной категории больных. 
Медиана общей выживаемости после вторичной циторедук-
ции составила 30 мес. (6-93 мес.), медиана безрецидивного пе-
риода – 16 мес. (2-51 мес.). В 21 случае (38%) были выполнены 
комбинированные или расширенные хирургические вмеша-
тельства. Объем вторичной циторедукции R0 был у  45 (82%) 
больных, R1 – у 6 (11%), R2 – у 4 (7%). Согласно результатам 
многофакторного анализа, на выживаемость пациентов вли-
яли степень дифференцировки опухоли, объем вторичной ци-
торедукции, ответ на проведенные курсы полихимиотерапии. 
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Введение
Эпителиальный рак яичников (ЭРЯ) — од-

на из ведущих причин онкогинекологической 
смертности. В течении 3-5 лет после первично-
го лечения, не смотря на проведенное лечение, 
рецидив заболевания будет диагностирован 
у 40-60 % всех пациентов с ЭРЯ. При местно-
распространенным ЭРЯ этот показатель будет 
достигать 75 % [3, 8, 9, 12].

Активные исследования в области диагно-
стики и лечения ЭРЯ дают очевидные поло-
жительные результаты. Несмотря на прирост 
заболеваемости, в течение последних деся-
тилетий отмечается увеличение показателей 
выживаемости, особенно выраженное при III 
и IV стадиях заболевания [7]. 

Положительный эффект хирургической ци-
торедукции доказан при первичных вмеша-
тельствах, при вторичных ее место остается 
менее определенным. Циторедуктивное хи-
рургическое лечение в комбинации с полихи-
миотерапией (препараты платины + таксаны) 
является стандартом терапии при первичном 
ЭРЯ [1, 2]. Оптимальная тактика лечения ре-
цидива ЭРЯ и определение прогностических 
факторов у данной категории больных изуче-
ны недостаточно, что определяет актуальность 
и цель данной работы.

Материалы и методы исследования
Нами выполнен ретроспективный анализ 

данных амбулаторных карт и историй болезни 
пациентов с рецидивом ЭРЯ (n=55), которым 
было произведено вторичное циторедуктивное 
хирургическое вмешательство. Пациенты про-

ходили лечение в Киевском городском кли-
ническом онкологическом центре и ГУ «Ин-
ститут общей и неотложной хирургии НАМН 
Украины имени В. Т. Зайцева» за период с 2007 
по 2013 г. Диагноз ЭРЯ был выставлен в соот-
ветствии с критериями Международной феде-
рации гинекологии и акушерства (FIGO). 

В исследовании учитывались следующие па-
раметры: общая информация (возраст, сопут-
ствующая патология), анамнез заболевания 
(дата постановки диагноза, стадия ЭРЯ, гисто-
логический тип опухоли, степень дифферен-
цировки, характер проведенного первичного 
хирургического лечения, количество курсов 
полихимиотерапии, длительность безреци-
дивного периода), данные о лечении рецидива 
ЭРЯ (дата диагностики, ответ на системную 
терапию согласно критериям RECIST 1.1, дата 
и тип вторичной хирургической циторедук-
ции, наличие асцита, безрецидивная и общая 
выживаемость). Изучены факторы, влияющие 
на выживаемость при рецидиве ЭРЯ.

Отбор пациентов после диагностики реци-
дива ЭРЯ для проведения вторичного циторе-
дуктивного хирургического лечения осущест-
влялся с учетом длительности безрецидивного 
интервала (больше 6 месяцев после окончания 
курсов полихимиотерапии), распространен-
ности опухолевого процесса (оценка резекта-
бельности по данным физикального осмотра 
и инструментальных исследований). После 
вторичной циторедуктивной операции все па-
циентки получали адъювантные курсы поли-
химиотерапии (препараты платины + такса-
ны), суммарно до 8 курсов. 
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Статистический анализ выполнен с исполь-
зованием программы SPSS Statistics 17.0. Об-
щая выживаемость определялась как интер-
вал между датой вторичного циторедуктив-
ного хирургического вмешательства и датой 
последнего наблюдения или смерти. Кривые и 
уровни выживаемости были рассчитаны с ис-
пользованием метода Каплана-Майера. Зави-
симость между клиническими и патологиче-
скими переменными и выживаемостью иссле-
довалась с помощью однофакторного анализа 
с использованием χ2 и критерия вероятности 
Фишера. Факторы со статистически значимы-
ми различиями в однофакторном анализе бы-
ли включены в множественную логистическую 
регрессию. Многофакторный пропорциональ-
ный регрессионный анализ Кокса проводили 
для каждой из переменных, представляющих 
интерес. Статистические значения критерия р 
рассчитывались для каждой модели, статисти-
чески значимым принят р<0,05.

