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 Обзоры литературы

А.А. Анищенко1,2, А.В. Башеев1,2, А.А. Рязанцев1, А.Н. Крюков1, А.А. Хачатрян1

Современное состояние проблемы  
комбинированного лечения местно-распрастранен-

ного плоскоклеточного рака полового члена
1. Республиканский онкологический центр имени профессора Г. В. Бондаря

2. ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет им. М Горького

Рак полового члена (РПЧ) – злокачественная опухоль полового члена, которая встречается довольно 
редко,  заболеваемость данной патологией составляет менее 1,0 на 100 000 мужчин. Статья содержит 
основную информацию об эпидемиологии, патоморфологии, классификации рака полового члена. В 
данном исследовании представлен обзор литературы о современных принципах, подходах и возмож-
ностях комбинированного лечения местно-распространённого плоскоклеточного рака полового члена.

Ключевые	слова: Рак полового члена, паховая лимфаденэктомия, лучевая терапия, химиотерапия, 
комбинированное лечение.

Рак полового члена – злокачественная опухоль, 
поражающая дерму, губчатые и пещеристые тела по-
лового члена с инвазией в уретру или без нее [12]. 
Встречается довольно редко,  заболеваемость дан-
ной патологией составляет менее 1,0 на 100 000 муж-
чин в Европе и США [16, 25]. В отличие от развитых 
западных стран в некоторых регионах мира, таких 
как Южная Америка, Юго-Восточная Азия и страны 
Африки, заболеваемость РПЧ намного выше и может 
составлять 1-2% от всех злокачественных новообра-
зований у мужчин [23]. Стандартизованная заболе-
ваемость составляет 0,7–3,0 на 100 000 населения в 
Индии, 8,3 на 100 000 в Бразилии. Еще выше заболе-
ваемость в Уганде, где РПЧ является наиболее часто 
выявляемой формой рака у мужчин [23, 92]. В Рос-
сии рак полового члена встречается нечасто, в 2020 
году было зарегистрировано всего 637 новых случа-
ев рака полового члена, показатель заболеваемости 
составил 0,94 на 100 000. Наибольший уровень забо-
леваемости приходится на больных старше 60 лет. 
[6]. Одним из ведущих факторов риска рака полового 
члена является инфицирование вирусом папилломы 
человека (ВПЧ) [64]. ДНК вируса папилломы челове-
ка выявляется в 70-100% интраэпителиальных нео-
плазий и в 30-40% образцов ткани инвазивного рака 
полового члена, в 76% при базалоидном типе, 82% 
при смешанном бородавчато-базалоидном и 39% 
при бородавчатом плоскоклеточном РПЧ [107]. Чаще 
всего при РПЧ выявляются ВПЧ 16-го типа (72%), 
6-го типа (9%) и 18-го типа (6%) [81]. Риск РПЧ по-
вышен у больных с остроконечными кондиломами 
[87]. У больных с ВПЧ-положительным раком про-
демонстрирована статистически значимо более вы-
сокая пятилетняя канцероспецифическая выжива-
емость по  сравнению с  ВПЧ-отрицательным раком 
(93% и 78%) [69]. В преобладающем большинстве 
случаев РПЧ развивается на фоне фимоза, на участ-
ке, наиболее изолированном от внешней среды, - на 
головке, внутреннем листке крайней плоти. Циркум-
цизия способствует профилактике воспалительных 
заболеваний и как следствие - скоплению смегмы, 

которая при длительном воздействии раздражает 
крайнюю плоть [3],  хотя роль смегмы как канцеро-
гена исключена [114]. Другие эпидемиологические 
факторы включают курение, низкий социально-эко-
номический статус и низкий уровень образования, 
а также наличие в анамнезе различных кожных за-
болеваний, например псориаза, с использованием 
споралена и фототерапии (ультрафиолет А), что спо-
собствует повышению риска РПЧ в 9,51 раза после > 
250сеансов [62, 108]

Заболеваниями, спорадически ассоциирован-
ными с РЧП, являются кожный рог, боуэноподоб-
ный папуллез полового члена и облитерирующий 
баланопостит (лихенизирующий склероз). Факто-
рами высокого риска заболевания плоскоклеточ-
ным раком полового члена (до 30 % злокачествен-
ных трансформаций) являются интраэпителиальная 
неоплазия (carcinoma in situ), гигантская кондилома 
Бушке–Левенштейна, эритроплазия Кейра, болезнь 
Боуэна и болезнь Педжета [53].

Плоскоклеточный рак (ПКР) составляет более 
95% злокачественных новообразований полового 
члена. Описаны различные  гистологические под-
типы плоскоклеточного РПЧ, которые отличаются 
по характеру роста, агрессивности и связи с ВПЧ[3]. 

Типы плоскоклеточного рака, которые имеют 
наилучший прогноз, включают веррукозный, папил-
лярный, бородавчатый, псевдогиперпластический и  
спиналиому. Эти варианты плоскоклеточного РПЧ 
склонны к местной инвазии, редко метастазируют 
и связаны с очень низким риском смерти от рака. 
Варианты плоскоклеточного РПЧ высокого риска 
включают базалоидный, аденосквамозный и  пло-
хо дифференцированный тип. Другие злокачествен-
ные образования полового члена, не связанные с 
плоскоклеточным раком, включают меланомы, ме-
зенхимальные опухоли, саркомы, лимфомы и вто-
ричные опухоли (метастазы). Метастазы в  половой 
член чаще встречаются при раке предстательной 
железы или
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толстой кишки. Кроме того, описана агрессивная 
саркома различных типов [56]. 

Сама опухоль чаще всего локализуется на голов-
ке полового члена (48-82,9%) и крайней плоти (11,4-
21%), несколько реже в патологический процесс вов-
лекается тело полового члена (5,7%). Различают 3 
основных типа роста рака полового члена: поверх-
ностный, узловой и веррукозный [77, 36]. 

Стадирование опухолей полового члена осущест-
вляется в соответствии с классификацией TNM AJCC/
UICC 8-го пересмотра (2016 г.) [20]. В классифика-
ции UICC TNM по РПЧ 2016 г. внесен ряд изменений 
по сравнению с предыдущей версией. Категория Т1 
разделена на две прогностически различные группы 
риска в зависимости от наличия лимфоваскулярной 
инвазии и степени злокачественности[21]. Стадия T2 
соответствует инвазии губчатого тела, а стадия T3 
определяется как инвазия кавернозного тела вслед-
ствие их различного прогноза [98, 65]. При РПЧ, в 
отличие от других опухолей, степень злокачествен-
ности входит в классификацию TNM для подразде-
ления стадии T1: сT1a – опухоль врастает в субэпи-
телиальную соединительную ткань без признаков 
лимфоваскулярной инвазии и не является низко-
дифференцированной или недифференцированной 
(T1G1–2); сT1b – опухоль врастает в субэпителиаль-
ную соединительную ткань, имеет лимфоваскуляр-
ную инвазию, либо является низкодифференциро-
ванной или недифференцированной (T1G3–4) [21].  

Рак полового члена, как правило, метастазирует 
лимфогенно. Метастазы опухолей в первую очередь 
поражают паховые лимфатические узлы, увеличение 
которых при пальпации выявляют у 40-80 % пациен-
тов с РПЧ. Однако необходимо помнить, что у поло-
вины больных увеличение размеров лимфатических 
узлов обусловлено лишь воспалительной реакцией. 
При непальпируемых узлах метастазы выявляются 
в 20 % случаев. Отдаленное метастазирование на-
блюдается у 1-10 % больных, чаще всего поражают-
ся легкие, печень, кости и головной мозг. В целом 
для РПЧ характерна быстрая опухолевая прогрес-
сия; большинство пациентов, не получавших лече-
ние, умирают в течение двух лет[3,119]. Диссемина-
ция опухолевого процесса развивается постепенно: 
в первую очередь поражаются паховые, затем – та-
зовые лимфоузлы, и лишь после этого появляются 
отдаленные метастазы[53].

В связи с низкой частотой РПЧ и отсутствием ран-
домизированных исследований в данной области 
существует масса противоречий относительно оп-
тимальной тактики лечения. Даже в клинических 
рекомендациях, одобренных  научно-практическим 
Советом Минздрава РФ в 2020 году все рекоменда-
ции по лечению РПЧ имеют уровень достоверности 
доказательств 3-5, а уровень убедительности – В и 
С [7]. На сегодняшний день существует широкий 
спектр лечебных мероприятий, которые можно вы-
полнять при данной патологии: хирургический ме-
тод, лазерная абляция, лучевая терапия, химиотера-
пия и комбинированные методы лечения [1, 2, 5, 67]. 

Определение тактики лечения при раке полового 
члена должно основываться на комплексной оцен-
ке клинико-морфологических факторов прогноза: 
продолжительности анамнеза заболевания, разме-
ра опухоли, формы роста, локализации, степени ана-
плазии опухоли, наличия метастазов в регионарных 
лимфатических узлах[7].  

Основной метод лечения РПЧ – хирургический, 
который включает в себя удаление первичного опу-
холевого очага и регионарных лимфатических узлов. 
Выбор объема хирургического вмешательства на 
половом члене осуществлялся на основании оцен-
ки характеристик опухоли (размеров и локализа-
ции опухоли, характера (формы) ее роста, инвазии 
в подлежащие структуры) [3]. В последние годы от-
мечена тенденция к полному удалению опухоли при 
максимально возможном сохранении здоровой тка-
ни. С этой целью предложено несколько методик: 
циркумизация, лазерная коагуляция, криодеструк-
ция, местная химиотерапия и микрографическая хи-
рургия по Мохсу.

Иссечение крайней плоти полового члена (цир-
кумизация) выполняют только при начальном раке 
соответствующей локализации или в комбинации 
с консервативным методом лечения. В отдельных 
случаях операция необходима на диагностическом 
этапе, особенно при сопутствующем фимозе или па-
рафимозе. При карциноме in situ в качестве лечения 
первой линии эффективна местная химиотерапия 
имиквимодом или 5-ФУ[75]. Перед применением то-
пических препаратов рекомендуется выполнить об-
резание. Из-за высоких показателей персистенции и/
или рецидива требуется длительное и интенсивное 
наблюдение. Недостаточная эффективность может 
свидетельствовать об инвазивном процессе. В  ряде 
случаев развивается выраженный воспалительный 
ответ [75, 104]. Частота полного ответа при карци-
номе in situ достигает 57% и 74% в случае проведе-
ния обрезания и терапии 5-ФУ [14]. При неэффек-
тивности топической терапии ее не рекомендуется 
повторять. 

Эффективным методом лечения поверхностного 
неинвазивного рака (карцинома in situ) также явля-
ется лазерная терапия с использованием неодимо-
вого иттрийалюминий-гранат лазера (Nd:YAG) [17, 
25, 47, 76] или лазера с диоксидом углерода (CO2) 
[95, 101, 125]. Можно проводить фотодинамический 
контроль в сочетании с СО2-лазером [91]. Для этой 
группы больных может также применятся электро-
коагуляция. Для контроля эффективности лечения 
обязательно проводится повторная биопсия. В изу-
ченной литературе кумулятивный риск местного ре-
цидива после лечения неодимовым и СО2-лазером в 
течение 5 лет в одном из исследований составил 10% 
(карцинома in situ) и 16% (стадия T1) [17]. Частота 
местного рецидива варьирует от 14% для карцино-
мы in situ и РПЧ стадии T1 до 23% (опухоли стадии 
T1). Пятилетняя безрецидивная выживаемость со-
ставила 89%. Показатели смертности от РПЧ соста-
вили 2-9% [73, 103].
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Тотальное или частичное удаление головки с ре-
конструкцией проводится в качестве альтернатив-
ного метода первичного лечения карциномы in situ 
или повторного лечения при неэффективности то-
пической химиотерапии или лазерной терапии. По-
сле удаление головки у пациентов с предполагае-
мым неинвазивным РПЧ в 20% случаев выявляется 
инвазивный рак [104].

При небольших и локализованных инвазивных 
опухолях рекомендуется проводить органосохра-
няющее лечение. Помимо вышеописанных методик, 
к такому типу лечения относится микрографиче-
ская хирургия по Мохсу — метод, по которому вокруг 
зоны иссечения удаляют ткани в геометрической 
форме для гистологического исследования. Мето-
дика широко не используется, первое описание тех-
ники опубликовано Фредериком Эдвардом Мохсом 
в 1992г., включало 33 последовательных пациента, 
показатели излечения через 5 лет составили 79% 
[79]. В современных публикациях медиана наблю-
дения составила 37 месяцев, у 68% больных не раз-
вилось рецидива, у 32% выявлен местный рецидив, 
а у 8% – регионарный рецидив. В каждом исследова-
нии одному больному выполнена вторичная ампу-
тация полового члена, и по одному пациенту умерло 
от РПЧ. [72, 74, 106]. 

Одним из вариантов органосохраняющего подхо-
да лечения считается лучевая терапия на первичную 
опухоль с хорошими результатами у определенной 
категории больных (Т1-2, размер опухоли < 4 см в 
диаметре) [32,33,34]. В настоящее время для прове-
дения лучевой терапии РПЧ выделяют две группы 
показаний, преследующих разные лечебные цели. 
Первое показание к проведению лучевой терапии –  
это органосохраняющее лечение у больных раком 
полового члена Т1-2, с поражением головки или ве-
нечной борозды, опухолью менее 4 см, согласных на 
последующее тщательное наблюдение. Второе – пал-
лиативная дистанционная лучевая терапия у  боль-
ных с диссеминированным РПЧ, суммарная очаговая 
доза (СОД) 40-50 Гр [38,49,89].

Лучевая терапия с органосохраняющей целью 
может включать дистанционное облучение с ми-
нимальной СОД 60 Гр в сочетании с курсом бра-
хитерапии или только брахитерапию [8,32,38]. Ре-
комендуется также проводить облучение паховых 
лимфоузлов с обеих сторон, разовая очаговая доза 
(РОД) 3 Гр, до достижения СОД 60−66 Гр. Могут быть 
использованы различные варианты брахитерапии, 
включая метод наружных аппликаций и различ-
ные виды инвазивной брахитерапии. Наилучшие 
результаты описаны при выполнении брахитерапии 
с уровнем местного контроля 70–90% [33,38]. Амери-
канское общество брахитерапии и Европейское об-
щество лучевой терапии  – Европейское общество те-
рапевтической лучевой онкологии (ABS-GEC-ESTRO) 
опубликовали согласительный документ по брахи-
терапии полового члена, в котором приводятся хо-
рошие показатели местного контроля, приемлемый 
профиль осложнений и  функциональное сохранение 

органа при РПЧ стадии T1 и T2. Частота консерватив-
ного лечения составила 70–88%, с общей частотой 
сохранения полового члена 87% и 70% через 5 и 10 
лет соответственно. В исследовании нового метода 
лечения – пульс-брахитерапии – частота местного 
рецидива составила 15% [35,39, 59]. 

