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Аннотация
Введение. Комплексный подход — современный стандарт лечения рака желудка. При этом необходимо 

оценивать влияние смещения химиотерапии (ХТ) на предоперационный этап на отдаленные результаты ле-
чения в реальной практике.

Цель работы — определить влияние неоадъювантной химиотерапии (НАХТ) на безрецидивную выжи-
ваемость пациентов (БРВ).

Материалы и  методы. Проведено ретроспективное исследование 612  пациентов, получавших НАХТ 
в условиях Свердловского областного онкологического диспансера с января 2021 г. по декабрь 2023 г.

Результаты. По  результатам исследования выявлено, что НАХТ не  влияет на  общую выживаемость 
(ОВ) и БРВ в сравнении с адъювантной ХТ, не увеличивает риск послеоперационных осложнений и леталь-
ность. Полученные данные говорят о необходимости более тщательного отбора пациентов, которым необхо-
дима НАХТ, с учетом соматического статуса, сопутствующей патологии.

Обсуждение. Определение зависимости между назначением НАХТ и благоприятным прогнозом после 
комбинированного лечения рака желудка имеет высокую прогностическую ценность.

Заключение. На основании полученных данных можно утверждать, что НАХТ в составе периопераци-
онной ХТ является стандартом лечения больных раком желудка II–III стадий. НАХТ не влияет на негативное 
течение послеоперационного периода.
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Abstract
Introduction. Integrated approach — modern standard of treatment of stomach cancer. At the same time, it is 

necessary to assess the influence of chemotherapy on the pre-operative stage to the distant results of treatment in real 
practice.

The purpose of the study — determine the impact of neoadjuvant chemotherapy on patient survival.
Material and methods. A retrospective study of 612 patients receiving neoadjuvant chemotherapy in the condi-

tions of Sverdlovsk Regional Oncological Center was conducted from January 2021 to December 2023.
Results and discussion. The study found that neoadjuvant chemotherapy does not affect overall survival and dis-

ease-free overall survival compared to adjuvant, does not increase the risk of postoperative complications and mor-
tality. Findings suggest that more careful selection of patients is needed who require neoadjuvant chemotherapy, tak-
ing into account the somatic status associated with associated pathology.

Conclusion. Based on our findings, we can state that neoadjuvant chemotherapy as part of perioperative chemo-
therapy is the standard of patient treatment of gastric cancer II–III stage.

Keywords: stomach cancer, neoadjuvant chemotherapy, combined treatment, total survival, total non-renewable 
survival
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Введение
Рак желудка (РЖ) является одной из самых распространенных злокачественных эпите-

лиальных опухолей человека, относящихся к группе гетерогенных. В России РЖ занимает 
6 место по распространенности среди злокачественных новообразований и 2 место среди 
причин смертности от злокачественных опухолей. В структуре заболеваемости среди муж-
ского населения удельный вес РЖ составляет 7 %, женского — 4,2 %. Пик заболеваемости 
приходится на возраст 65 лет [1]. По данным Российского национального онкологического 
регистра, в 2021 г. в России зарегистрировано 32 031 новых случаев РЖ, а умерло за этот же 
период 25 238  пациентов. За  последнее десятилетие методы диагностики онкологических 
заболеваний значительно усовершенствовались. РЖ в России стали чаще выявлять на ран-
ней стадии. Это позволило значительно снизить показатель смертности от  этого онко-
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логического заболевания. За последние 10 лет заболеваемость от РЖ в России снизилась 
на 15,61 %, а смертность снизилась на 24,54 % [6].

Установление стадии РЖ основывается на  результатах клинического обследования 
либо при отсутствии генерализации по результатам гистологического исследования опера-
ционного материала. Начиная с T≥2 (N любое, M0) стадии, стандартом является комбини-
рованное лечение: оперативное вмешательство и химиотерапия [3, 7].