Результаты исследований и их обсуждение
Клинические характеристики включенных 

в исследование пациенток приведены в табл. 1. 
Средний возраст на момент диагностики ре-
цидива ЭРЯ составил (58±8,31) лет (38-75 лет). 
Медиана безрецидивного периода составила 
21 мес (7-48 мес.). Стадия опухолевого про-
цесса распределялась следующим образом: 
II стадия – 2 (4 %) пациентки, II стадия – 9 (16 %), 
III стадия – 44 (80 %). Пациенты с IV стадией 
заболевания в данное исследование включены 
не были. В 38 случаях (69 %) гистологическая 
форма была представлена серозной аденокар-
циномой, в 6 (11 %) – муцинозной карциномой, 
в 6 (11 %) – эндометриоидным раком яичников, 
в 5 (9 %) – светлоклеточным раком. Степень 
дифференцировки опухоли G I имели 7 паци-
ентов (13 %), G II – 16 (29 %), G III – 22 (40 %), 
G IV – 10 (18 %). Первичная хирургическая 
циторедукция была выполнена в оптимальном 
объеме во всех случаях.

Таблица 1. 

Клиническая характеристика больных 
с рецидивом ЭРЯ (n=55)

Клиническая характеристика
Количество случаев
Абс. Отн., %

Стадия (FIGO) 
I
II
III

2
9

44

4
16
80

Морфологический тип опухоли
Серозная карцинома
Муцинозная карцинома
Эндометриоидная карцинома
Светлоклеточная карцинома

38
6
6
5

69
11
11
9

Степень дифференцировки опухоли
G I
G II
G III
G IV

7
16
22
10

13
29
40
18

Перед вторичным циторедуктивным хирур-
гическим вмешательством все пациентки по-
лучили 2–4 курса полихимиотерапии (так-
саны + препарат платины). Ответ на систем-
ную терапию оценивался согласно критериям 
RECIST 1.1. У 18 (32 %) пациенток было недо-
статочно данных для соответствующей оценки 
(отсутствие данных компьютерной томогра-
фии перед началом проведения полихимиоте-
рапии или после нее перед вторичным хирур-
гическим вмешательством). В 7 случаях (13 %) 
был отмечен полный ответ (CR), в 15 (27 %) – 
частичный (PR), в 13 (24 %) – стабилизация за-
болевания (SD), в 2 (4 %) – прогрессирование 
(PD). Предоперационно по предварительным 
оценкам клинических данных у 5 пациенток 
(9 %) достижение оптимальной хирургической 
резекции было сомнительным. 

В 11 (20 %) случаях распространение реци-
дива ЭРЯ было ограничено полостью малого 
таза. У 44 (80 %) пациенток определялись ре-
зектабельные опухолевые очаги за пределами 
малого таза. Асцитическая жидкость не опре-
делялась у 16 больных (29 %), определялась 
в минимальном объеме у 29 (53 %), в объеме 
< 500 мл — у 6 больных (11 %). У 13 пациен-
ток (24 %) концентрация в сыворотке крови 
CA-125 ≥ 200 Ед/мл, у 42 пациенток (76 %) со-
ответствующий показатель был < 200 Ед/мл. 

В 21 случае (38 %) были выполнены комби-
нированные или расширенные хирургические 
вмешательства в объеме оптимальной (раз-
мер остаточной опухоли < 1 см) или полной 
циторедукции (макроскопически остаточная 
опухоль не определяется). Соответствующие 
объемы вторичных циторедукций были вы-
полнены у 45 (82 %) и 6 (11 %) больных. У 4 
пациенток (7 %) циторедукция была неопти-
мальной (остаточная опухоль > 2 см). У 2 из 
этих больных интраоперационно была выяв-
лена опухоль малого таза, расположенная ча-
стично забрюшинно с инвазией стенки наруж-
ной подвздошной артерии протяженностью до 
4 см. Еще в 2 случаях рецидивная опухоль рас-
полагалась в параметрии и доходила до стенки 
таза в виде инфильтрата, который был расце-
нен как нерезектабельный.  