В радиологическом отделении РОНЦ им. Н. Н. Бло-
хина была усовершенствована и клинически апро-
бирована технология «водного бокса» путем допол-
нительного использования вакуумного матраца, 
который позволяет максимально фиксировать по-
ловой член. ДЛТ проводили под контролем визуа-
лизации (IGRT) на линейном ускорителе электронов 
«Clinac 2300iX» с при-менением многолепесткового 
коллиматора «Mile nium  120», динамических клино-
видных фильтров и с энергией фотонов 6 МэB. Таким 
образом, обеспечивается соблюдение основных тре-
бований современной 3D-CRT в лечении пациентов с 
диагнозом РПЧ (точность, воспроизводимость, гра-
диентность, конформность и гомогенность), а зна-
чит, и соблюдение  принципов гарантии качества 
лечения [11].

В небольшом числе сравнительных исследова-
ний результаты хирургического лечения несколь-
ко выше, чем у лучевой терапии. По данным мета-
анализа, посвященного сравнению хирургических 
вмешательств и брахитерапии, показатель 5-летней 
безрецидивной выживаемости составил 84% для 
первой группы и 79% для второй группы. Показате-
ли сохранения полового члена после брахитерапии 
составили 74%, между группами отсутствовали раз-
личия в выживаемости. В случае развития рециди-
ва после лучевой терапии возможно хирургическое 
лечение [15,54].

Стриктура уретры (20–35%), некроз головки по-
лового члена (10–20%) и поздний фиброз каверноз-
ных тел являются наиболее частыми осложнениями 
лучевой терапии [78]. Самое частое осложнение бра-
хитерапии – это меатостеноз, который развивается 
более чем в 40% случаев, но в современной серии 
из 73 пациентов его частота составила всего 6,6%. В 
этом исследовании 2,6% пациентов отмечали боль 
при половом акте, а у 5,3% развилась дизурия при 
длительности наблюдения 5 лет. В 6,8% случаев по-
требовалось выполнение ампутации полового члена 
по поводу некроза [30].

Консервативное органосохраняющее лечение 
РПЧ, как мы выяснили, дает более высокое качество 
жизни, однако, риск местного рецидива выше, чем 
после радикальной операции. Тотальное (глансэкто-
мия) или частичное удаление головки с реконструк-
цией, резекция полового члена проводится в каче-
стве радикального метода лечения инвазивного рака 
полового члена.  В  крупной когорте больных, кото-
рым проводилось консервативное хирургическое ле-
чение, частота изолированного местного рецидива 
составила 8,9%, с 5-летней канцероспецифической 
выживаемостью 91,7%. Прогностическими фактора-
ми местного рецидива были степень злокачествен-
ности, стадия опухоли и наличие лимфоваскулярной 
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инвазии. В самой крупной когорте больных РПЧ, ко-
торым проводилось хирургическое лечение, 5-лет-
ние кумулятивные показатели местного рецидива 
после органосохраняющего лечения (включая лазер-
ную терапию) составили 27% по сравнению всего с 
3,8% в группе ампутации [45]. При этом 16% паци-
ентов в группе консервативного лечения в после-
дующем выполнена ампутация. Следует отметить 
отсутствие статистически значимых различий в вы-
живаемости между двумя группами. Эти результаты  
свидетельствуют о более высоком риске рецидива 
после органосохраняющего лечения по сравнению 
с резекцией полового члена, который, тем не менее, 
не влияет на выживаемость.

В случаях местных рецидивов повторное органо-
сохраняющее вмешательство может быть выполне-
но при отсутствии инфильтрации кавернозных тел 
[18,48,58]. Инфильтративный локальный рецидив 
и рецидивная опухоль больших размеров, пораже-
ние кавернозных тел с инвазией в уретру или без 
нее –  служат показанием к резекции или ампута-
ции полового члена. Когда опухоль поражает прок-
симальные отделы полового члена с переходом на 
соседние структуры оперативное пособие расширя-
ется до ампутации полового члена на уровне лонно-
го сочленения с промежностной уретропластикой 
или эмаскуляцией – включает удаление полового 
члена (пенектомию) в сочетании с удалением ор-
ганов мошонки (орхиэктомией). У ряда пациентов 
с опухолями, врастающими в мошонку или кости 
лонного сочленения, возможно комбинированное 
применение неоадъювантной химиотерапии и рас-
ширенного хирургического вмешательства: геми-
пельвэктомии и гемикорпорэктомии [49,88, 94].

Выбор объема хирургического вмешательства на 
регионарных лимфатических узлах (л/у) осущест-
влялся на основании оценки их состояния и риска 
регионарного метастазирования у всех пациентов с 
РПЧ. Стратификация риска при лечении пациентов 
с  непальпируемыми л/у зависит от  стадии, степе-
ни злокачественности и  наличия или отсутствия 
лимфоваскулярной инвазии первичной опухоли. К 
опухолям с низким риском метастазирования отно-
сят поверхностный РПЧ (pTa, pTis) с низкой степе-
нью злокачественности. Стадия pT1 представляет 
собой гетерогенную группу риска: опухоли относят-
ся к группе низкого риска, если они хорошо диффе-
ренцированные (pT1G1), в противном случае их от-
носят к  группе промежуточного (pT1G2) [88,94] или 
высокого риска (pT1G3) вместе со всеми более вы-
сокими стадиями (T2–T4).

Поскольку ни один из методов визуализации не 
позволяет выявить микрометастазы, то при РПЧ ста-
дии pT1 в группе промежуточного и высокого ри-
ска, а также при опухолях стадии T2–T4 рекоменду-
ется проводить инвазивное стадирование [28,117]. 
Существует два стандартных инвазивных диагно-
стических вмешательства с  доказанной эффектив-
ностью: модифицированная паховая лимфодиссек-
ция и динамическая биопсия сторожевых л/у [124]. 

Динамическая биопсия сторожевых л/у позволяет 
определить сторожевые л/у в паховой области с обе-
их сторон. За день до операции вокруг опухоли вво-
дится наноколлоид технеция99m, а непосредствен-
но перед биопсией применяется синий краситель. 
Для интраоперационного выявления сторожевого 
л/у используется гамма-сканирование с чувстви-
тельностью 97%. Протокол стандартизирован для 
рутинного применения и имеет относительно ко-
роткую кривую обучения. В литературе показана 
высокая чувствительность динамической биопсии 
(90–94%)[79,113]. 

Модифицированная паховая лимфодиссекция яв-
ляется стандартным хирургическим методом в этой 
ситуации и включает ограниченную область с дву-
сторонним удалением поверхностных паховых л/у 
как минимум от центральных и обеих верхних зон 
Даселера [67,111], с сохранением большой подкож-
ной вены.

В ряде исследований показано, что ранняя пахо-
вая лимфодиссекция у пациентов с непальпируемы-
ми л/у превосходит по отдаленной выживаемости 
терапевтическую лимфодиссекцию при развитии 
регионарного рецидива. В одном проспективном ис-
следовании, в котором сравнивали двустороннюю 
лимфодиссекцию, лучевую терапию и наблюдение 
у пациентов с непальпируемыми л/у, выявлено, что 
5-летняя общая выживаемость была статистически 
значимо выше после паховой лимфодиссекции по 
сравнению с немедленной лучевой терапией пахо-
вой области или наблюдением (74%, 66% и 63% со-
ответственно) [55,61]. 

При наличии одно- или двусторонних пальпиру-
емых л/у (cN1/cN2) имеется очень высокий риск ме-
тастатического поражения. В связи с этим рекомен-
довано выполнять радикальную пахово-бедренную 
лимфаденэктомию (операцию Дюкена). В ходе дан-
ной операции удаляют единым блоком: поверхност-
ные паховые лимфатические узлы и окружающую 
клетчатку с участком прилежащей поверхностной 
фасции бедра и резекцией участка большой подкож-
ной вены бедра, глубокие паховые лимфатические 
узлы с окружающей клетчаткой по ходу бедренной 
артерии и вены. При первичном обращении пример-
но у половины больных с пальпируемыми паховыми 
лимфатическими узлами увеличение л/у происхо-
дит из-за реактивных воспалительных изменений. 
Если увеличение л/у происходит в течение перио-
да наблюдения после лечения первичного очага, то 
практически у 100% больных выявляется их мета-
статическое поражение. Таким образом, состояние 
незначительно увеличенных паховых л/у (до 10мм) 
целесообразно оценивать через 3–6 недель после 
операции по поводу первичного очага. При наличии 
у больного первичной опухоли и регионарных мета-
стазов хирургическое лечение обеих локализаций 
проводится одномоментно [100,102]. 

 Радикальная пахово-бедренная лимфаденэкто-
мия остается эффективным методом лечения ре-
гионарных метастазов, однако оно ассоциировано 
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с высокой частотой осложнений из-за нарушения 
лимфатического оттока от нижних конечностей и 
плохого заживления раны, при повышении ИМТ 
частота осложнений может достигать 50%. Наибо-
лее частые осложнения в  последних исследовани-
ях включают раневую инфекцию (1,2–1,4%), некроз 
кожи (0,6–4,7%), лимфедему (5–13,9%) и  образова-
ние лимфоцеле (2,1–4%). [10,55,61,109,121]. Малоин-
вазивные методы (лапароскопическая и  робот-асси-
стированная паховая лимфодиссекция) технически 
выполнимы, и в небольших исследованиях показа-
но, что связаны с более низким риском послеопера-
ционных осложнений, кроме частоты лимфоцеле 
[37,63,110,116].

При обнаружении двух и более пораженных л/у 
или прорастании метастатической опухолью капсу-
лы л/у показана тазовая лимфаденэктомия. Эта ре-
комендация основана на результатах исследования, в 
котором частота положительных л/у составила 23% 
в случаях с двумя и более пораженными паховыми 
л/у и 56% у пациентов с более чем тремя поражен-
ными паховыми л/у или при наличии экстракапсу-
лярного прорастания в не менее чем одном паховом 
лимфатический узел. При тазовой лимфаденэктомии 
удаляются внутренние и наружные подвздошные 
и запирательные л/у (проксимальная граница: би-
фуркация общих подвздошных артерий, латераль-
ная: подвздошно-паховый нерв, медиальная: запи-
рательный нерв). Тазовую лимфодиссекцию можно 
выполнить симультанно или в виде второй операции 
после получения гистологического заключения. При 
наличии показаний к двусторонней тазовой лим-
фодиссекции ее можно проводить через средин-
ный надлобковый экстраперитонеальный разрез 
[51,71,88,112]. 

Больным с фиксированными конгломератами 
паховых лимфатических узлов или с метастазами в 
тазовых л/у (по данным УЗИ, КТ или МРТ) лечение 
начинается с проведения индукционной химиоте-
рапии. В качестве неоадъювантной терапии пока-
зано 3–4 курса TIP (Паклитакселом, Цисплатином и 
Изофосфамидом) или  химиотерапия с  содержанием 
Цисплатина и Фторурацила (PF). После чего в зави-
симости от ответа опухоли проводится радикальная 
либо паллиативная операция, либо лучевая терапия, 
а при достижении частичного или полного эффекта 
– радикальная пахово-подвздошная лимфаденэкто-
мия. Отдаленная выживаемость при проведении не-
оадъювантной терапии с последующей лимфодис-
секцией и адъювантной химиотерапией при наличии 
ответа составляет 37% [19,44,66,90,96]. 

При появлении пальпируемых л/у в ходе дис-
пансерного наблюдения возможны два варианта 
лечения: двусторонняя радикальная паховая лим-
фаденэктомия; или радикальная паховая лимфа-
денэктомия только на стороне развившихся мета-
стазов (при длительном сроке предшествующей 
ремиссии) Показатели пятилетней канцероспеци-
фической выживаемости у больных с рецидивом по-

сле радикальной паховой лимфодиссекции состав-
ляют 16% [97].

Большинство больных РПЧ обращаются за помо-
щью к врачам поздно, когда органосохраняющие ме-
тоды лечения выполнить практически невозможно. 
У пациентов с местнораспространенным процессом 
показано выполнение эмаскуляции, расширенной 
эмаскуляции (+ резекция симфиза, гемипельвэкто-
мия и гемикорпорэктомия, неклассифицируемые 
операции). Однако в последние десятилетия, в связи 
с обострением внимания к вопросам качества жизни, 
все чаще речь идет о проведении органосохраняю-
щего лечения первичной опухоли при раке полового 
члена. С этой целью используются и изучаются ком-
бинированные методы лечения [1,2,67.], сочетающие 
оперативные вмешательства, химио- и/ или луче-
вую терапию. Основной задачей комбинированно-
го лечения является снижения частоты рецидивов 
и увеличения длительности безрецидивного перио-
да, предотвращение прогрессирования заболевания, 
повышение качество жизни больных и, конечно, уве-
личение продолжительности их жизни [2,4,5,115].

Адъювантная химиотерапия  после радикальной 
лимфодиссекции при стадии pN2-3 рекомендуется 
проводить всем пациентам для достижения ремис-
сии, однако решение о проведении химиотерапии 
принимают с учетом возраста, физического состоя-
ния, наличия обусловленной заболеванием симпто-
матики и предпочтений больного.  В связи с низкой 
заболеваемостью РПЧ в развитых странах крупных 
исследований, посвященных вопросам лекарствен-
ного лечения РПЧ, не проводилось. В небольших се-
риях наблюдений и отдельных клинических случаях 
продемонстрирована эффективность полихимио-
терапии, основанной на Цисплатине. Наиболее из-
ученной является комбинация TIP (Цисплатин 25 
мг/м2 в/в 1-3 дни, Паклитаксел 175 мг/м2 в/в в 1 
день, Ифосфамид 1200 мг/м2 в/в 1-3 дни, 3-4 курса, 
интервал межу курсами 3 нед) [90]. Исторической 
альтернативой режиму TIP является комбинация 
PF (Цисплатин100 мг/м2 в/в в 1 день, Фторурацил1 
000 мг/м2 в/в в 1 день, 3-4 курса, интервал межу 
курсами 3 недели), которая оказалась эффективна 
у ряда пациентов, однако частота нежелательных 
явлений, ассоциированных с лечением, часто слу-
жила показанием к редукции доз в опубликованных 
сериях наблюдений. Применение режимов, основан-
ных на Блеомицине (VBM), у пациентов с РПЧ приво-
дит к высокой частоте неприемлемой токсичности 
[40,52]. Отдаленная безрецидивная выживаемость 
у пациентов с поражением л/у, которым проводили 
адъювантную химиотерапию после радикальной 
лимфодиссекции, составила 84% по сравнению  с 
39% в  группе исторического контроля без адъю-
вантной химиотерапии. К настоящему времени не 
получено данных по адъювантной химиотерапии 
при РПЧ стадии pN1, поэтому ее проведение реко-
мендуется только в рамках клинических исследо-
ваний  [70,84,86,105]
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Проведении неоадъювантной терапии с после-
дующей лимфодиссекцией и адъювантной химио-
терапией проводится больным с фиксированными 
конгломератами паховых л/у или с метастазами в 
тазовых л/у. Первичная лимфодиссекция, как пра-
вило, не рекомендуется, поскольку полное хирур-
гическое удаление маловероятно и операция в виде 
монотерапии эффективна только у небольшой части 
больных [19,44,66,96]. Рекомендуется проведение 
химиолучевой терапии пациентам с РПЧ и увели-
ченными тазовыми л/у, не являющимся кандида-
тами для хирургического лечения для достижения 
ремиссии [26,46,93,122].

