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Резюме
В статье выполнен обзор по данным современной отечественной и зарубежной литературы существующих малоин
вазивных методов локального воздействия на метастазы колоректального рака в печени, включающих: абляционные 
методики (такие как радиочастотная абляция, лазерная термоабляция, криоабляция), стереотаксическую лучевую тера
пию, а также рентгенэндоваскулярные методики ( химиоинфузия, химиоэмболизация, радиоэмболизация). Проведена 
сравнительная характеристика отдельных методов лечения с хирургическим методом и между собой.
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химиоэмболизация печеночной артерии, змболизация воротной вены

Summary
In this paper there is a review of available minimally invasive methods of local treatment of colorectal liver metastases, 

according to the modem domestic and foreign literature, including: ablative techniques (such as radiofrequency ablation, laser 
thermoablation, cryoablation), stereotactic radiotherapy, and endovascular techniques ( chemoinfusion, chemoembolization, 
radioembolization). Comparative description of individual treatment methods with surgical technique and with each other. 
Key words: colorectal cancer, liver metastases, radiofrequency ablation, stereotactic radiation therapy, chemoembolization of 
the hepatic artery, embolization of the portal vein

Введение
Во всем мире в последние годы отмечается рост за

болеваемости колоректальным раком. Ежегодно в мире 
регистрируется более 100 тысяч новых случаев рака пря
мой и ободочной кишки, ежегодная смертность от этой 
патологии составляет около 700 тысяч больных. [1]

Так, за 10 лет наблюдения с 2002 года по 2012 г 
распространенность колоректального рака в России вы
росла с 72,7 до 116,9 на сто тысяч населения, для таких 
локализаций, как рак прямой кишки, ректосигмоидного 
соединения и ануса прирост оставил: с 63.2 до 90,5 на 
100000 населения. Подобная картина наблюдается не 
только в развивающихся, но и в экономическн-развитых 
странах. [2]

Однако, несмотря на устойчивую тенденцию к ро
сту заболеваемости, существуют все же различия в за
болеваемости среди жителей стран с разным экономиче
ским развитием, в внутри одной страны между жителями 
разных районов, а также между представителями разных 
этнических групп. [3] В США провели сравнение между

жителями различного присхождения и получили следую
щее: заболеваемость колоректальным раком выше среди 
афро-американцев, затем - у латино-американцев, самая 
низкая заболеваемость регистрируется у индейцев и ко
ренных жителей Аляски.[4]

Некоторые авторы связываю такие различия с раз
личиями в пищевых традиция, разной культурой пита
ния. Считается, что питание с высоким содержанием 
животных жиров, а также низкое содержание в пище 
овощей и клетч&гки, способствует более высокой заболе
ваемости колоректальным раком.[5]

Существуют также наследственные факторы, пред
располагающие к заболеваемости раком прямой и обо
дочной кишки. Хорошо изучены на сегодняшний день 
неполипозный рак, или синдром Линча, и рак, связанный 
с аденоматозными и гамартомными полипами.[6]

Около 25 % пациентов, обращающихся за лечением, 
уже имеют 4 стадию заболевания, что значительно ухуд
шает их прогноз [7], а примерно у половины пациентов 
после перенесенного радикального лечения, рано или



поздно регистрируется прогрессирование заболевания в 
виде появления отдаленных метастазов. [8] Без примене
ния специальных методов лечения продолжительность 
жизни таких больных не превышает одного года.

Авторы из Германии в 1994 году в журнале Lancet 
опубликовали статью, посвященную изучению есте
ственного течения рака ободочной кишки с метастазами 
в печени у пациентов без специального лечения. [9] В 
своей работе авторы показали 6 независимых факторов, 
оказывающих влияние на продолжительность жизни та
ких больных: объем пораженной печени, степень диффе- 
ренцировки первичной опухоли, наличие внепеченочных 
метастазов, поражение лимфатических узлов брыжейки 
кишки, уровень канцер-эмбрионального антигена, воз
раст.

Если в 1994 году арсенал средств и методов лечения 
метастатического поражения пени был весьма скуден, то 
в настоящее время, имея последние достижения в хими
отерапии и таргетной терапии колоректального рака, а 
также малоинвазивные методы лечения, наблюдательная 
тактика кажется просто неэтичной.