В 25 случаях (46 %) выполнено удаление 
рецидива ЭРЯ в полости малого таза, из них 
в 13 случаях (24 %) – с культей шейки мат-
ки. У 22 больных (40 %) выполнена резекция 
толстой кишки с формированием первичного 
толстотолстокишечного анастомоза. Атипиче-
ская резекция печени выполнена 7 пациент-
кам (13 %), стриппинг диафрагмы – 5 (9 %). У 
12 больных (22 %) было выполнено удаление 
рецидива ЭРЯ в культе большого сальника; 
при локализации рецидива в воротах селе-
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зенки выполнялась спленэктомия (n=4; 7 %). 
Лимфаденэктомия тазовых и/или поясничных 
лимфатических узлов была выполнена в 18 
случаях (33 %). Перитонэктомия очагов реци-
дива ЭРЯ произведена 28 пациенткам (51 %). 

В послеоперационном периоде у 6 больных 
(11 %) отмечены осложнения в виде кишечной 
непроходимости (n=3; 6 %) (в 1 случае потре-
бовалось повторное хирургическое вмешатель-
ство, причина непроходимости – спаечная бо-
лезнь), послеоперационного внутрибрюшного 
кровотечения (n=2; 4 %) (в обоих случаях при 
релапаротомии и ревизии внутренних органов 
источник кровотечения выявлен не был, от-
мечалась диффузная кровоточивость тканей 
брюшной полости и малого таза, связанная, 
вероятно, с коагулопатией после проведенных 
курсов полихимиотерапии), частичная несо-
стоятельность толстокишечного анастомо-
за (n=1; 2 %) (так как зона толстокишечного 
анастомоза была экстраперитонизирована ин-
траоперационно, повторная операция в этом 
случае не понадобилась; несостоятельность 
была купирована в ходе консервативного 
медикаментозного лечения). 

Результаты статистического анализа по-
казали, что с выживаемостью коррелируют 
следующие факторы (p<0,05): степень диффе-
ренцировки опухоли, объем вторичной ци-
торедукции, распространенность опухолевого 
процесса при рецидиве, объем асцитической 
жидкости, концентрация CA-125 в сыворотке 
крови,  ответ на проведенные курсы полихи-
миотерапии. 

При многофакторном анализе показано, 
что степень дифференцировки опухоли, объ-
ем вторичной циторедукции, ответ на прове-
денные курсы полихимиотерапии значитель-
но коррелируют с выживаемостью пациентов 
при рецидиве ЭРЯ (р<0,05). Онкологические 
результаты лечения  в зависимости от них сум-
мированы в табл. 2-4 и приведены на рис. 1-3. 

Медиана общей выживаемости после вто-
ричной циторедукции составила 30 мес. 
(6-93 мес.), медиана безрецидивного периода – 
16 мес. (2-51 мес.).

Таблица 2.

Результаты лечения в зависимости от степени 
дифференцировки опухоли

G I 
(n=7)

G II 
(n=16)

G III 
(n=22)

G IV 
(n=10)

Σ 
(n=55)

Медиана общей 
выживаемости, мес. 67 47 26,5 11 30

Медиана безрецидивного 
периода, мес. 38 26 14 3 16

Уровень догодичной 
выживаемости, % 86 81 73 40 71

Уровень 5-летней 
выживаемости, % 71 50 27 10 36

Рис. 1. Общая выживаемость в зависимости от степени 

дифференцировки опухоли (p<0,05)

Таблица 3

Результаты лечения в зависимости от объема вторичной 
циторедукции

Полная 
циторедук-
ция (n=6)

Оптималь-
ная 

циторе-
дукция 
(n=45)

Неопти-
мальная 

циторедук-
ция (n=4)

Σ 
(n=55)

Медиана общей 
выживаемости, 
мес.

69,5 30 13,5 30

Медиана без-
рецидивного 
периода, мес.

28 16 2 16

Уровень дого-
дичной выжива-
емости, %

100 69 50 71

Уровень 5-лет-
ней выживаемо-
сти, %

67 36 0 36

Рис. 2. Общая выживаемость в зависимости от объема 

вторичной циторедукции (p<0,05).

Таблица 4

Результаты лечения в зависимости от ответа на 
полихимиотерапию

CR 
(n=7)

PR 
(n=15)

SD 
(n=13)

PD 
(n=2)

Σ 
(n=37)