 Системная химиотерапия рака полового члена 
также показана при наличии отдаленных метаста-
зов.  Химиотерапию рекомендуют начинать с при-
менением триплетных комбинаций, включающих 
препараты платины и таксаны, если это возможно. 
Висцеральные метастазы и показатель общего со-
стояния по шкале ECOG >1 балла — независимые 
прогностические факторы, а у пациентов, получаю-
щих химиотерапию на  основе Цисплатина, резуль-
таты лучше, чем при химиотерапии без Цисплати-
на после поправки на прогностические факторы. Во 
всех исследованиях частота первоначального ответа 
варьирует от 25 до 100%, с небольшой длительно-
стью ответа и  крайне небольшим числом больных с  
долгой выживаемостью. Схемы полихимиотерапии, 
первая линия: Паклитаксел 175 мг/м2 в/в в течение 
3 часов в 1 день, Ифосфамид 1200 мг/м2 в/в в тече-
ние2 часов 1-3 дни, Цисплатин 25 мг/м2 в/в, в тече-
ние 2 часов 1-3 дни; интервал межу курсами 3 нед. 
Цисплатин 100 мг/м2 в 1-й день с гипергидратацией, 
Фторурацил 1000 мг/м2 (внутривенно в виде непре-
рывной 96-часовой инфузии); интервал межу курса-
ми 3 недели. При противопоказаниях к Цисплатину 
допустима его замена на Карбоплатин (внутривенно 
капельно, AUC 4-5, каждый 21 или 28 день) [26,57]

Стандартов второй линии лечения не разрабо-
тано. В зависимости от агентов, использованных в 
первой линии, при резистентных опухолях в каче-
стве паллиативного лечения может использоваться 
монотерапия Капецитабином, Карбоплатином, Доце-
такселом, Фторурацилом, Иринотеканом, Метотрек-
сатом, Паклитакселом. В одной публикации описано 
применение монотерапии 2-й линии Паклитакселом, 
с первоначальным ответом менее 30%, что может 
быть приемлемым вариантом. Тем не менее, ни один 
из пациентов не остался в живых [43]. В некоторых 
случаях в качестве второй линии терапии использу-
ются таргетные препараты. Они могут применяться 
в виде монотерапии в случае резистентности к стан-
дартной химиотерапии. Поскольку рецептор эпи-
дермального фактора роста (EGFR) экспрессируется 
при плоскоклеточном РПЧ и принимая во внимание 
схожесть с плоскоклеточным раком головы и шеи, в 
пилотных исследованиях изучалась анти-EGFR мо-
нотерапия. Кроме того, в других работах оценивали 
эффективность анти-EGFR моноклональных анти-
тел Панитумумаба и Цетуксимаба. Также описана 

некоторая активность ингибиторов тирозинкина-
зы [42,50,83,85]. На основании вышеизложенного, 
в качестве второй и последующих линий терапии у 
кандидатов для цитотоксического лечения РПЧ для 
достижения ремиссии возможно назначение следу-
ющих режимов: монотерапия Паклитакселом в/в в 
дозе 175 мг/м2 в 1-й день каждый 21 день. Количе-
ство лечебных циклов определяется индивидуально 
[4]; монотерапия Цетуксимабом в/в в дозе 400 мг/
м2 (далее 250 мг/м2) в 1-й день каждые 7 дней или 
в/в в дозе 400 мг/м2 (далее 500 мг/м2) в 1-й день 
каждые 14 дней. Количество лечебных циклов опре-
деляется индивидуально [24,73,82,120].

В небольших сериях показан клинический ответ 
при использовании интраартериальной химиотера-
пии у пациентов с местно-распространенным раком, 
включая ряд препаратов, особенно Цисплатин и Гем-
цитабин [50,82]. Кроме ограниченного клиническо-
го ответа, не получено доказательств статистически 
значимого улучшения результатов. Альтернативный 
подход комбинированного лечения предложен в До-
нецком Республиканском онкологическом центре 
имени профессора Г.В. Бондаря, где была разрабо-
тана методика эндолимфатической химиотерапии 
при местно-распространенном плоскоклеточном 
раке полового члена. Первичный анализ результатов 
лечения больных с РПЧ показывает, что данный спо-
соб введения химиопрепоратов позволяет обеспе-
чить как регионарное, так и системное длительное 
действие высокой концентрации химиопрепаратов 
при аналогичных дозах, снижение токсичности, по-
бочных реакций и улучшения результатов лечения. 

Зарубежные результаты работ, посвященных нео-
адъювантному и адъювантному облучению при ин-
вазивном раке полового члена и поражении лимфа-
тических узлов, противоречивы, они не рекомендуют 
рутинное применение дистанционной лучевой те-
рапии, как в неоадъювантном так и в адъювантном 
режиме на зоны регионарного метастазирования 
у пациентов с РПЧ, так как не получено достовер-
ных  различий в увеличении общей выживаемо-
сти[99,118].  Отечественные ученые предлагают 
облучение операционной культи полового члена 
(на линейном ускорителе электронов, используют 
электроны с энергией 6−8 МэВ, в режиме классиче-
ского фракционирования РОД 2 Гр, до достижения 
СОД 60−66 Гр, в зависимости от степени проявления 
лучевых реакций) и пути регионарного метастази-
рования (РОД 3 Гр, до достижения СОД 60−66 Гр) в 
комбинированном лечении больных инвазивным 
плоскоклеточным раком полового члена с приме-
нением органосохраняющих операций. Выполне-
ние лучевой терапии в послеоперационном периоде 
у больных инвазивным плоскоклеточным РПЧ по-
зволяет существенно расширить контингент боль-
ных, которым показаны органосохраняющие опера-
ции. Комбинированный метод лечения инвазивного 
РПЧ, включающий выполнение органосохраняющих 
операций в сочетании с адъювантной лучевой тера-
пией, позволяет существенно снизить частоту ре-
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цидивов по сравнению только с хирургическим ме-
тодом лечения (52,4 % против 13,3 %), увеличить 
длительность безрецидивного периода (71,3 ± 13,4 
мес против 17,0 ± 5,7 мес), улучшить показатели без-
рецидивной выживаемости (3-летняя — 73 % против 
55 %, 5-летняя — 43% против 27%). Адъювантная 
лучевая терапия в составе комбинированного лече-
ния больных инвазивным плоскоклеточным РПЧ не 
оказывает существенного влияния на развитие ос-
ложнений (10 % против 2,7 %) [1,2]. В  анализ базы 
данных Национального онкологического института 
«Наблюдение, эпидемиология и конечные резуль-
таты» (SEER) включены результаты лечения 2458 
пациентов с РПЧ, которым проводилось только хи-
рургическое лечение или его комбинация с дистан-
ционной лучевой терапией. По  его результатам, адъ-
ювантная лучевая терапия «не  приносит ни  вреда, 
ни  пользы» в отношении канцероспецифической 
выживаемости [22]. По данным ретроспективного 
исследования, у пациентов с поражением л/у адъю-
вантная химиотерапия после радикальной паховой 
лимфодиссекции намного эффективнее лучевой те-
рапии [70]. Рекомендуется назначение адъювантной 
химиолучевой терапии пациентам с высоким риском 
прогрессирования РПЧ (категория N>N1, наличие 
клеток опухоли по краю хирургического разреза) 
после хирургического лечения, а также пациентам с 
неоперабельными регионарными метастазами РПЧ 
для продления жизни пациента. Исследований эф-
фективности и безопасности химиолучевой терапии 
у пациентов с РПЧ не проводилось. Некоторые авто-
ры указывают на возможность заимствования схем 
радиомодифицирующей химиотерапии из протоко-
лов лечения пациентов с раком анального канала и 
вульвы: Цисплатин 40 мг/м в/в еженедельно, всего 
6 введений (но не более 70 мг на введение суммар-
но); Цисплатин 60 мг/м в/в в 1-й и 29-й дни + Фто-
рурацил 1000 мг/м /день в/в 24-часовая инфузия в 
1–4-й и 29–32-й дни; Митомицин 12 мг/м в/в в 1-й 
день (но не более 20 мг на введение суммарно) + 
Фторурацил 1000 мг/м /день в/в 24-часовая инфу-
зия в 1–4-й и 29–32-й дни; Капецитабин 1650 мг/м 
/день внутрь в дни лучевой терапии в течение всего 
курса лучевой терапии [27,31,68, 80, 82].  

Заключение. Наиболее эффективным методом ле-
чения РПЧ является комбинированное и комплекс-
ное лечение, включающее хирургическое вмеша-
тельство, химиотерапию и / или лучевую терапию. 
Основным прогностическим фактором при раке по-
лового члена является состояние регионарных лим-
фатических узлов. Согласно литературным данным, 
у больных с высоким риском метастазирования в ре-
гионарные л/у, одновременно с радикальным удале-
нием первичного очага необходимо выполнять пахо-
вую лимфаденэктомию и ПХТ и/или ДЛТ. У больных 
с низким и умеренным риском – показан индивиду-
альный подход к лимфаденэктомии и лучевой те-
рапии с учетом прогностических факторов и регу-
лярным диспансерным наблюдением. При наличии 
метастазов в паховых лимфатических узлах  (пози-

тивными результатами биопсии) стандартом лече-
ния является радикальная паховая лимфаденэкто-
мия. При обнаружении двух и более пораженных л/у 
или прорастании метастатической опухолью капсу-
лы л/у показана тазовая лимфаденэктомия. Адъю-
вантная химиотерапия рекомендуется при наличии 
двух и более пораженных л/у или при прорастании 
метастатической опухолью капсулы л/у. Больным с 
фиксированными конгломератами паховых л/у или 
с метастазами в тазовых л/у (по данным УЗИ, КТ или 
МРТ) показана индукционная химиотерапия либо 
предоперационная лучевая терапия, которая, од-
нако, может увеличивать риск послеоперационных 
осложнений. При достижении частичного или пол-
ного эффекта проводится радикальная пахово-под-
вздошная лимфаденэктомия. В качестве неоадъю-
вантной терапии показано начинать химиотерапию 
с применением триплетных комбинаций, включаю-
щих препараты платины и таксаны. Предложенная 
в Донецком Республиканском онкологическом цен-
тре имени профессора Г.В. Бондаря методика эндо-
лимфатической химиотерапии при местно-распро-
страненном плоскоклеточном раке полового члена 
может служить альтернативой для системной хими-
отерапии и требует изучения результатов дальней-
ших исследований. 
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Current state of the problem of combined treatment of local 
advanced squamous cell cancer of the penis
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Penile cancer is a malignant tumor of the penis, which is quite rare, the incidence of this pathology is less 
than 1.0 per 100,000 men. The article contains basic information about the epidemiology, pathomorphology, 
classification of penile cancer. This study presents a review of the literature on modern principles, approaches 
and possibilities of combined treatment of locally advanced squamous cell carcinoma of the penis.
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Морфологические изменения стенки культи  
прямой кишки в зоне выполнения мукозэктомии 
у пациентов, оперированных по поводу тяжелых 

и осложнённых форм язвенного колита
1. ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет им. М Горького

2. Республиканский онкологический центр имени профессора Г. В. Бондаря

3. Институт неотложной и восстановительной хирургии им. В. К. Гусака

Цель	исследования:	исследование и оценка морфологических изменений стенки культи прямой 
кишки в зоне выполнения мукозэктомии у пациентов, оперированных в реконструктивно-пластическом 
объёме по поводу тяжелых и осложнённых форм язвенного колита, в поздние сроки послеопераци-
онного наблюдения.
Материалы	и	методы: С 2012 по 2021 годы в клинике общей хирургии № 1 ГОО ВПО «ДОННМУ 
ИМ. М. ГОРЬКОГО» на базе проктологического отделения ДОКТМО в реконструктивно-пластическом 
объёме были оперированы 57 (77,03%) из 74 пациентов с тяжёлыми и осложнёнными формами ЯК. Из 
этих 57 пациентов в 30 (52,63%) случаях пациенты перенесли колонпроктэктомию с формированием 
J-образного илеального резервуара, илео-поуч-ректального анастомоза, и протективной илеостоми-
ей, дополненную высокочастотной электротермической мукозэктомией культи прямой кишки. Всем 
пациентам проводили биопсию культи прямой кишки с морфологическим и иммуногистохимическим 
исследованиями.
Результаты: В слизистой оболочке культи прямой кишки в сроке 2 и более года после выполнения 
колонпроктэктомии с формированием J-образного илеального резервуара, илео-поуч-ректального 
анастомоза, высокочастотной электротермической мукозэктомией культи прямой кишки, при динами-
ческом иммуногистохимическом исследовании биоптатов, ни в одном случае не зарегистрированы 
проявления резидуального ЯК. По прошествию 2 лет изменения приобретали стойкий характер и не 
картина не менялась в сроке наблюдения до 5 лет.
Заключение:	Предложенный вариант хирургического лечения ЯК, который заключается в колонпрок-
тэктомии с формированием J-образного илеального резервуара, илео-поуч-ректального анастомоза, 
высокочастотной электротермической мукозэктомией культи прямой кишки и протективной илеостоми-
ей, исключает риск возникновения культита, как проявлений резидуального ЯК, как в ближайшем, так 
и в отдаленном послеоперационном периоде за счет полноценного удаления слизистой культи прямой 
кишки, что подтверждено при морфологическом и иммуногистохимическом исследованиях как в ранние, 
так и поздние сроки послеоперационного наблюдения. Функциональные результаты не ухудшаются.

Ключевые	слова:	язвенный колит, реконструктивно-пластическая хирургия, мукозэктомия культи 
прямой кишки.

Введение:
На современном этапе развития реконструктив-

но-пластическая хирургия язвенного колита (ЯК) 
определила самый оптимальный вид оперативно-
го вмешательства — колпроктэктомия с формиро-
ванием J-образного (поуч) илеального резервуара, 
илео-поуч-ректального анастомоза, протективной 
илеостомией. Такой вид вмешательства, конечно 
же, всегда несет угрозу обострения в виде резиду-
ального ЯК в сохраненной слизистой культи пря-
мой кишки (так называемый культит, или каффит), 
в связи с технической необходимостью оставления 
части слизистой прямой кишки для формирования 
илео-поуч-ректального механического анастомо-
за [1,2,3].

Культит может подаваться терапии 5-ASA/стеро-
идами в 30% таких случает, в 20% случаев он явля-
ется 5-ASA/стероидо — зависимым, и в 50% случа-
ев — 5-ASA/стероидорефрактерным [4]. Выраженные 
клинические проявления культита, как резидуаль-
ного язвенного колита, иногда служат поводом для 
повторных операций вплоть до экстирпации куль-
ти прямой кишки с илеальным резервуаром и фор-
мированием концевой одноствольной илеостомы.

Цель исследования:
Целью настоящего исследования послужило ис-

следование и оценка морфологических изменений 
стенки культи прямой кишки в зоне выполнения 
мукозэктомии у пациентов, оперированных в рекон-
структивно-пластическом объёме по поводу тяже-
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лых и осложнённых форм язвенного колита, в позд-
ние сроки послеоперационного наблюдения.