По данным литературы, периоперационная химиотерапия обладает значимыми недо-
статками, которые связаны в  основном с  ее послеоперационным (адъюватным) этапом. 
Не все пациенты могут получить запланированные курсы адъювантной химиотерапии (ХТ) 
в полном объеме. Это обусловливается низким соматическим статусом больных в раннем 
послеоперационном периоде, наличием пострезекционных осложнений после проведенно-
го оперативного вмешательства, в результате чего часть пациентов принимает решение от-
казаться от проведения запланированной адъювантной ХТ [4, 16]. Набирает популярность 
мнение о переносе всего объема ХТ при резектабельном РЖ на предоперационный этап, 
что будет называться тотальной неоадъювантной химиотерапией (НАХТ), когда больные 
будут получать весь объем ХТ в предоперационном периоде, т. к. НАХТ обладает лучшей 
переносимостью по сравнению с послеоперационной химиотерапией [10].

Цель исследования — оценить непосредственные и отдаленные результаты комбини-
рованного лечения резектабельного РЖ в реальной клинической практике.

Материалы и методы
Проведено ретроспективное когортное исследование по  изучению эффективности 

и переносимости НАХТ при резектабельном РЖ. Изучены медицинские карты 612 пациен-
тов, получивших хирургическое лечение в Свердловский областном онкологическом дис-
пансере в период с января 2021 г. по декабрь 2023 г. Информация получена на основании за-
писей в медицинской информационной системе медицинской организации и региональной 
информационной системе ОНКОР. Оценка безрецидивной (БРВ) и общей выживаемости 
(ОВ) проведена по состоянию на 1 февраля 2024 г. Медиана времени наблюдения составила 
26 месяцев.

На предоперационном этапе больным, включенным в исследование, проводились кур-
сы ХТ по схемам FLOT, XELOX или FOLFOX. Оперативное вмешательство выполнялось че-
рез 4–8 недель после завершения ХТ. Объем проводимого хирургического вмешательства 
и доступ (открытый или лапароскопический) определялся оперирующим хирургом в зави-
симости от локализации опухоли в желудке и ее распространенности.

Всем пациентам до начала лечения выполнялся комплекс исследований (общий клини-
ческий анализ крови развернутый, биохимический анализ крови, исследование свертываю-
щей системы крови, общий анализ мочи, электрокардиограмма, ультразвуковое исследова-
ние сердца) для выявления факторов, которые могут повлиять на выбор тактики лечения, 
оценки тяжести сопутствующей патологии и коррекции ее терапии при необходимости. Так-
же проводилось эндоскопическое исследование пищевода, желудка и двенадцатиперстной 
кишки с мультифокальной биопсией опухоли в 6–8 участках для определения локализации 
первичной опухоли в желудке и морфологической ее верификации [3, 17]. Для первичной 
оценки распространенности опухоли выполнялись ультразвуковое исследование органов 
брюшной полости и  периферических лимфоузлов, компьютерная томография (КТ) орга-
нов грудной клетки, брюшной полости и малого таза с внутривенным контрастированием. 
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При подозрении на метастатическое поражение костей выполнялось такое исследование, 
как остеосцинтиграфия. У пациентов, получающих ХТ, перед каждым курсом выполнялся 
общий клинический и биохимический анализы крови. После завершения НАХТ выполня-
лась контрольная КТ органов грудной клетки и брюшной полости с контрастированием для 
оценки динамики заболевания и исключения генерализации заболевания.

После окончания комбинированного лечения пациенты наблюдались в соответствии 
с порядком оказания помощи по профилю «Онкология» и клиническими рекомендациями: 
осмотр пациента проводился 1 раз в 3 месяца; на каждом осмотре проводился сбор жалоб 
и физикальный осмотр.

Статистический анализ результатов исследования проведен с помощью статистическо-
го пакета программ StatTech и онлайн-калькуляторов программы Medstatistic (анализ че-
тырехпольных таблиц), а также в сравнительном аспекте использовались параметрические 
и непараметрические критерии оценки достоверности.