В последнее время широкое развитие получила 
концепция, относящаяся к изолированным метастазам 
в печени, как к отдельному самостоятельному заболе
ванию. С этим связан возросший интерес к хирургиче
скому лечению метастазов в печени, а также к операциям 
по поводу первичной опухоли при наличии отдаленных 
метастазов. [10].

Правильное и грамотное планирование лечения та
ких пациентов с применением различных прогностиче
ских шкал может существенно повлиять на исход лече
ния и продолжительность жизни больного.

Важно понять, каким пациентам следует выполнять 
обширные агрессивные операции на печени по поводу 
метастатического поражения, а каким пациентам по
дойдут малоинвазивные методы, позволяющие достичь 
наилучших отдаленных результатов, без больших хирур
гических вмешательств.

В настоящее время единственным радикальным ме
тодом лечения метастазов колоректального рака в печени 
считаются хирургические операции различного объема .
[П]

Существенно повлиять на продолжительность жиз
ни возможно, лишь выполнить циторедукцию в пределах 
R0 резекции. Однако, необходимо помнить и об объеме 
остающейся части печени и ее функциональном состо
янии. Доказано, что минимально допустимый объем 
оставшейся доли печени должен быть не менее 25%, а 
при наличии хронических заболеваний печени или после 
токсического воздействия ( например, химиотерапия), 
необходимо оставлять не менее 40% объема печени, в 
противном случае, крайне высок риск печеночной не
достаточности в раннем послеоперационном периоде , в 
крайнем случае, летальный исход [12].

Необходимо тщательно оценивать ситуацию при 
планировании циторедуктивных операций. При нерезек- 
табельных, на первый взгляд, метастазах в печени, необ
ходимо провести предоперационную подготовку, причем

воздействовать можно как на размеры метастазов, ис
пользуя современные химиотерапевтические методы, так 
и на объем печени.

Современные схемы химиотерапии, такие как 
FOLFOX и FOLFIRI являются стандартными для 1 и 
2 линии химиотерапии и могут быть использованы как 
предоперационные схемы. Необходимо, однако, помнить, 
что Оксалиплатин, входящий в схему FOLFOX, может 
вызвать тромбоз печеночных синусов, а Иринотекан в 
редких случая приводит к стеатогепатиту, после оконча
ния химиотерапии до операции должно пройти не менее 
4 недель для восстановления нормальных функций пече
ни. Так же в последнее время с целью предоперационной 
подготовки используется схема FOLFOXIRI, объединя
ющая в себе две стандартные схемы, с ее использовани
ем можно также добиться более быстрых результатов и 
более быстрого эффекта, однако, за счет значительного 
повышения токсичности.

Последние достижения таргетной терапии позволя
ют добавлять к стандартным схемам лечения новые пре
параты в зависимости от наличия или отсутствия на по
верхности опухолевых клеток определенных рецепторов.

При наличии в опухоли дикого типа генов К-RAS и 
N-RAS показано назначение препаратов из группы анти- 
EGFR препаратов, таких как Цетуксимаб и Панитумумаб. 
А при наличии мутаций в одном из указанных генов, по
казано назначение анти-VEGFR -  Бевацизумаба, однако, 
необходимо помнить, что операция возможна лишь в сро
ки от 6 до 8 недель после последнего применения Бева
цизумаба, что связано с воздействием его на эндотелий 
сосудов. [13]

Даже при наличии билобарного метастатического 
процесса возможно достичь R0 резекции. [14] Достигает
ся это путем выполнения двухэтапной резекции печени. 
Обычно эту операцию выполняют после проведения, так 
называемой, неоадъювантной химиотерапии, при дости
жении частичного регресс или, как минимум, стабилиза
ции процесса.[15]

Первым этапом производится полная метастазэкго- 
мия с одной с той стороны, которая, в конечном итоге, 
останется. При необходимости для отыскания интрапа- 
ренхиматозных метастазов используется интраопераци- 
онное У3и.[13] Если объем остающейся части печени 
недостаточен, выполняется перевязка контрлатеральной 
воротной вены для викарной гипертофии остающейся 
доли печени. В среднем, через месяц, а при проведении 
химиотерапии, позже, проводится второй этап операции 
-  гемигепатэктомия.