Материал и методы:
За период с 2012 по 2021 годы в клинике общей хи-

рургии № 1 ГОО ВПО «ДОННМУ ИМ. М. ГОРЬКОГО» 
на базе проктологического отделения ДОКТМО в ре-
конструктивно-пластическом объёме были опериро-
ваны 57 (77,03%) из 74 пациентов с тяжёлыми и ос-
ложнёнными формами ЯК. Из этих 57 пациентов в 30 
(52,63%) случаях пациенты перенесли колонпрок-
тэктомию с формированием J-образного илеально-
го резервуара, илео-поуч-ректального анастомоза, 
и протективной илеостомией, дополненную высоко-
частотной электротермической мукозэктомией куль-
ти прямой кишки. Мы считаем, что такая методика 
позволяет удалить слизистую культи прямой кишки 
с целью профилактики резидуального язвенного ко-
лита. Подробно техника хирургического вмешатель-
ства описана в статье [5]. На момент госпитализации 
для оперативного лечения возраст пациентов был от 
18 до 72 лет. Средний возраст оперированных паци-
ентов составил 44,25±5,6 года. Длительность забо-
левания ЯК у оперированных пациентов исследуе-
мой группы была от 1 месяца (молниеносная форма) 
до 40 лет. Средняя продолжительность болезни на 
момент операции составила 6,6±1,2 лет. Пациентов 
мужского пола было прооперировано 12 (40,0%) че-
ловек, а женского пола — 18 (60,0%) человек.

С целью динамического наблюдения за измене-
ниями стенки культи прямой кишки всем пациентам 
проводили биопсию культи прямой кишки с после-
дующим морфологическим и иммуногистохимиче-
ским исследованием. Первую биопсию проводили не-
посредственно после выполнения высокочастотной 
электротермической мукозэктомии культи прямой 
кишки на операционном столе. После чего состояние 
стенки прямой кишки исследовали через 1 или 2 не-
дели после выполнения хирургического вмешатель-
ства. Затем плановую биопсию производили через 
12–16 недель, когда пациенты находились в клини-

ке на осмотре с целью решения вопроса о закрытии 
протективной илеостомы. В последствии биопсию 
выполняли в каждый последующий визит с проме-
жутком в 6 месяцев в рамках разработанной в кли-
нике программы динамического наблюдения.

Полученный при биопсии материал помещали 
в нейтральный забуференный раствор формальде-
гида (pH 7,4) и фиксировали в течение 24 часов. По-
сле дегидратации образцы заливали в парафин по 
стандартной методике. На ротационном микрото-
ме изготавливали серийные гистологические сре-
зы толщиной 4–5 мкм, которые потом окрашивали 
гематоксилином и эозином и ставили PAS-реакцию. 
Для иммуногистохимического исследования срезы 
помещали на покрытые адгезивом стекла Super Frost 
Plus («Menzel», Германия). Для «демаскировки» анти-
генов регидратированные срезы подвергали терми-
ческой обработке в растворе Target Retrieval Solution 
(«DAKO», Дания) с использованием микроволновой 
печи “Samsung CE118KFR». После блокирования эн-
догенной пероксидазной активности пероксидаз-
ным блоком («DAKO», Дания) наносили первичные 
антитела. Использовали мышиные моноклональ-
ные антитела к эпитопу человеческого синдекана-1 
CD138+ (клон MI15, («DAKO», Дания). Визуализацию 
первичных антител проводили с помощью высоко-
чувствительной полимерной системы детекции 
DAKO Advance. В качестве субстрата для пероксида-
зы использовали DAB+ («DAKO», Дания). Препараты 
докрашивали гематоксилином Майера. Далее окра-
шенные срезы покрывали покровными стеклами 
с использованием полусинтетической покровной 
середы Permanent Mounting Medium («DAKO», Дания).

Микроскопию препаратов и морфометрические 
исследования проводили на микроскопе Оlympus 
AX70 Provis, Япония, с помощью программы анали-
за изображения Analysis 3.2 Pro («Soft Imaging», Гер-
мания) согласно рекомендациям программного обе-
спечения.

Рисунок 1. Два года после оперативного вмешатель-
ства. Биопсия. Многослойный плоский эпителий анально-
го канала, иммуногистохимическое окрашивание с цитоке-
ратинами 5/6, позитивная цитоплазматическая реакция, 
Х 400.

Рисунок 2. Два года после оперативного вмешатель-
ства. Биопсия. Многослойный плоский эпителий анально-
го канала, иммуногистохимическое окрашивание с анти-
геном CD45 (LCA), положительная реакция в единичных 
лимфоцитах, Х 400.
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Результаты и обсуждение:
Результаты морфологического исследования 

биопсийных препаратов в ранние сроки послео-
перационного наблюдения пациентов приведены 
в статье [6].

В первые месяцы после операции происходит вы-
раженная пролиферация многослойного плоского 
эпителия анального канала для закрытия дефекта 
слизистой оболочки и одновременная перестрой-
ка его с появлением, несвойственной ему, функции 
продукции муцина, с формированием в пласте мно-
гослойного плоского эпителия подобия кишечных 
крипт с большим числом бокаловидных клеток.

Через 1–1,5 года кишечные крипты толстокишеч-
ного типа появляются вне пласта многослойного 
плоского эпителия среди созревающей грануляци-
онной ткани.

Во вновь сформированных толстокишечных 
криптах нет признаков язвенного колита: они от-
личаются обильной продукцией муцина, как ней-
трального PAS-положительного, так и кислого с аль-
цианофилией при рН 2,5.

Через 2 года после проведенного оперативного 
вмешательства при контрольных осмотрах пациен-
тов нами получено 2 основных типа биоптатов. Пер-
вый — эпителий представлен многослойным пло-
ским, неравномерной толщины, местами истончен, 
местами с наличием в субэпителиальных отделах 
единичных железистых крипт. При иммуногисто-
химическом окрашивании многослойный плоский 
эпителий давал четкую позитивную диффузную ци-
топлазматическую реакцию с маркером простого 
эпителия цитокератинами 5/6. (рис. 1) При окра-
шивании с общим лейкоцитарным антигеном CD45 
(LCA) в толще эпителиального пласта и в субэпите-
лиальной строме определяются единичные лимфо-
циты (рис. 2).

Вторую большую группу биоптатов объединяло 
наличие кишечного типа эпителия. Железы распре-
делены неравномерно, строма с выраженным оте-
ком, скудной лимфоцитарной инфильтрацией. При 

этом при окрашивании с маркером толстокишечного 
эпителия CDX-2 нами не выявлено положительной 
реакции. Имеет место очаговое положительное окра-
шивание слабой интенсивности в единичных клет-
ках железистых крипт (рис. 3). Такая особенность 
с нашей точки зрения обусловлена отсутствием за-
конченной метаплазии тонкокишечного эпителия 
в толстокишечный.

Таким образом, в слизистой оболочке культи пря-
мой кишки в сроке 2 и более года после выполнения 
колонпроктэктомии с формированием J-образного 
илеального резервуара, илео-поуч-ректального ана-
стомоза, высокочастотной электротермической му-
козэктомией культи прямой кишки, ни в одном слу-
чае не зарегистрированы проявления резидуального 
ЯК при динамическом иммуногистохимическом ис-
следовании биоптатов стенки культи прямой кишки.

Следует отметить, что изменения состояния стен-
ки культи прямой кишки по прошествию 2 лет при-
обретали стойкий характер и не картина не менялась 
при последующих исследованиях в сроке наблюде-
ния до 5 лет.

Через 2 года после операции лишь в одном слу-
чае сохранился очаг неэпителизированной грануля-
ционной ткани, с гнойным экссудативным колитом 
на поверхности и между капиллярами с набухшим 
эндотелием.

Выводы:
Предложенный вариант реконструктивно- пла-

стического хирургического лечения ЯК, который за-
ключается в колонпроктэктомии с формированием 
J-образного илеального резервуара, илео-поуч-рек-
тального анастомоза, высокочастотной электро-
термической мукозэктомией культи прямой киш-
ки и протективной илеостомией, исключает риск 
возникновения культита, как проявлений резиду-
ального ЯК, как в ближайшем, так и в отдаленном 
послеоперационном периоде за счет полноценного 
удаления слизистой культи прямой кишки, что под-
тверждено при морфологическом и иммуногистохи-
мическом исследовании как в ранние, так и поздние 
сроки послеоперационного наблюдения. При этом 
функциональные результаты не ухудшаются.
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Morphological changes in the rectal cuff wall in 
mucosoectomy area in patients operated for severe and 

complicated forms of ulcerative colitis
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The	aim	of	the	study:	to study and evaluate morphological changes in the rectal cuff wall in the mucosectomy 
area in patients operated on in a reconstructive volume for severe and complicated forms of ulcerative colitis, 
in the late postoperative follow-up.
Materials	and	methods: From 2012 to 2021 in the Clinic of General Surgery No. 1 of the SEO HPE “M. 
GORKY DONNMU " on the basis of proctology department of DRCTMA in the reconstructive-plastic volume, 
57 (77.03%) of 74 patients with severe and complicated forms of UC were operated. Of these 57 patients, 
in 30 (52.63%) cases, patients underwent colonproctectomy with the formation of a J-shaped ileal reservoir, 
ileo-pouch-rectal anastomosis, and protective ileostomy, supplemented by high-frequency electrothermal 
mucosectomy of the rectal cuff. All patients underwent a biopsy of the rectal cuff with morphological and 
immunohistochemical studies.
Results: In the mucous membrane of the rectal stump in the period of 2 or more years after colonproctectomy 
with the formation of a J-shaped ileal reservoir, ileo-pouch-rectal anastomosis, high-frequency electrothermal 
mucosectomy of the rectal cuff, with dynamic immunohistochemical examination of biopsy specimens, in no 
case manifestations of residual UC were registered. After 2 years, the changes acquired a persistent character 
and the picture did not change during the observation period up to 5 years.
Conclusion:	The proposed option of surgical treatment of UC, which consists of colonproctectomy with 
the formation of a J-shaped ileal reservoir, ileo-pouch-rectal anastomosis, high-frequency electrothermal 
mucosectomy of the rectal stump and protective ileostomy, eliminates the risk of cuffitis, as manifestations 
of residual UC, as in the near future, and in the late postoperative period due to the complete removal of the 
mucosa of the rectal cuff, which was confirmed by morphological and immunohistochemical studies both in 
the early and late periods of postoperative observation. Functional results do not deteriorate.

Key	words: ulcerative colitis, reconstructive plastic surgery, mucosectomy of the rectal cuff.
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Патоморфологические особенности течения репа-
ративных процессов у больных синдромом диабе-

тической стопы
ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет им. М Горького

В работе представлен ретроспективный анализ гистологического материала, включающий в себя ткани 
ран 36 больных с синдромом диабетической стопы: 1-я группа (20 пациентов) с ультразвуковой кавита-
цией) в сочетании с применением статинов и урсодезоксихолевой кислоты; 2-я группа (16 пациентов), 
с традиционным лечением, без применения методов физического воздействия на раневой процесс. 
Анализ полученных результатов показал, что использование статинов, урсодезоксихолевой кислоты 
и ультразвуковой кавитацией в качестве способа обработки раневого дефекта создаёт наиболее благо-
приятные условия для заживления ран посредством ускорения процессов репаративной регенерации, 
улучшает васкуляризацию грануляционной ткани. Установлено, что сочетанное применение статинов, 
урсодезоксихолевой кислоты и ультразвуковой кавитацией влияет на фибробласты, усиливая процесс 
синтеза коллагеновых волокон, необходимых для дальнейшего формирования рубца на месте раневого 
дефекта, а также способствует преобладаниию пролиферативных процессов над альтеративными.
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Введение.
Общая численность пациентов с сахарным диа-

бетом (СД) в РФ, состоящих на диспансерном уче-
те, на 01.11.2021 г., по данным регистра, составила 
4 799 552 (3,23% населения РФ), из них: СД1–5,5% 
(265,4 тыс.), СД2–92,5% (4,43 млн), другие типы СД — 
2,0% (99,3 тыс.) [1,7]. Одним из осложнений СД яв-
ляется синдром диабетической стопы (СДС), при 
котором язвы-наиболее частое проявление [1,6]. Ре-
паративные процессы при СДС происходят длитель-
но, даже при хорошем уровне оказания медицинской 
помощи за 12 недель полной эпителизации можно 
достигнуть только в 24,2% случаев [6,7,9]. Улучше-
ние понимания и возможной коррекции процесса 
заживления ран при СДС в сочетании с соблюдени-
ем стандартной многофакторной терапии способно 
помочь решить проблемы лечения и реабилитации 
данной категории пациентов. Перспективным на-
правлением местного хирургического лечения ре-
цидивов язв и гнойно-некротических осложнений 
у больных СДС является применение низкочастотно-
го ультразвука [3,4]. Данный метод местного воздей-
ствия способен оказывать влияние на репаративные 
процессы, скорость формирования грануляционной 
ткани, ускорять процессы отторжения некротизиро-
ванных участков и способствовать заживлению ра-
невого дефекта в более сжатые сроки, что позволя-
ет говорить о наличии благоприятного эффекта на 
процесс заживления ран у пациентов СДС.

Цель работы: оценить морфологические измене-
ния выраженности репаративных процессов у боль-
ных синдромом диабетической стопы.

Материал и методы исследования. 
Проведен сравнительный анализ гистологическо-

го материала тканей ран 36 больных СДС, находив-
шихся на лечении в хирургическом отделении в ГБУ 
«ЦГКБ № 9» г. Донецка в период с 2020 по 2021 гг. Ле-
чение ран при СДС проводилось в несколько этапов: 
в начале выполнялось восстановление кровоснабже-
ния зоны поражения, хирургическое комплексное 
лечение с обработкой ран и включением дополни-
тельных физических методов воздействия на ране-
вой процесс, на финальном этапе проводили пла-
стическое закрытие ран. На первом этапе лечения 
при симптомах ишемии больным проводили опера-
тивные вмешательства с реваскуляризацией пора-
женной конечности путем шунтирования, стенти-
рования или баллонной ангиопластики. На втором 
этапе лечения проводилась хирургическая санация 
гнойно-некротических очагов с некрэктомией и ис-
сечением нежизнеспособных тканей. В зависимости 
от течения раневого процесса и эффективности ле-
чения выполняли несколько последовательных не-
крэктомий.

Больных женского пола было 20 (55,6%), мужско-
го — 16 (44,4%) человека. Средний возраст больных 
составил 63,5 ± 7,3 года. Объем поражения тканей 
стопы варьировал от II до IV степени по классифи-
кации Wagner (II степень диагностирована в 59,3% 
случаев). Продолжительность заболевания СД со-
ставила 7,3 ± 4,2 года.

Основную группу составили 20 пациентов СДС, 
у которых в местном лечении раны применяли уль-
тразвуковую кавитацию (УЗ-кавитация) с вклю-
чением в комплексном лечении аторвастатина по 
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40–80 мг/сут и урсодезоксихолевой кислоты (УДХК) 
в дозе 750–1750 мг/сут в зависимости от массы тела.

Группу контроля составили 16 больных с гной-
но-некротическими формами диабетической стопы, 
которым после проведения хирургической обработ-
ки проводилась традиционная комплексная терапия 
с местным лечением ран влажно-высыхающими по-
вязками с водным раствором хлоргексидина, мазя-
ми на водорастворимой основе — левомеколем, ле-
восином, диоксиколем, аргосульфаном.