Медиана общей 
выживаемости, мес. 61 32 24 7 31

Медиана безрецидивного 
периода, мес. 19 15 9 2 16

Уровень догодичной 
выживаемости, % 86 80 69 0 73

Уровень 5-летней 
выживаемости, % 57 40 31 0 38

Рецидив ЭРЯ часто предполагает плохой 
прогноз течения болезни. Основными прин-
ципами при лечении данных больных явля-
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ются увеличение времени выживаемости, 
облегчение симптомов пролонгации онко-
логического процесса и улучшение качества 
жизни. Выполнение вторичной циторедукции 
продемонстрировало эффективность при ле-
чении больных с рецидивами рака яичников 
по данным ряда авторов. На основании суще-
ствующих ретроспективных исследований Al 
Rawahi T. et al. выполнен Кохрановский обзор. 
По его результатам, оптимальная  циторедук-
ция (отсутствие видимых опухолевых очагов) 
у пациенток с платиночувствительным реци-
дивом ЭРЯ ассоциирована со значительным 
улучшением общей выживаемости. Риски ци-
торедуктивного вмешательства должны быть 
тщательно взвешены с потенциальными пре-
имуществами в каждом отдельном случае [5]. 
Существенные отличия в уровнях послеопе-

Рис. 3. Общая выживаемость в зависимости от чувстви-

тельности рецидива ЭРЯ к химиотерапевтическому 

лечению. Оценка согласно критериям RECIST 1.1 

(p<0,05).

рационных осложнений (от 8 до 52 %) и смерт-
ности (от 0 до 3 %) могут отражать отличия в 
тактике выбора пациентов для вторичной хи-
рургической циторедукции [4, 6, 10, 11].

Эффект от проведенного лечения при ре-
цидиве ЭРЯ зависит не только от профессио-
нализма хирургов, выполняющих вторичную 
циторедукцию, но и от эффективности адъ-
ювантных методов, в данном случае – химио-
терапии. Существенна разница в выживаемо-
сти пациентов, чувствительных к препаратам 
платины. Выбор схемы химиотерапии должен 
быть персонифицированным и основывать-
ся на оценке предыдущего ответа опухоли на 
проводимую химиотерапию. 

Выводы
Выживаемость при рецидиве ЭРЯ яичников 

тесно связана со степенью дифференциров-
ки опухоли, эффективностью химиотерапии и 
оптимальным объемом вторичной циторедук-
ции. На сегодняшний день нет  стандарта для 
отбора пациентов для вторичного циторедук-
тивного лечения. Резектабельность опухоли, 
наличии асцита, эффективности проводимой 
полихимиотерапии, концентрация СА-125 
в сыворотке крови, длительности безрецидив-
ного периода возможно разработать систему 
отбора пациентов для проведения вторич-
ной циторедукции. Это позволит определить 
контингенты больных, которые получат мак-
симальный положительный эффект от вто-
ричной циторедукции, а так же тех, для кого 
данная тактика не оправдана и имеет противо-
положный результат. 
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ПИТАННЯ ОНКОЛОГІЇ

Резюме. Виконано ретроспективний аналіз даних амбула-
торних карт та історій хвороби пацієнтів з рецидивом епітелі-
ального раку яєчника (n = 55), яким було виконано вторинне 
циторедуктивне хірургічне втручання. Мета дослідження – 
визначити прогностичні фактори, які впливають на вижива-
ність даної категорії хворих. Медіана загальної виживаності 
після вторинної циторедукціі склала 30 міс. (6-93 міс.), меді-
ана безрецидивного періоду – 16 міс. (2-51 міс.). У 21 випадку 
(38 %) були виконані комбіновані або розширені хірургічні 
втручання. Обсяг вторинної циторедукціі R0 був у 45 (82 %) хво-
рих, R1 – у 6 (11 %), R2 – у 4 (7 %). Згідно з результатами ба-
гатофакторного аналізу, на виживаність пацієнтів впливали 
ступінь диференціації пухлини, обсяг вторинної циторедук-
ціі, відповідь на проведені курси поліхіміотерапії. 

Ключові слова: рецидив, рак яєчника, хірургічне лікування, ци-
торедукція, прогностичні фактори.

Summary. Retrospective analysis of data of patients with recur-
rent epithelial ovarian cancer (n = 55) was performed. All patients 
received secondary cytoreductive surgery. This study was performed 
to identify prognostic factors that affect the survival of such patients. 
The median overall survival after secondary cytoreduction was 30 
months (6-93 months), median disease free survival was 16 months 
(2-51 months). Combined or extended surgical procedures were 
in 21 cases (38 %). Secondary cytoreduction volume R0 was in 45 
(82 %) patients, R1 – in 6 (11 %), R2 – in 4 (7 %). According to 
multivariate analysis, survival of patients was affected by the tumor 
differentiation degree, volume of secondary cytoreduction, response 
to chemotherapy.

Key words: recurrence, ovarian cancer, surgical treatment, cytoreduc-
tion, prognostic factors.
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