До сих пор нет единого мнения о последователь
ности операций по поводу первичной опухоли и пе
ченочных метастазов. Считается, что одномоментные 
операции, в целом, не вызывают увеличения риска ос
ложнений^ 17], [18]

Если циторедуктивную операцию по каким-то при
чинам выполнить невозможно, не позволяет, например, 
из-за общего состояния больного, сопутствующей пато
логией, предпочтение отдается локальным методикам 
воздействия на метастазы.



В настоящее время широко применяются такие 
методики, как химиоэмболизация (значительно реже - 
радиоэмболизация), стереотаксическая лучевая терапия, 
абляция.

Химиоэмболизация при колоректальных метастазах 
в печени.

В последние десятилетия значительна возрос
ла роль интервенционной радиологии в онкологии, для 
многих нозологий методы лечения, использующие анги
ографию, стали золотым стандартом. С помощью рентге- 
нэндоваскулярных методов стало возможным не только 
выполнять эмболизацию по поводу кровотечения из опу
холи, но и эмболизацию с целью редукции кровотока 
в опухоли, а также адресную доставку химиопрепаратов 
непосредственно в опухолевый очаг. Регионарная хи
миотерапия метастазов колоректального рака в печени 
позволяет воздействовать на опухоль более селективно, 
повышая концентрацию химиопрепарата непосредствен
но в опухолевом очаге, снижая при этом риск системных 
осложнений. [19] Наиболее часто используемые методы 
локального воздействия с применением ангиографиче- 
ской техники включают в себя химиоинфузию, химиоэм- 
болизацию, эмболизацию питающего сосуда и радиоэм- 
болизацию. [20]

Эмболизацию воротной вены используют; в основ
ном, как один из этапов хирургического лечения, когда 
объем остающейся части печени расценивается изна
чально, как недостаточный, и выполняется с целью ви
карной гипертрофии контрлатеральной доли печени. [21] 
Эмболизация одной из ветвей воротной вены вызывает 
перераспределение кровотока, а также выделение актив
ных веществ и цитокинов, приводящих к гипертрофии 
остающейся доли печени. [22]

Внутриартериальное введение химиопрепаратов в 
печеночную артерию оправдано в связи с тем, что пита
ние опухолей, в основном, осуществляется за счет арте
риального кровоснабжения. [23] Химиоэинфузия вы
полняется пациентам с множественными метастазами в 
печени, обычно билобарными. Для химиоинфузии ис
пользуют обычно стандартные химиопрепараты -  Фто- 
рурацил, Оксалиплатнн, Иринотекан, Доксорубицин.

Регионарная химиотерапия может выполняться са
мостоятельно, так и в сочетании с системной химиоте
рапией.

Во время химиоэмболизации в печеночную арте
рию вводится смесь из химиопрепарата и рентген-кон- 
трастного масляного вещества. Принято считать, что вы
полнение внутриартериальной химиотерапии показано 
лишь при изолированном поражении печени, однако, 
получены данные, что и при наличии экстрапеченочных 
метастазов, сочетание системной и регионарной химио
терапии, может применяться довольно успешно.

Радиоэмболизация -  новый и довольно метод. В 
основе метода радиоэмболнзации сочетается облучение 
опухоли ( как правило, иттрием) и эмболизация сосуда. 
Использование иттрия 90Y основано на том, что он яв
ляется излучателем р-частиц, проникающих в ткани на 
глубину 2,5 - 11 мм, что позволяет создать высокую дозу

облучения избирательно в определенном очаге при малой 
лучевой нагрузке на окружающие ткани.

Радиоэмболизация показала свою эффективность 
в лечении метастазов нейроэндокринных опухолей, к 
сожалению, более широкое применение этой методики 
ограничено высокой стоимостью и необходимостью обе
спечения радиационной безопасности. [23]

Стереотаксическая лучевая терапия в лечении мета
стазов в печени.

Печень -  один из наиболее чувствительных к луче
вой терапии органов, но имеющий крайне низкую пере
носимость облучения большого объема органа. [24]

Лучевая терапия практически не применяется при 
лечении метастазов в печени, в основном, из-за развития 
постлучевых осложнений после облучении всей печени. 
[25]

Благодаря использованию нового оборудования, в 
последние годы стало возможным максимально избира
тельно направлять высокие дозы излучения, так называ
емые, «хирургические» дозы, непосредственно в мета
статический очаг, снизив тем самым, лучевую нагрузку 
на здоровые ткани. Этот метод получил название «стере
отаксическая лучевая терапия» (СтЛТ), он проводится на 
аппарате «Кибер-Нож».[26]

Применение стереотаксической лучевой терапии 
началось с 1967 года и применялось раньше только для 
интракраниальных опухолей. Кибер-Нож -  это направ
ляемая под контролем изображений (МРТ, КТ, ПЭТ-КТ) 
роботизированная радиохирургическая система.