Морфологические исследования проводились 
с использованием биопсийного материала тканей 
ран пациентов СДС. Материал фиксировали в 10% 
нейтральном формалине и по общепринятой мето-
дике заливали в парафиновые блоки.

Изготовленные из парафиновых блоков гисто-
логические срезы толщиной 4–5 мкм окрашивали 
гематоксилином и эозином.

Результаты и обсуждение. 
В нормальных условиях регенеративный процесс 

состоит из последовательно сменяющих друг друга 
фаз-фазы пролиферации, где происходит увеличе-
ние количества клеток или ультраструктур (пред-
ставлены молодыми камбиальными клетками, так 
называемыми клетками-предшественниками). Дан-
ная фаза осуществляется при помощи целого ряда 
различных факторов роста: лимфоцитарных, эпидер-
мальных, макрофагальных, фибробластных. Следую-
щая фаза-дифференцировки, в которую происходит 
процесс созревания клеток, их дальнейшая струк-
турно-функциональная специализация. В процессе 
регенерации соединительной ткани на начальном 
этапе происходит удаление некротического детрита 
и воспалительного экссудата, включая фибрин, кровь. 
Детрит разжижается лизосомальными ферментами 
нейтрофилов, мигрирующими в эту область. В даль-
нейшем разжиженный материал элиминируется по 
лимфатической системе, остатки в виде частиц под-
вергаются процессу фагоцитоза, осуществляемого 
макрофагами.

При повреждении эпидермиса происходит травма 
микрососудистого русла, который сопровождается 
выходом крови в рану. С целью ограничения потери 
крови возникает компенсаторная быстрая вазокон-
стрикция, активация каскада свёртывания крови, что 
является основой образования сгустка и агрегации 
тромбоцитов. Следующим этапом восстановления 
повреждённой ткани является воспаление, которое 
на ранней стадии начинается с активации системы 
комплемента, который в дальнейшем приводит к ин-
фильтрации раны гранулоцитами и полиморфноя-
дерными лейкоцитами (ПЯЛ). Данные клетки ми-
грируют в раневой дефект в течении первых 24–48 
часов после травмы. В дальнейшем ПЯЛ проходят 
путь диапедеза, и из кровеносного русла мигрируют 
в окружающие рану ткани, где начинают при помощи 
лизосомных ферментов фагоцитировать продукты 
распада тканей, а также бактерии. Основная функция 
ПЯЛ-предотвращение дальнейшего возможного ин-
фицирования тканей раны. На поздних стадиях вос-
паления (в диапазоне от 48 до 72 часов) количество 
ПЯЛ начинает прогрессивно уменьшаться, в область 
раны начинают мигрировать моноциты. Макрофаги 
являются самыми важными клетками фазы воспале-
ния, так как обладают способностью секретировать 
цитокины и факторы роста, которые в дальнейшем 
будут необходимы для пролиферативной стадии 
[8]. Через. 72 часа в ране появляется последний тип 
клеток воспаления-лимфоциты. Третий этап реге-
нерации начинается на третьи сутки после возник-
новения повреждения, по длительности составляет 
примерно 2–2,5 недели, характеризуется миграцией 
фибробластов и формированием грануляционной 
ткани, которая является основным морфологическим 
маркёром пролиферативной фазы. Формирование 
грануляций в ране происходит через 48 часов после 
ранения, через 96 часов фибробласты становятся ос-
новным типом клеток в этой ткани [2]. Происходит 
разрастание капилляров внутри ткани, благодаря 
чему фибробласты получают питание и кислород. 

Рисунок 1. Нейтрофильная инфильтрация сосочково-
го слоя дермы пациента группы контроля. Окраска гема-
токсилином и эозином, ×400.

Рисунок 2. Единичные нейтрофилы и мелкие группы 
лимфоцитов в сосочковом слое дермы пациента основной 
группы. Окраска гематоксилином и эозином, ×400.
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Со временем уменьшаются экссудативные прояв-
ления, отёк, грануляционная ткань начинает свой 
рост со дна раны, постепенно полностью заполняя 
раневую полость.

К факторам, нарушающим процесс регенерации 
относят СД -при длительном и плохо контролируе-
мом течении заболевания, процесс заживления ран 
может замедляться за счёт снижения экспрессии 
местных факторов роста, вследствии развития ми-
кро- и макрососудистых осложнений [5]. Особенно 
показательны в морфологическом аспекте измене-
ния процесса раневого заживления, происходящие 
в мягких тканях нижних конечностей у пациентов 
СДС. Основываясь на гистологической картине, мож-
но определить особенности влияния УЗ-кавитации 
на течение раневого процесса у пациентов СДС, срав-
нить с морфологической картиной репаративных из-
менений у пациентов контрольной группы- биопсий-
ным материалом больных, которые были пролечены 
традиционным методом.

Микроваскулярная патология была более выраже-
на у пациентов контрольной группы, которые были 
пролечены традиционным методом- в 13 случаях ги-
стологически определялось выраженное утолщение 
базальной мембраны капилляров, среди пациентов 
с ультразвуковой кавитацией- в 4-х случаях выражен-
ное утолщение, в 13 случаях умеренное, в трёх случа-
ях-практические незаметные, слабовыраженные из-
менения капилляров. Нейтрофильная инфильтрация 
сетчатого и сосочкового слоёв дермы преобладала 
в гистологическом материале пациентов контроль-
ной группы- в 10 случаях выраженная клеточная ин-
фильтрация, в 6 случаях-умеренная (рис. 1).

В биопсийном материале пациентов основной 
группы нейтрофильная инфильтрация сетчатого 
и сосочкового слоёв в 11 случаях наблюдалась уме-
ренная, в 8 случаях низкая, в одном случае выра-
женная (рис. 2).

У пациентов основной группы после применения 
УЗ-кавитации, статинов и УДХК определялась выра-
женная макрофагальная инфильтрация всех слоёв 

дермы- в 18 случаях из 20, в двух случаях была сла-
бо выражена только в сетчатом слое дермы. У паци-
ентов контрольной группы в 9 случаях отмечалась 
умеренная инфильтрация макрофагами только сет-
чатого слоя дермы, в 7 случаях-слабая инфильтра-
ция сетчатого и сосочкового слоёв дермы. Более вы-
раженное и активное разрастание грануляционной 
ткани, которая микроскопически была представлена 
тонкостенными капиллярами, и недифференциро-
ванными клетками соединительной ткани, встреча-
лось у 18 пациентов основной группы -в поле зрения 
грануляционная ткань, полностью восполняющая 
раневой дефект, от сетчатого слоя дермы, до рого-
вого слоя эпидермиса, у двух пациентов-визуализи-
ровалась только в дерме. У пациентов контрольной 
группы появление активных грануляций было менее 
выражено, с ограничением репаративного процесса 
зонами сетчатого и сосочкового слоёв дермы- в 12 
случаях, в сетчатом слое дермы- в 4 случаях. Кроме 
того, определялась усиленная васкуляризация гра-
нуляционной ткани у пациентов основной группы — 
в 11 случаях больше половины объёма грануляцион-
ной ткани занимали множественные, тонкостенные, 
эндотелиальные капилляры. В 9 случаях 1/3 объёма 
грануляционной ткани была представлена новообра-
зованными капиллярами. В контрольной группе по-
казатели отличались- в 10 случаях 1/3 часть грану-
ляционной ткани была хорошо васкуляризирована, 
в 6 случаях-1/4 часть. У пациентов основной группы 
в 18 случаях отмечалось появление фибробластов 
(больше половины поля зрения) в виде компактных, 
веретенообразных клеток, окруженных тонкими пуч-
ками оксифильных коллагеновых волокон (рис. 3), 
в двух случаях-1/2 поля зрения.

Во контрольной группе количество активных фи-
бробластов было несколько снижено- в двух случа-
ях 1/2 поля зрения, в 8 случаях-1/3 поля зрения, в 6 
случаях-1/4. Краевая начальная эпителизация ран 
была лучше выражена у пациентов основной груп-
пы — у 18 пациентов высокая степень активности, 
у двух пациентов-средняя. В группе контроля в 12 
случаях средней степени выраженности, в 4 случа-
ях-низкая степень. У 18 пациентов основной группы 
гистологически определялись участки новообразо-
ванных коллагеновых волокон в сетчатом и сосочко-
вом слоях дермы, у пациентов группы контроля -в 11 
случаях. Во всех 20 случаях исследуемого материала 
ткани ран пациентов основной группы отсутство-
вал сладж-феномен в сосудах микроциркуляторного 
русла, в то время как у 11 пациентов контрольной 
группы в просветах артериальных и венозных ка-
пилляров сосудистого сплетения сосочкового слоя 
дермы и сосудистого сплетения ретикулярного слоя 
эпидермиса гистологические определялись участки 
склеивания эритроцитов.

Таким образом, результаты проведенных гисто-
логических исследований показали, что применение 
такого физического метода воздействия, как УЗ- ка-
витация способствовало преобладанию пролифера-
тивных процессов над альтеративными в тканях ран, 

Рисунок 3. Компактное скопление фибробластов, окру-
женных тонкими пучками оксифильных коллагеновых 
волокон у пациента основной группы. Окраска гематок-
силином и эозином, ×400.
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более быстрой элиминации некротических участков, 
дальнейшему ускорению разрастания грануляцион-
ной ткани за счёт лучшей её васкуляризации, увели-
чения количества клеток, отвечающих за репаратив-
ную функцию (фибробласты, макрофаги).

Выводы:
1. УЗ-кавитация в сочетании с применением 

статинов, УДХК стимулирует и ускоряет процесс ре-
паративной регенерации в тканях, обеспечивая наи-
более благоприятные условия для заживления ран.

2. УЗ-кавитация, статины, УДХК обладают спо-
собностью потенциировать и улучшать васкуляриза-
цию грануляционной ткани, а также предотвращать 
появление микротромбов, нормализует процессы 
микроциркуляции в области воспалительного ин-
фильтрата, разрушает «сладжи» в застойном звене 
сосудов микроциркуляторного русла эпидермиса 
и дермы.

3. Сочетанное использование статинов, УДХК 
и УЗ-кавитации в комплексном лечении больных 
СДС активирует фибробласты, вследствии чего уси-
ливается процесс синтеза коллагеновых волокон 
и межуточного вещества соединительной ткани, 
что является важным патогенетическим звеном для 
дальнейшего формирования рубца на месте ранево-
го дефекта.
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Pathomorphological features of the course of reparative 
processes in patients with diabetic foot syndrome
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The paper presents a retrospective analysis of histological material, including wound tissues of 36 patients with 
diabetic foot syndrome: group 1 (20 patients) with ultrasonic cavitation) in combination with the use of statins 
and ursodeoxycholic acid; 2nd group (16 patients), with traditional treatment, without the use of methods of 
physical impact on the wound process.
The analysis of the obtained results showed that the use of statins, ursodeoxycholic acid and ultrasonic 
cavitation as a method of treating a wound defect creates the most favorable conditions for wound healing 
by accelerating the processes of reparative regeneration, improves granulation tissue vascularization. It has 
been established that the combined use of statins, ursodeoxycholic acid and ultrasonic cavitation affects 
fibroblasts, enhancing the synthesis of collagen fibers necessary for the further formation of a scar at the site 
of the wound defect, and also contributes to the predominance of proliferative processes over alternative ones.

Key	words:	diabetic foot syndrome, regeneration, granulation tissue, fibroblasts, ultrasonic cavitation, statins, 
ursodeoxycholic acid
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И. С. Греков

Некоторые морфологические особенности  
сосудистого компонента в основных  
гистологических типах рака лёгкого

ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет им М. Горького»

Цель	исследования.	Изучить особенности морфологии сосудистого русла и особенности распреде-
ления сосудов в основных гистологических типах рака лёгкого.
Материалы	и	методы.	Исследовано 42 случая рака легкого. Аденокарцинома различной степени диф-
ференцировки — 18 случаев (42,8±7,6%). Крупноклеточный рак лёгкого 12 случаев (28,6±7,0%) (из них 
4 случая с нейроэндокринноклеточной дифференцировкой, 8 случаев без нейроэндокринноклеточной 
дифференцировки), плоскоклеточный рак лёгкого 7 случаев (16,7±5,8%), 2 случая (4,8±3,3%) классиче-
ского мелкоклеточного рака лёгкого и выявленные 3 случая (7,1±4,0%) злокачественного карциноида. 
Средний возраст пациентов в обеих группах 59,5±1,4 года. Использовались моноклональные антитела 
к панцитокератину АЕ1/АЕ3, цитокератину 17 и 18, маркер соединительной ткани виментин. Применя-
ли антитела к десмину и α-гладкомышечному актину. Для определения пролиферативной активности 
клеток опухоли срезы обрабатывались моноклональным антителом Кі-67. Длину сосудистого русла 
опухоли определяли стереометрическим методом по Г. Г. Автандилову, подсчитывали число концов 
сосудов в срезе после иммуногистохимического мечения эндотелия сосудов с маркером СD34. Более 
20 концов в поле зрения при увеличении х 100 оценивали как большое количество сосудов.
Результаты.	В раке лёгкого превалируют функционально незрелые сосуды без активности щелочной 
фосфатазы в эндотелии. Чаще всего встречались случаи с большой плотностью сосудистого русла 
(57,1±7,6%) в опухоли. На периферии плотность сосудистого русла была всегда больше, чем в центре 
опухоли. Опухоли с нейроэндокринноклеточной дифференцировкой характеризовались наличием 
большой (45–90 концов срезов) и очень большой плотности (91–180 концов срезов) сосудистого русла.
Заключение. Не выявлено связи наличия комплексов опухолевых клеток в сосудах с особенностями 
гистологического строения рака лёгкого. Наблюдался резко выраженный полиморфизм сосудов в опу-
холи. Превалировали сосуды синусоидного и капиллярного типа. В одном случае плоскоклеточного 
рака в эндотелии сосудов выявлена экспрессия Кі-67, доказывая наличие пролиферативной активно-
сти. В раке лёгкого в 2 раза превалируют функционально незрелые сосуды без активности щелочной 
фосфатазы в эндотелии. Чаще всего встречались случаи с большой плотностью сосудистого русла 
(57,1±7,6%) в опухоли. На периферии плотность сосудистого русла была всегда больше, чем в центре 
опухоли. Опухоли с нейроэндокринноклеточной дифференцировкой характеризовались наличием 
большой (45–90 концов срезов) и очень большой плотности (91–180 концов срезов) сосудистого русла.

Ключевые	слова: строма, сосуды, рак лёгкого, эпителиально-мезенхимальная трансформация, 
иммуногистохимия.

Введение.
Рак лёгких (РЛ) по-прежнему занимает лидирую-

щие позиции в структуре общей смертности взрос-
лого населения во всем мире. Согласно последней 
классификации необходимо различать как мини-
мум четыре основных морфологических варианта 
опухолей — аденокарцинома, плоскоклеточный рак, 
крупноклеточный и мелкоклеточный рак. Однако 
учитывая особенности клиники и патоморфологии 
мелкоклеточный рак опухоли выделяется в прин-
ципиально отдельную группу. Вместе с тем первые 
три (аденокарцинома, плоскоклеточный и крупно-
клеточный рак), рассматривают в группе немелко-
клеточного рака лёгкого.