Характеристика прооперированных больных представлена в табл. 1. (табл. 1).
Таблица 1

Характеристика прооперированных больных, абс. ( % в группе)

Показатель Без НАХТ (n = 241; 100 %) С НАХТ (n = 153; 100 %)
Стадия 0 2 (0,80) 1 (0,65)
Стадия 1 24 (10,00) —
Стадия 1 А 53 (22,10) 9 (5,90)
Стадия 1 В 48 (20,00) 25 (16,30)
Стадия 2 4 (1,60) —
Стадия 2 А 45 (18,60) 47 (30,70)
Стадия 2 В 41 (17,10) 53 (34,60)
Стадия 2 С 1 (0,42) —
Стадия 3 А 12 (5,00) 13 (8,50)
Стадия 3 В 4 (1,70) 3 (1,90)
Стадия 3 С 3 (1,25) 1 (0,65)
Стадия 4 3 (1,25) 1 (0,65)
Проводилась ХТ после операции 70 (29,20) 115 (75,10)
Режим пред- и (или) периоперационной ХТ FLOT Не применимо 58 (37,90)
Режим пред- и (или) периоперационной ХТ FOLFOX Не применимо 30 (19,60)
Режим пред- и (или) периоперационной ХТ XELOX Не применимо 16 (10,50)
Выполнено КТ после предоперационной ХТ Не применимо 16 (10,46)

В исследовании приняли участие 612  человек: 257  женщин (41,9 %) и  355  мужчин 
(58,0 %). Среди них 3  пациента (0,65 %) были с  0  стадией заболевания, 211 (34,50 %)  — 
с 1 стадией, 296 (48,20 %) — со 2 стадией, 94 (15,40 %) — с 3 стадией, 7 (1,14 %) — с 4 стадией.

Результаты
НАХТ была запланирована и начата у 239 больных, из них прооперированы 153 паци-

ента (64,02 %). При проведении КТ после завершения предоперационной ХТ отдаленные 
метастазы выявлены у 22 больных (9,2 %). Оставшиеся 64 пациента (26,8 %) не были проо-
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перированы по другим причинам: ухудшение общего соматического статуса, нутритивного 
статуса, утяжеление течения сопутствующей хронической патологии, отказ пациента, неяв-
ка в онкологический диспансер.

Не все больные получили запланированные курсы предоперационной ХТ в  полном 
объеме. В некоторых случаях токсические реакции, которые возникли в процессе ХТ, тре-
бовали отмены или перерыва в лечении, редукции дозы химиопрепаратов и купировались 
назначением симптоматической терапии. Самыми распространенными нежелательными 
явлениями были эметогенные реакции (тошнота, рвота), снижение трудоспособности, лей-
копения и нейтропения средней степени тяжести.

Из 239 человек, кто получал НАХТ, только 32 пациента (13,39 %) не закончили полный 
объем ХТ по причинам плохой переносимости лекарственного лечения.

Хирургический этап комбинированного лечения у  больных осуществлен в  запла-
нированные сроки. В  среднем операция выполнялась через 6  недель после завершения 
НАХТ. Субтотальная дистальная резекция желудка выполнена 74 пациентам (48,3 %), га-
стрэктомия — 79 пациентам (51,6 %). При этом лапароскопический доступ использовался 
у 20 пациентов (гастрэктомия — 7, субтотальная дистальная резекция — 13). В раннем по-
слеоперационном периоде летальных исходов не наблюдалось. Все больные, включенные 
в исследование, выписаны из стационара после операции в удовлетворительном состоянии 
для дальнейшего динамического наблюдения. Проведение предоперационной ХТ не увели-
чивало частоту послеоперационных осложнений.

После завершения комплексного лечения у 14 пациентов (9,21 %) выявлены отдален-
ные метастазы: основная локализация печень — 6 (42,9 %), легкие — 3 (21,4 %).

При наблюдении пациентов в течение 1  года после операции не установлено четкой 
зависимости между наличием НАХТ в анамнезе и частотой возникновения рецидива, что, 
вероятно, связано с коротким временем наблюдения и недостаточно большой выборкой. 
Среди пациентов, которым проведена НАХТ, у 14 выявили рецидив в течение первого года, 
у 139 пациентов рецидива не было. Среди тех пациентов, которым не проводилась НАХТ, 
у 19 выявлен рецидив, у 221 пациента рецидива не было (p > 0,05; ОШ — 1,172; 95 % ДИ — 
1,240–5,061) (табл. 2).