Платформа аппарата способна подстраиваться под 
малейшие перемещения опухоли, адаптируясь даже под 
дыхательные движения пациента. [27]

Общая доза, подводимая к метастазам, в среднем 
составляет, в среднем, около 40 Гр, и делится обычно на 
3 фракции.

Результаты стереотаксической терапии весьма обна
деживающие. Одно- и двухлетний локальный контроль 
составляет 94% и 89% соответственно. Медиана общей 
выживаемости составляет 37 месяцев, одно- и двухлет
няя общая выживаемость 68,6% и 55,9% соответственно. 
[28]

Радиочастотная абляция.
История развития абляционных методик начинается 

с введения химических агентов в очаги гепатоцеллюляр- 
ной карциномы.[29] Сначала использовалось прямое 
введение спирта в опухоль, однако, в лечении метаста
зов колоректального рака этот метод не оправдал себя, 
так как в метастазах, в отличии от первичного рака пе
чени, отсутствует капсула, и спирт гораздо чаще распро
странялся в окружающую паренхиму печени. [30], [31] 

Следующим этапом стали развиваться термоабля
ционные методики, сначала -  лазерная термоабляция, 
затем, радиочастотная и микроволновая абляции. Дей
ствие радиочастотной абляции связано с нагреванием до 
90-100 градусов Цельсия тканей, окружающих электрод, 
с помощью радиоволн. [32] В метастатическом очаге об
разуется зона коагуляционного некроза. [33] Изначально 
радиочастотная абляция также использовалась для лече-



ния гепатоцеллюлярной карциномы. [34]
Для радиочастотной абляции существует ,так назы

ваемое, правило пятерок. [35] Считается что при наличии 
внепеченочных очагов, при наличии более пяти метаста
зов в печени или при их диаметре 5 и более сантиме
тром, выполнение радиочастотной абляции не показано. 
В настоящее время показания к радиочастотной абляции 
расширяются. Однако, точно показано, что при размере 
метастатического очага в печени более пяти сантиетров, 
частота полных некрозов в опухоли составляет менее 
50%. Это может быть связано не только с размером ме
тастаза, но и с наличием несферической, несимметрич
ной формой крупного метастаза, а также с возможным 
наличием микроскопических сателлитных очагов вокруг 
метастаза. [36], [37]

Известны три вида абляции, в зависимости от их 
доступа: чрескожная, лапароскопическая, и абляция от
крытым доступом. В связи с меньшей травматичностью, 
наиболее предпочтительной считается чрескожная абля
ция. Осложнения встречаются нечасто, наиболее рас
пространенные: пневмоторакс, плеврит, кровотечение из 
метастаза по лоду канала, желчный свищ, билома, пара
лич правой половины диафрагмы, болевой синдром. [33] 
Выделяют также постабляционный синдром, характери
зующийся временной субфебрильной лихорадкой и сла
бостью, и не являющийся осложнением.[38]

К сожалению, радиочастотная абляция метастазов 
в печени все еще не может рассматриваться как онколо
гически эквивалентный хирургический метод, по сравне
нию с циторедуктивными операциями. Общая 4-летняя 
выживаемость в группах с резекцией метастазов, РЧА 
+ резекция и РЧА составила 65, 36 и 22% соответствен
но. Вполне возможно, что такие различия в результатах 
могут быть связаны с изначально неравными группами 
сравнения. Как правило, радиочастотной абляции под
вергаются чаще пациенты с множественными очагами в 
печени, билобарным поражением или с выраженной со
путствующей патологией.) [39]

Известны различные прогностические факторы, 
влияющие на результаты лечения после радиочастотной 
абляции, многие из этих факторов являются общими для 
метастазов в печени опухолей различных локализаций.
[41] Основным фактором является размер метастаза.
5-летняя выживаемость после радиочастотной абляции 
метастазов колоректального рака до 3 см эквивалентна 
выживаемости после хирургической резекции метаста-
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