Не ясны пути прогрессии каждого из этих типов 
опухоли, важнейшим из которых является метас-
тазирование, что приводит к трудности оценки их 
злокачественности по морфологической картине.

Изучение особенностей сосудов опухолей пред-
ставляет большой интерес для понимания законо-
мерностей опухолевого роста, даёт возможность, 
учитывая особенности кровоснабжения, выявить 

критерии прогноза и выбрать оптимальный вид ле-
чебных мероприятий. На практике не всегда учи-
тывается степень васкуляризации и особенности 
строения кровеносных сосудов в разных вариантах 
опухоли, мало изучено значение их для прогрессии 
и инвазивности рака.

Цель исследования. 
Изучить особенности морфологии сосудистого 

русла и особенности распределения сосудов в основ-
ных гистологических типах рака лёгкого.

Материалы и методы.
Исследовано 42 случая рака легкого с исполь-

зованием иммуногистохимии во всех исследуемых 
случаях. Средний возраст больных РЛ у мужчин со-
ставил 58,9±1,5 лет, у женщин — 63,8±2,2 года. Сред-
ний возраст пациентов в обеих группах 59,5±1,4 года. 
У всех пациентов было получено добровольное ин-
формированное согласие на участие в исследовании 
согласно Хельсинкской декларации Всемирной меди-
цинской ассоциации (WMA Declaration of Helsinki — 
Ethical Principles for Medical Research Involving Human 
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Subjects, 2013), обработку персональных данных 
и согласие на публикацию.

Согласно классификации ВОЗ мы отнесли 37 слу-
чаев (88,1±5,0%) в группу немелкоклеточного рака 
лёгкого (НМРЛ). В группу мелкоклеточного рака лёг-
кого (МРЛ) отнесено 5 случаев (11,9±5,0%), причем 
3 случая из которых составил злокачественный кар-
циноид, и 2 случая классический мелкоклеточный 
рак лёгкого.

Группа НМРЛ в своём составе представлена сле-
дующими гистологическими типами опухоли. Аде-
нокарцинома (АК) различной степени дифференци-
ровки — 18 случаев (42,8±7,6%). Крупноклеточный 
рак лёгкого 12 случаев (28,6±7,0%) (из них 4 случая 
с нейроэндокринноклеточной дифференцировкой, 
8 случаев без нейроэндокринноклеточной диффе-
ренцировки). Плоскоклеточный рак легкого 7 слу-
чаев (16,7±5,8%). Группу МРЛ составили 2 случая 
(4,8±3,3%) классического мелкоклеточного рака 
лёгкого и выявленные 3 случая (7,1±4,0%) злокаче-
ственного карциноида, клетки которого по функци-
ональным (выраженная нейроэндокриноклеточная 
дифференцировка) и иммуногистохимическим ха-
рактеристикам приближены к МРЛ.

Пораженный орган описывался по схеме с ука-
занием локализации опухоли, её макроскопической 
формы и размеров. В дальнейшем проводили гисто-
топографическое исследование опухоли. Для этого 
вырезались и нумеровались кусочки опухоли, кото-
рые фиксировали в 10% растворе формалина, не-
фиксированные кусочки быстро замораживались 
для изготовления криостатных срезов. Кусочки бра-
ли из центра, периферических отделов опухоли и из 
края инвазии с прилежащими здоровыми тканями.

Гистологические препараты были изучены под 
светооптическим микроскопом Olympus ВХ-40 с ис-
пользованием объективов х10, х20, х40, микрофо-
тографирование произведено цифровой фотокаме-
рой Olympus U-TV1X с программным обеспечением 
Olympus DP-Soft. Оценивалось достаточное количе-

ство и качество материала для дальнейшего прове-
дения иммуногистохимического (ИГХ) исследования.

В качестве первичных антител использовались 
мышиные моноклональные антитела: против пан-
цитокератина АЕ1/АЕ3, цитокератинов 17 и 18 (для 
определения экспрессии цитокератинов). Использо-
вали маркер соединительной ткани виментин для 
выявления фиброцитов, фибробластов, а также эпи-
телиальных опухолевых клеток с явлениями полной 
ЭМТ. Применяли антитела к десмину и α-гладкомы-
шечному актину. Для оценки качественного состава 
воспалительного и иммуноклеточного инфильтра-
та опухоли срезы обрабатывали моноклональными 
антителами CD45 (общий лейкоцитарный антиген), 
CD3 (Т-лимфоциты), CD20 (В-лимфоциты), CD68 (ма-
крофаги). Для определения пролиферативной ак-
тивности клеток опухоли срезы обрабатывались мо-
ноклональным антителом Кі67. Длину сосудистого 
русла опухоли определяли стереометрическим ме-
тодом по Г. Г. Автандилову, подсчитывали число кон-
цов сосудов в срезе после иммуногистохимического 
мечения эндотелия сосудов с маркером СD34. Более 
20 концов в поле зрения при увеличении х 100 оце-
нивали как большое количество сосудов.

Статистический анализ полученных результа-
тов проводился в программе Medstat с применением 
стандартных методов математической статистики. 
Статистические показатели отличаются от нормаль-
ного (на уровне p<0,001), поэтому при проведении 
дальнейшего статистического расчета применялись 
непараметрические критерии, для оценки степени 
и достоверности связи двух связанных выборок ис-
пользовался коэффициент ранговой корреляции 
Спирмена. В исследовании использовался статисти-
ческий критерий «хи-квадрат». Для оценки разли-
чий между медианами генеральных совокупностей 
применялся непараметрический ранговый критерий 
Крускала — Уоллиса.

Гистологические  
формы РЛ

Инвазия сосудов  
опухолевыми клетками

Есть Нет

АК и крупноклеточ-
ный рак

30 случаев (71,4±7,0%)
19 11

Плоскоклеточный рак
7 случаев (16,7±5,8%) 3 4

Злокачественный  
карциноид и МРЛ

5 случаев (11,9±5,0%)
3 2

Всего: 42 25 
(59,5±7,6%)

17 
(40,5±7,6%)

Таблица 1. Наличие инвазии сосудов опухолевыми 
клетками в зависимости от гистологического типа рака 

легкого

Рисунок 1. Рак легкого. Наличие в сосуде с экспрессией 
маркера эндотелия CD34 небольшой группы опухолевых 
клеток. ИГХ метод (х400).
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Результаты и обсуждение.
В проведенном исследовании в группе немел-

коклеточного рака легкого превалировали случаи 
аденокарциномы (42,8±7,6%) различной степени 
дифференцировки, что соответствует литератур-
ным данным. В противоположность данным лите-
ратуры о том, что плоскоклеточный рак занимает 
в структуре НМРЛ второе место в мире, в нашем ис-
следовании второе место по частоте занял крупно-
клеточный РЛ (28,6±7,0%), а плоскоклеточный рак 
находится на третьем месте (16,7±5,8%).

В РЛ мы наблюдали значительные различия в сте-
пени выраженности клеточного и тканевого атипиз-
ма. Часть клеток в опухоли имела высокую функци-
ональную (нейроэндокринную) дифференцировку, 
одновременно со слабым клеточным полиморфиз-
мом, например, в мелкоклеточном раке и злокаче-
ственном карциноиде. В противоположность этому, 
опухолевые клетки в аденокарциномах и крупнокле-
точном раке имеют выраженный клеточный поли-
морфизм, причем тканевой атипизм в этих случаях 
может варьировать в широких пределах. Случаи пло-
скоклеточного рака характеризуются разной степе-
нью тканевого атипизма: очень слабым тканевым 
атипизмом в тех местах, где опухоль растет в виде 
пластов, и резко выраженным в участках, имеющих 
рассыпной тип роста вследствие потери клетками 
Е-кадгерина — белка клеточной адгезии. Клеточный 
атипизм в случаях плоскоклеточного рака также ва-
рьирует в широких пределах.

При исследовании в 25 случаях (59,5±7,6%) об-
наружены комплексы опухолевых клеток в сосудах, 
либо признаки инвазии опухолевыми клетками сте-
нок сосудов. В 17 случаях (40,5±7,6%) не выявлено 
признаков инвазии сосудов опухолевыми клетка-
ми (табл. 1)

В группах крупноклеточного и плоскоклеточного 
РЛ случаи с наличием и отсутствием инвазии сосу-
дов разделились приблизительно поровну. В груп-
пе аденокарцином количество случаев с инвазией 
сосудов встречается чаще, чем без инвазии (Рис. 1). 
В обоих случаях мелкоклеточного РЛ были выяв-
лены комплексы опухолевых клеток в просвете со-

судов. При проведении анализа не выявлено связи 
наличия инвазии сосудов с гистологическим типом 
рака легкого.

Комплексы опухолевых клеток в сосудах отлича-
лись по размеру, встречались обособленные клетки, 
мелкие группы, состоящие из нескольких опухоле-
вых клеток. Иногда в просвете крупных и мелких со-
судов располагались комплексы опухолевых клеток, 
строящих подобия желез или железы целиком, одна-
ко чаще выявлялись клетки опухоли не связанные 
друг с другом. В части комплексов, наряду с опухоле-
выми клетками округлой формы, обнаружены клет-
ки вытянутые и отросчатые, т. е. с признаками эпи-
телиально-мезенхимальной трансформации (ЭМТ). 
Такие клетки, имея вытянутую форму с заостренны-
ми концами, легче мигрируют сквозь стенку сосуда, 
а, попадая в сосуд, могут приобретать первоначаль-
ную форму, дифференцировку и способность строить 
железы, т. е. возможно развивается противополож-
ный ЭМТ процесс — мезенхимально-эпителиальной 
трансформации (МЭТ). Наличие в просвете сосудов 
вытянутых, отросчатых опухолевых клеток демон-
стрирует роль ЭМТ в процессе инвазии сосудов.

В части комплексов опухолевых клеток в просве-
тах сосудов обнаружены клетки в состоянии апопто-
за и некроза подтверждая роль гуморальных и кле-
точных факторов в гибели опухоли.

Изменяются иммуногистохимические характери-
стики клеток опухоли, что проявляется снижением 
или потерей экспрессии Е-кадгерина, панцитокера-
тина АЕ1\АЕ3, цитокератинов 17 и 18, появлением 
экспрессии в них маркера клеток соединительной 
ткани виментина (Рис. 2).

Мы обнаружили в пределах пласта опухолевых 
клеток и на границе со стромой группы вытянутых, 
веретенообразных, фибробластоподобных клеток 
со снижением экспрессии цитокератинов АЕ1/АЕ3, 
17, 18. В крае инвазии обнаруживались тяжи, цепоч-
ки, мелкие группы клеток с заострёнными конца-

Рисунок 2.  Рак легкого. Экспрессия виментина в эпи-
телиальных опухолевых клетках. ИГХ метод (х400).

Рисунок 3. Аденокарцинома легкого. Предсуществую-
щий сосуд с явлениями пролиферативного эндоваскулита, 
сужением просвета, наличием инвазии стенки опухоле-
выми клетками. В единичных клетках опухоли экспрес-
сия маркера пролиферативной активности Кі-67. ИГХ ме-
тод (х200).
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ми, врастающие в строму, единичные обособлен-
ные клетки без экспрессии панцитокератина АЕ1/
АЕ3, в части случаев экспрессирующие виментин, 
при этом в центре опухолевых пластов сохранялась 
экспрессия панцитокератина. Одновременно в таких 
клетках отмечена потеря мембранной экспрессии 
Е-кадгерина. Однако в части опухолевых эпители-
альных клеток с изменённой формой сохранялась 
экспрессия цитоплазматического Е-кадгерина, а так-
же панцитокератина АЕ1\АЕ3, цитокератина 17 при 
одновременной потере экспрессии цитокератина 18.

Отмечено, что экспрессия Е-кадгерина сохранена 
и более выражена в клетках опухоли, расположен-
ных ближе к сосудам. Это подтверждает, что опухо-
левые клетки рядом с сосудами в меньшей степени 
подвержены влиянию гипоксии, которая индуцирует 
ЭМТ и, как следствие потерю экспрессии Е-кадгери-
на, разобщение и обособление клеток.

В зависимости от толщины стенок, экспрессии 
в стенках иммуногистохимических маркеров, со-
суды в опухоли имели различное гистологическое 
строение и происхождение. Реже всего встречались 
предсуществующие сосуды правильного гистоло-
гического строения, округлой формы, со стенками 
равномерной толщины (рис. 3). В некоторых пред-

существующих сосудах была выявлена инвазия сте-
нок клетками опухоли.

Мы наблюдали в РЛ резко выраженный полимор-
физм сосудов (рис. 4). Превалировали сосуды синусо-
идного и капиллярного типа, которые образовались 
в результате опухолевого неоангиогенеза. Они име-
ли разнообразную, часто уродливую, форму, сильно 
отличались в размерах. Встречались сосуды в виде 
щелей, иногда даже без просветов в виде точек, поло-
сок. Подавляющее большинство сосудов были очень 
мелкими, тонкостенными, округлой или овальной 
формы. Выявляли дочерние капилляры, образую-
щиеся из материнских сосудов синусоидного типа 
в результате того, что эндотелий, врастая в просвет, 
разделяет ток крови на несколько потоков. Кроме 
того, встречались щели с наличием эритроцитов без 
эндотелиальной выстилки, что является крайней 
степенью незрелости сосудов.

В части сосудов синусоидного типа выявлялся 
двухслойный эндотелий. Крупные сосуды могли со-
единяться с сосудами, имеющими очень узкий про-
свет и большую плотность, расположенными в очень 
тонких прослойках стромы, которые напоминают 
строение нормальных межальвеолярных перего-
родок.

Рисунок 4. Рак легкого. Выраженный полиморфизм 
сосудов в опухоли. Очень большая плотность сосудисто-
го русла. Экспрессия в эндотелии маркера CD34. ИГХ ме-
тод (х400).

Рисунок 5. Рак легкого. Много атипичных сосудов с 
экспрессией маркера CD34. Неравномерное распределе-
ние сосудов в опухоли. ИГХ метод (х200).

Особенности гистологического  
строения опухоли

Плотность сосудистого русла

Малая Умеренная Большая Очень  
большая

АК и крупноклеточный рак
30 случаев (71,4±7,0%) 1 9 17 3

Плоскоклеточный рак
7 случаев (16,7±5,8%) – 2 5 –

Злокачественный карциноид и МРЛ
5 случаев (11,9±5,0%) - 1 2 2

Всего: 42 1
(2,4±2,4%)

12
(28,6±7,0%)

24
(57,1±7,6%)

5
(11,9±5,0%)

Таблица 2. Плотность сосудистого русла в раке легкого.
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Пролиферирующий эндотелий в сосудах, который 
экспрессировал маркер CD31, имел вид набухших 
клеток вытянутой формы с наличием отростков, вы-
ступающих в просвет, иногда клетки располагались 
в несколько слоев

В 25 случаях (59,5±7,6%), в сосудах среднего 
и крупного калибра, мы выявили пролиферативный 
эндоваскулит с утолщением интимы и стенки сосу-
да в целом, с наличием воспалительной клеточной 
инфильтрации в утолщенной интиме или без неё. 
Это приводит к резкому сужению вплоть до обли-
терации просвета сосуда и к гипоксии окружающих 
тканей, которая может индуцировать развитие ЭМТ.