Таблица 2
Количество случаев рецидивов и смертей у пациентов без и с НАХТ, абс. ( %)

Показатель Без НАХТ  
(n = 241; 100 %)

С НАХТ  
(n = 153; 100 %) ОШ (95 % ДИ) p

Выявлены рецидив или метастазы в течение 
1 года после операции 19 (7,9) 14 (9,2) 1,177  

(0,572–2,423) >0,05

Смерть в течении 1 года после операции 42 (17,6) 22 (14,4) 0,796  
(0,454–1,394) >0,05

Обсуждение
Российские данные по эффективности НАХТ представлены в работах С. Г. Афанасьева, 

А. В. Августиновича, И. М. Давыдова, М. Ю. Волкова, М. В. Седовой, М. А. Батова [10, 11].
Согласно исследованиям указанных авторов, все пациенты исследуемой группы завер-

шили запланированный курс лечения в полном объеме и в установленные сроки. На эта-
пе предоперационной ХТ побочные реакции отмечены у 9 больных (31,0 %), превалирова-
ли эметогенные осложнения (20,6 %), в основном в виде тошноты I–II степеней, которые 
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не требовали перерыва курса НАХТ и хорошо купировались стандартной терапией сопро-
вождения [10]. В нашем исследовании полностью завершить НАХТ смогли только 92,8 %. 
Остальная часть (7,2 %) пациентов не завершила НАХТ в полном объеме, т. к. были в худ-
шем нутритивном и соматическом статусе. Эти пациенты имели распространенное основ-
ное заболевание и сопутствующую патологию, что значительно отягощало переносимость 
ХТ. У них чаще развивались нежелательные явления лекарственной терапии 3 и более сте-
пени тяжести, в связи с чем дальнейшие курсы ХТ были отменены лечащим врачом.

В исследовании С. Г. Афанасьева ОВ в основной группе (пациенты, получавшие комби-
нированное лечение) составила 85,7 %, в контрольной (пациенты, получившие радикаль-
ное оперативное лечение в монорежиме) — 81,3 % (p > 0,05) [10]. В нашем исследовании ОВ 
составила 85,6 %, БРВ — 76,5 %.

НАХТ в составе периоперационной ХТ является стандартом лечения больных РЖ II–III 
стадий. В настоящее время большинство исследователей отдает предпочтение схеме FLOT 
в  режиме «4 + операция + 4». Широкому распространению комбинированных методов 
лечения мешает устоявшееся мнение, что РЖ исключительно хирургическая патология 
и устойчив к проведению цитостатической терапии, а применение НАХТ сопровождается 
высокой токсичностью и негативно влияет на течение послеоперационного периода. На-
стоящее исследование показывает, что проведение НАХТ не повлияло на негативное тече-
ние послеоперационного периода [5].

Выводы
В представленной работе показано, что НАХТ не  влияет на  ОВ и  БРВ в  сравнении 

с  адъювантной ХТ, не  увеличивает риск послеоперационных осложнений и  летальность. 
Проводимые курсы НАХТ характеризуются достаточно хорошей переносимостью, низ-
ким уровнем лекарственной токсичности, что не оказывало сильного негативного влияния 
на хирургический компонент комбинированного лечения наших пациентов. Полученные 
результаты нашего исследования позволяют считать такой подход к лечению РЖ перспек-
тивным. Однако недостаточное количество больных (64 %), которым выполнено хирурги-
ческое лечение после НАХТ, указывает на необходимость более строгого подхода к отбору 
пациентов на НАХТ с учетом общего состояния пациента, нутритивного статуса, сопут-
ствующей патологии. Для более достоверной оценки эффективности НАХТ в лечении ре-
зектабельного РЖ планируется продолжение исследования.
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