При оценке плотности сосудистого русла выя-
вили, что во всех случаях РЛ сосуды распределены 
неравномерно: на периферии сосудов больше, чем 
в центре опухоли (рис. 5).

При подсчете плотности сосудистого русла все 
случаи РЛ распределились следующим образом 
(табл. 2): с малой плотностью — 1 случай (2,4±2,4%), 
с умеренной — 12 случаев (28,6±7,0%), с большой — 
24 случая (57,1±7,6%), с очень большой плотностью 
сосудистого русла — 5 случаев (11,9±5,0%).

Как видно из таблицы 2 практически все случаи 
аденокарцином и плоскоклеточного рака распреде-
лились в группах с умеренной и большой плотно-
стью сосудистого русла, причем случаи с большой 
плотностью сосудов превалируют над случаями 
с умеренной плотностью. Единственный случай с ма-
лой плотностью сосудов выявлен в группе аденокар-
цином. Таким образом, в раке лёгкого вдвое чаще 
встречается большая и очень большая плотность 
сосудистого русла, в сравнении с малой и умеренной.

При проведении статистического анализа свя-
зи плотности сосудистого русла с гистологическим 
типом РЛ не выявлено (p=0,49 по критерию хи-ква-
драт).

В 10 случаях (23,8±6,6%) часть сосудов в опухоли 
не экспрессировала специфический маркер эндоте-
лия CD31 и при этом в них сохранялась экспрессия 
CD34, являющегося маркером вновь образованных 
сосудов. Данный факт избирательной экспрессии 
является показателем незрелости сосудов.

Выявление в стенках сосудов активности щелоч-
ной фосфатазы свидетельствует об их полноценной 
функциональной зрелости. В РЛ плотность сосудов 
с наличием активности щелочной фосфатазы коле-

балось в пределах от 5–10 до 50–75 концов срезов 
в поле зрения ув. х200. Данные градации мы отнес-
ли в группы с малой и большой плотностью сосу-
дов. Однако, даже в случаях с большой плотностью 
сосудов с активностью щелочной фосфатазы (50–75 
концов), общее число сосудов в опухоли, экспресси-
рующих эндотелиальные маркеры, превышало их 
количество почти в два раза (90–110 концов сосудов 
с экспрессией эндотелиальных маркеров). Следова-
тельно, выявленную разницу составляют функцио-
нально незрелые сосуды.

Ранее мы описывали, что обнаружили в 25 слу-
чаях (59,5±7,6%) РЛ наличие комплексов опухоле-
вых клеток в сосудах, либо выявляли признаки инва-
зии стенок сосудов, в 17 случаях (40,5±7,6%) данных 
признаков выявлено не было. Можно предположить, 
что чем больше сосудов в опухоли, тем выше веро-
ятность инвазии их стенок опухолевыми клетками. 
Для исследования зависимости между плотностью 
сосудистого русла и наличием комплексов опухоле-
вых клеток в сосудах в раке легкого мы сопоставили 
эти характеристики (табл. 3).

При оценке данных, приведенных в таблице 6.4, 
видим, что в единственном случае РЛ с малой плот-
ностью сосудов не обнаружено комплексов опухоле-
вых клеток в их просветах.

В группе с умеренным ангиогенезом в половине 
случаев выявлено наличие опухолевых клеток в про-
свете сосудов, а в половине случаев не выявлено. 
В группах с большой и очень большой плотностью 
сосудистого русла преобладают случаи с наличием 
опухолевых клеток в просветах сосудов. При про-
ведении статистического анализа связи плотности 
сосудистого русла с наличием опухолевых клеток 
в сосудах не выявлено (p=0,49 по критерию хи-ква-
драт), однако имеется тенденция к большей частоте 
инвазии сосудов в случаях с большой и очень боль-
шой плотностью сосудистого русла по сравнению 
с малой и умеренной.

Заключение.
1. Не выявлено связи наличия комплексов опу-

холевых клеток в сосудах с особенностями гистоло-
гического строения рака легкого.

2. В раке лёгкого мало сосудов с полноценно 
построенными стенками. Наблюдался резко выра-
женный полиморфизм сосудов в опухоли. Превали-
ровали сосуды синусоидного и капиллярного типа. 

Плотность сосудистого русла

Малая Умеренная Большая Очень 
большая

Наличие опухолевых клеток в сосудах
25 случаев (59,5±7,6%) – 6 16 3

Отсутствие опухолевых клеток в сосудах 17 
случаев (40,5±7,6%) 1 6 8 2

Всего: 42 1
(2,4±2,4%)

12
(28,6±7,0%)

24
(57,1±7,6%)

5
(11,9±5,0%)

Таблица 3. Наличие опухолевых клеток в сосудах в зависимости от плотности сосудистого русла в раке легкого
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Выявлялись сосуды в виде щелей, выстланных толь-
ко слоем эндотелиальных клеток, иногда даже без 
просвета. В части щелей, расположенных между 
клетками опухоли и заполненных эритроцитами эн-
дотелий отсутствовал. В одном случае плоскоклеточ-
ного рака в эндотелии сосудов выявлена экспрессия 
Кі-67, доказывая наличие пролиферативной актив-
ности, хотя в норме эндотелиальные клетки не де-
лятся.

3. В раке лёгкого в 2 раза превалируют функ-
ционально незрелые сосуды без активности щелоч-
ной фосфатазы в эндотелии.

4. Чаще всего встречались случаи с большой 
плотностью сосудистого русла (57,1±7,6%) в опу-
холи. На периферии плотность сосудистого русла 
была всегда больше, чем в центре опухоли. Опухо-
ли с нейроэндокринноклеточной дифференциров-
кой характеризовались наличием большой (45–90 
концов срезов) и очень большой плотности (91–180 
концов срезов) сосудистого русла.
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Some morphological features of the vascular component in 
the main histological types of lung cancer

State Educational Institution of Higher Professional Education «M. Gorky Donetsk National Medical University»

Purpose	of	the	study. To study the features of the morphology of the vascular bed and the features of the 
distribution of blood vessels in the main histological types of lung cancer.
Materials	and	methods.	42 cases of lung cancer were studied. Adenocarcinoma of varying degrees of 
differentiation — 18 cases (42.8±7.6%). Large cell lung cancer 12 cases (28.6±7.0%) (of which 4 cases with 
neuroendocrine cell differentiation, 8 cases without neuroendocrine cell differentiation), squamous cell lung 
cancer 7 cases (16.7±5.8%), 2 cases ( 4.8±3.3%) of classical small cell lung cancer and 3 cases (7.1±4.0%) of 
malignant carcinoid were identified. The average age of patients in both groups was 59.5±1.4 years. Monoclonal 
antibodies to pancytokeratin AE1/AE3, cytokeratin 17 and 18, connective tissue marker vimentin were used. 
Antibodies to desmin and α-smooth muscle actin were used. To determine the proliferative activity of tumor 
cells, sections were treated with monoclonal antibody Ki-67. The length of the vascular bed of the tumor was 
determined by the stereometric method according to G.G. Avtandilov, the number of vessel ends in a section 
was counted after immunohistochemical labeling of the vascular endothelium with the CD34 marker. More 
than 20 ends in the field of view at a magnification of x 100 were evaluated as a large number of vessels.
Results.	In lung cancer, functionally immature vessels without alkaline phosphatase activity in the endothelium 
predominate. Most often there were cases with a high density of the vascular bed (57.1±7.6%) in the tumor. 
On the periphery, the density of the vascular bed was always greater than in the center of the tumor. Tumors 
with neuroendocrine cell differentiation were characterized by the presence of a large (45-90 slice ends) and 
a very high density (91-180 slice ends) of the vascular bed.
Conclusion. No connection was found between the presence of tumor cell complexes in vessels and the 
features of the histological structure of lung cancer. There was a pronounced polymorphism of blood vessels 
in the tumor. Sinusoidal and capillary type vessels prevailed. In one case of squamous cell carcinoma, Ki-67 
expression was detected in the vascular endothelium, proving the presence of proliferative activity. In lung 
cancer, functionally immature vessels without alkaline phosphatase activity in the endothelium prevail by 2 
times. Most often there were cases with a high density of the vascular bed (57.1±7.6%) in the tumor. On the 
periphery, the density of the vascular bed was always greater than in the center of the tumor. Tumors with 
neuroendocrine cell differentiation were characterized by the presence of a large (45-90 slice ends) and a 
very high density (91-180 slice ends) of the vascular bed.

Key	words. stroma, vessels, lung cancer, epithelial-mesenchymal transformation, immunohistochemistry.
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Оценка эффективности применения 5-фторураци-
ла в неоадъювантном режиме эндолимфатической 

химиотерапии с целью профилактики развития 
острого послеоперационного панкреатита

1. ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет им. М Горького

2. Республиканский онкологический центр имени профессора Г. В. Бондаря

Цель	исследования: оценить эффективность применения 5-фторурацила в неоадъювантном режи-
ме эндолимфатической химиотерапии с целью профилактики  развития острого послеоперационного 
панкреатита.
Материалы	и	методы: проанализированы истории болезней 527 пациентов, находившихся на ста-
ционарном лечении в Республиканском онкологическом центре им. проф. Г. В. Бондаря за период с 
2015 по 2020 год, которым была выполнена радикальная гастрэктомия. Первую (контрольную) группу 
составили 284 (54%) пациентов, перенесших радикальную гастрэктомию. Вторую (группу исследования) 
составили 243 (46%) пациентов, которым дополнительно проводилась неоадъювантная эндолимфа-
тическая химиотерапия 5-фторурацилом в суммарной дозе 5 г. Между группами пациентов не было 
статистически значимых различий по возрасту и массе тела (p=0.56, p=0.58).
Результаты: уровень альфа-амилазы в первые сутки после операции составил 97,1 [39,8–107,3] Ед/мл 
в контрольной группе, в группе исследования – 45 [27–115,4] Ед/мл. Во вторые сутки – 67,5 [32,7–145,5] 
Ед/л в контрольной и 57 [19–131,2] Ед/л в исследуемой. На третьи сутки – 87,4 [37,5–121,1] Ед/л в 
контрольной группе и 65 [18–130,8] Ед/л в группе исследования. На четвертые сутки – 72 [43–135] Ед/
мл в контрольной группе и 84 [22–157] Ед/мл в исследуемой группе. На пятые сутки – в контрольной 
группе 63,5 [41–157] Ед/мл, в исследуемой – 44 [28–113] Ед/мл. Острый послеоперационный панкреатит 
в контрольной группе развился у 81 (28,5%) больного, в группе исследования – у 67 (27,6%) больных. 
Статистически значимых различий в частоте возникновения острого послеоперационного панкреатита 
среди пациентов разных групп нет (р=0.8).
Выводы: приведенные результаты свидетельствуют о том, что назначение 5-фторурацила в неоадъ-
ювантном режиме эндолимфатической химиотерапии в дозе 5 г не влияет на частоту возникновения 
послеоперационного панкреатита у пациентов, которым была проведена гастрэктомия.

Ключевые	слова:	профилактика острого послеоперационного панкреатита, радикальная гастрэктомия, 
5-фторурацил, октреотид, гордокс.

Актуальность.
Несмотря на успехи современной хирургии, при 

оперативных вмешательствах на органах брюшной 
полости и забрюшинного пространства острый по-
слеоперационный панкреатит (ОПП) остается одним 
из наиболее опасных, тяжелых и трудно прогнози-
руемых осложнений.

В последние годы отмечается рост числа случа-
ев острого послеоперационного панкреатита за счет 
ежегодно возрастающего количества выполняемых 
по поводу рака желудка расширенных и комбиниро-
ванных гастрэктомий [1]. Радикальные операции по 
поводу рака желудка сопровождаются ОПП у 15,4–
38,5% пациентов [2,3].

Патогенез послеоперационного панкреатита до 
сих пор остается неясен. Пусковым фактором счи-
тается проведение лимфодиссекции в объеме D2, 
что приводит к интраоперационной травматизации 
паренхимы поджелудочной железы и ее протоко-
вой системы, дальнейшему обширному тромбозу 
артериальных ветвей, нарушению кровоснабжения 
и ферментативному аутолизу ткани железы [4,5].

Согласно современным рекомендациям, в состав 
лечебного комплекса острого панкреатита входит го-
лод, парентеральное питание, дезинтоксикационная 
терапия, создание функционального покоя поджелу-
дочной железы путем применения спазмолитиков, 
анальгетиков, проведения антисекреторной (препа-
раты выбора — октреотид, квамател, 5-фторурацил) 
и антиферментной терапии (контрикал, гордокс) [6]. 
Однако, несмотря на лечение, приблизительно у 20% 
пациентов развивается ОПП средней или тяжелой 
степени с последующим панкреонекрозом, развити-
ем полиорганной недостаточности и значительным 
уровнем госпитальной летальности (20–60%) [7,8]. 
В связи с этим актуальным остается вопрос профи-
лактики данного осложнения.

5-фторурацил в качестве профилактики остро-
го послеоперационного панкреатита производит 
значительный эффект, хотя основное применение 
препарат находит в химиотерапии целого ряда он-
кологических заболеваний [9,10]. Использование 
5-фторурацила в неоадъювантном режиме эндолим-
фатической химиотерапии может способствовать ин-
гибированию синтеза и активации ферментов под-
желудочной железы, что приводит к уменьшению 
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воспаления, протоковой, билиарной гипертензии 
и снижению процессов аутолиза [11,12].

Цель исследования.
Оценить эффективность и возможность приме-

нения 5-фторурацила в неоадъювантном режиме 
эндолимфатической химиотерапии с целью профи-
лактики возникновения и развития острого после-
операционного панкреатита у пациентов, получив-
ших оперативное лечение в объеме радикальной 
гастрэктомии.

Материал и методы.
В ходе работы был проведен ретроспективный 

анализ историй болезней 527 пациентов, находив-
шихся на стационарном лечении в Республиканском 
онкологическом центре им. проф. Г. В. Бондаря за пе-
риод с 2015 по 2020 год, которым была выполне-
на радикальная гастрэктомия. Женщин было 221 
(42%), мужчин — 306 (58%). Средний возраст паци-
ентов составил 63,4±10,3 года.

Всем пациентам, включенным в исследование, 
выполнена гастрэктомия с лимфодиссекцией в объ-
еме D2. Пациенты были разделены на две группы. 
Первую (контрольную) группу составили 284 (54%) 
пациентов, перенесших радикальную гастрэктомию. 
Во вторую (группу исследования) вошло 243 (46%) 
пациентов, которым дополнительно проводилась 
неоадъювантная эндолимфатическая химиотерапия 
5-фторурацилом в суммарной дозе 5 г. Между груп-
пами пациентов не было статистически значимых 
различий по возрасту и массе тела (p=0.56, p=0.58). 
Все пациенты, включенные в исследование, полу-
чали антисекреторную терапию в виде назначения 
октреотида в дозе 200 мкг интраоперационно и 400 
мкг в сутки в течение пяти послеоперационных дней.

Основанием для установления диагноза острого 
послеоперационного панкреатита являлось повы-
шение в два раза от нормальных величин значений 
альфа-амилазы сыворотки крови [13].

Изучалась эффективность применения 5-фтору-
рацила с целью профилактики возникновения и раз-
вития острого послеоперационного панкреатита. 
Анализ эффективности проводился по результатам 
значений альфа-амилазы сыворотки крови в тече-
ние пяти суток после операции).

Результаты исследования.
При анализе частоты и тяжести послеопераци-

онных осложнений в сравниваемых группах отме-
чено, что острый послеоперационный панкреатит 
в контрольной группе развился у 81 (28,5%) боль-
ного, в группе исследования — у 67 (27,6%) больных. 
Летальных случаев в обеих группах не отмечалось. 
Статистически значимых различий в частоте возник-
новения острого послеоперационного панкреатита 
среди пациентов разных групп не отмечено (р=0.8).

При анализе подгрупп было выявлено, что уро-
вень альфа-амилазы у пациентов, получавших в по-
слеоперационном периоде препараты гидроксиэ-
тилкрахмала, не отличался (p=0.69). Также не было 
отличий в показателях альфа-амилазы у пациентов, 
получавших инъекции антихолинэстеразных препа-
ратов с целью ускорения разрешения динамической 
кишечной непроходимости (p=0.73).

Обсуждение.
Манифестированные формы острого послео-

перационного панкреатита крайне трудно подда-
ются лечению и приводят к развитию целого ряда 
осложнений — несостоятельности анастомозов, 
паралитической кишечной непроходимости, вну-
трибрюшных ограниченных и распространенных 
инфекционно-воспалительных осложнений, плев-
ропульмональных осложнений, внутрибрюшных 
кровотечений [14,15]. По этой причине, приоритет 
должен отдаваться профилактике ОПП, в основе ко-
торого лежит угнетение функциональной активно-
сти поджелудочной железы в периоперационном 
периоде. Торможение экзосекреции поджелудочной 

Группа исследования Контрольная группа p

Количество пациентов 243 284

Возраст (лет) 62,3±10,7 64,7±9,5 p=0.56

Масса тела (кг) 82,2±17 62±10,3 p=0.58
ASA II
ASA III

67 (27,6%)
176 (72,4%)

73 (25,7%)
211 (74,3%)

p=0.71
p=0.85

Таблица 1
Распределение пациентов по группам.

Группы больных 1 сутки 2 сутки 3 сутки 4 сутки 5 сутки
Контрольная 

группа, (n=284) 97,1 [39,8-107,3] 67,5 [32,7-145,5] 87,4 [37,5-121,1] 72 [43-135] 63,5 [41-157]

Группа исследо-
вания, (n=243)

45 [27-115,4] 57 [19-131,2] 65 [18-130,8] 84 [22-157] 44 [28-113]

(p=0.09) (p=0.12) (p=0.33) (p=0.64) (p=0.4)

Таблица 2
Уровень альфа-амилазы сыворотки крови, (N – 0–200 Ед/л)
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железы призвано нивелировать панкреатическую 
гиперсекрецию, уменьшить выраженность и устра-
нить явления её патологической гиперстимуляции.

Объективная оценка тяжести острого послеопе-
рационного панкреатита должна проводиться у всех 
больных с целью правильного выбора лечебной так-
тики. Первичная оценка тяжести ОПП подразумева-
ет клиническую дифференциацию на легкую (отеч-
ная форма заболевания), среднюю (отечная форма, 
ограниченный некроз) и тяжелую (тотальный, суб-
тотальный панкреонекроз) степени на основании 
выявления местной симптоматики со стороны орга-
нов брюшной полости и ее соответствия системным 
органным нарушениям — сердечно-легочной, пече-
ночно-почечной, церебральной недостаточности. Од-
нако только клиническая оценка ситуации не всегда 
является достоверной. Наряду с клинической оцен-
кой тяжесть состояния больного с острым послео-
перационным панкреатитом должна основываться 
на динамике изменений лабораторных показателей, 
параметров физиологического состояния больного 
(количество лейкоцитов, сдвиг лейкоцитарной фор-
мулы влево и наличие токсической зернистости ней-
трофилов, показатель гематокрита, концентрации 
альфа-амилазы, билирубина и щелочной фосфатазы, 
уровень аминотрансферазы), которые позволяют по-
высить точность прогнозирования исхода заболева-
ния и развития постнекротических осложнений [16].

В настоящее время не существует «золотого стан-
дарта» для постановки диагноза острого послеопе-
рационного панкреатита. Диагноз основывается на 
клинической картине, изменении активности панк-
реатических ферментов (альфа-амилаза в сыворотке 
и моче, уровень липазы, трипсиногена) и данных, по-
лученных при дополнительных методов обследова-
ния (УЗИ, МРТ, КТ). Клиническая картина послеопе-
рационного панкреатита отличается разнообразием, 
часто протекает под маской других внутрибрюшных 
осложнений, возникающих в раннем послеопераци-
онном периоде. Большую роль в сглаживании сим-
птомов послеоперационного панкреатита играет 
применение обезболивающих и седативных средств, 
антибиотиков и других лечебных препаратов.

Одним из важных признаков послеоперационно-
го панкреатита у больных после гастрэктомии яв-
ляется стойкий парез кишечника, не устраняемый 
общепринятыми лечебными мероприятиями (очи-
стительные клизмы, инъекции прозерина, введение 
назоеюнального зонда). При нормальном течении 
послеоперационного периода в условиях адекватно-
го лечения перистальтика кишечника восстанавли-
вается на третьи-четвертые сутки, сохранение или 
даже усиление пареза кишечника после этих сроков 
является предвестником ранних послеоперацион-
ных осложнений, в том числе и острого панкреатита.

При наличии тяжелой интоксикации и развитии 
стойкой динамической кишечной непроходимости 
у больных может возникнуть острая дыхательная 
(20,9%) и сердечно-сосудистая недостаточность 
(42,2%), вплоть до развития тяжелого коллапса. Эти 

осложнения являются независимым предиктором 
увеличения госпитальной летальности [17].

Диагностически значимым признаком острого 
послеоперационного панкреатита являются сниже-
ние уровня панкреатической эластазы в кале, амила-
земия и амилазурия. На основании этих признаков 
мы можем предполагать развитие ОПП.

К важным признакам послеоперационного панк-
реатита следует отнести реактивный выпот в брюш-
ной полости, о наличии которого можно судить по 
выделению наружу значительного количества се-
розной или геморрагической жидкости с высоким 
содержанием амилазы через дренажи.

Выбор лечебной тактики при остром послеопе-
рационном панкреатите зависит от ряда факторов: 
тяжести общего состояния больного, выраженности 
патологических изменений ткани поджелудочной 
железы (отек, некроз, нагноение), тяжести возник-
ших осложнений (перитонит, парапанкреатический 
инфильтрат, забрюшинная флегмона), наличия со-
путствующих заболеваний (диабет, перенесенный 
инсульт, инфаркт миокарда, ИБС). Важным аспек-
том консервативной терапии является дифферен-
цированный подход в выборе режимов комплексной 
терапии. При отечной форме панкреатита и мелко-
очаговом панкреонекрозе и наиболее вероятном 
благоприятном прогнозе проводят комплексное 
консервативное лечение, включающее массивную 
инфузионную, детоксикационную терапию с вну-
тривенным введением цитостатиков, антифермент-
ных препаратов и блокаторов панкреатической се-
креции.

Несмотря на определенный прогресс в лечении 
острого послеоперационного панкреатита, частота 
развития этого осложнения у больных, перенесших 
гастрэктомию, остается до настоящего времени вы-
сокой. Приблизительно у 20% пациентов развивает-
ся ОПП средней или тяжелой степени с последующим 
панкреонекрозом, развитием органной недостаточ-
ности и значительным уровнем госпитальной смерт-
ности. Вопрос профилактики данного осложнения 
остается чрезвычайно актуальным.

Специфическая профилактика ОПП предусматри-
вает использование препаратов следующих групп: 
ингибиторы протеаз, ингибиторы экзокринной се-
креции, антиоксиданты, цитостатики, препараты, 
снижающие протоковую гипертензию или блоки-
рующие функцию сфинктер Одди [18].

С позицией доказательной медицины опреде-
ление эффективности фармакологических средств 
представляет сложную задачу. Для того чтобы уста-
новить, влияет ли исследуемый препарат на риск 
развития осложнений, необходимо сравнивать очень 
большие выборки, при этом исследования прихо-
дится продолжать в течение многих лет, что требу-
ет значительных затрат.

В настоящее время наибольшие перспективы 
в профилактике и лечении панкреатита связывают 
с применением соматостатина и его аналогов (сан-
достатина, октреотида). Октреотид — синтетиче-
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ский октапептид, является аналогом естественного 
гормона соматостатина. Октреотид подавляет се-
крецию энтероглюкагона, гастрина, секретина, хо-
лецистокинина, вазоактивного интестинального 
полипептида, мотилина, нейротензина, бомбезина 
и за счет этого снижает секрецию кислоты и пепсина 
в желудке, панкреатических ферментов и бикарбо-
ната в поджелудочной железе; замедляет моторику 
кишечника и пассаж по тонкой кишке, регулирует ак-
тивность иммунной системы, выработку цитокинов, 
оказывает цитопротективный эффект. В частности, 
октреотид снижает секрецию жидкости клетками 
поджелудочной железы на 86%, бикарбоната — на 
45%, амилазы — на 80% и липазы — на 16%. Уме-
ренное сосудосуживающее действие октреотида на 
артерии брюшной полости способствует снижению 
поступления крови в портальную венозную систе-
му, уменьшая тем самым портальное давление. При 
панкреатите октреотид позволяет уменьшить вы-
раженность таких симптомов, как гипокальциемия, 
ацидоз и отек поджелудочной железы [19,20].

Гордокс — поливалентный ингибитор протеаз. 
Препарат оказывает антипротеолитическое, анти-
фибринолитическое и гемостатическое действие. 
Гордокс инактивирует важнейшие протеазы — трип-
син, химотрипсин, кининогеназы, калликреин, в т. ч. 
активирующие фибринолиз. Также замедляет как об-
щую суммарную протеолитическую активность, так 
и активность отдельных протеолитических фермен-
тов. Наличие антипротеазной активности определя-
ет эффективность гордокса при поражениях подже-
лудочной железы и состояниях, сопровождающихся 
высоким содержанием калликреина и других проте-
аз в плазме и тканях. Гордокс замедляет фибрино-
литическую активность крови, снижает фибринолиз 
и оказывает гемостатическое действие при коагу-
лопатиях. Блокада калликреин-кининовой системы 
позволяет использовать гордокс для профилактики 
и лечения различных форм шока [20,21].

Достаточно дорогостоящая и не всегда эффектив-
ная терапия ингибиторами протеиназ побудила к по-
иску другого пути антиферментного воздействия. Та-
кими препаратами оказались цитостатики, которые 
угнетают синтез нуклеиновых кислот, тормозя тем 
самым внутриклеточное образование панкреатиче-
ских ферментов. Наиболее изученным и доступным 
в настоящее время является 5-фторурацил. Одна-
ко, несмотря на то, что 5-фторурацил признан лиде-
ром среди цитостатиков, применяемых для лечения 
острого панкреатита, дозировки и пути введения 
препарата разработаны недостаточно и остаются 
предметом дискуссии. Общим недостатком цито-
статиков является их высокая токсичность, поэто-
му рекомендуется использовать короткие курсы ле-
чения [21].

Выводы.
В подавляющем большинстве случаев (84%) уро-

вень альфа-амилазы имел максимальные показате-
ли в первые послеоперационные сутки с тенденци-
ей к посуточному снижению в периоде наблюдения. 

В группе исследования не отмечалось корреляции 
в динамике значений альфа-амилазы.

Приведенные результаты свидетельствуют о том, 
что назначение 5-фторурацила в неоадъювантном 
режиме эндолимфатической химиотерапии в дозе 
5 г не влияет на частоту возникновения послеопера-
ционного панкреатита у пациентов, которым была 
проведена гастрэктомия.

Острый послеоперационный панкреатит являет-
ся осложнением, причины которого многообразны 
и до конца неясны, что свидетельствует о сложности 
и недостаточной изученности его патогенеза. Суще-
ствующие способы консервативной профилактики 
ОПП не всегда эффективны, что обусловливает не-
обходимость дальнейшего изучения этой актуаль-
ной проблемы.
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5-Fluorouracil efficiency estimation in neoadjuvant 
endolymphatic chemotherapy in preventing the development 

of acute postoperative pancreatitis
1. State Educational Institution of Higher Professional Education “M. Gorky Donetsk National Medical University”

2.  G. V. Bondar Republican Cancer Center

Background: to evaluate the effectiveness of the use of 5-fluorouracil in the neoadjuvant endolymphatic 
chemotherapy in order to prevent the development of acute postoperative pancreatitis.
Materials	and	methods: medical cases of 527 patients who were treated by gastrectomy for the period within 
2015 to 2020 years were analyzed. The first (control) group consisted of 284 (54%) patients who underwent 
radical gastrectomy. The second (study group) included 243 (46%) patients, who also underwent neoadjuvant 
endolymphatic chemotherapy with 5-fluorouracil in a total dose of 5 g. There were no statistically significant 
differences in age and body weight between the groups of patients (p=0.56, p=0.58).
Results: the level of alpha-amylase on the first day after surgery was 97.1 [39.8–107.3] U/ml in the control 
group, in the study group — 45 [27–115.4] U/ml. On the second day — 67.5 [32.7–145.5] U/mL in the control 
and 57 [19–131.2] U/ml in the study group. On the third day — 87.4 [37.5–121.1] U/ml in the control and 
65 [18–130.8] U/ml in the study group. On the fourth day — 72 [43–135] U/ml in the control group and 84 
[22–157] U/ml in the study group. On the fifth day — in the control 63.5 [41–157] U/ml, in the study — 44 
[28–113] U/ml. Acute postoperative pancreatitis in the control group developed in 81 (28.5%) patients, in the 
study group — in 67 (27.6%) patients. There were no statistically significant differences in the incidence of 
acute postoperative pancreatitis among patients of different groups (p = 0.8).
Conclusions: these results indicate that the administration of 5-fluorouracil in neoadjuvant endolymphatic 
chemotherapy at a dose of 5 g does not affect the incidence of postoperative pancreatitis in patients who 
underwent gastrectomy.

Keywords: prevention of acute postoperative pancreatitis, radical gastrectomy, 5-fluorouracil, octreotide, 
gordox.
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Характеристика антропометрических параметров 
во взаимосвязи с соматотипами у лиц женского 
пола юношеского возраста донецкого региона
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В работе представлены антропометрические характеристики девушек юношеского возраста Донецкого 
региона. Целью работы является определение доминирующих типов телосложения, а также установ-
ление количественных закономерностей антропометрических параметров для выявления вариантов 
конституциональной нормы у девушек Донецкого региона. Объектом исследования являлись антропо-
метрические параметры 75 представительниц женского пола юношеского возраста Донецкого региона. 
Антропометрические измерения проводили по общепринятой методике В.В. Бунака. Соматотипирование 
производили по схеме Шелдона в модификации Хит-Картера. В работе представлены доминирующие 
типы телосложения, характерные для девушек нашего региона, а также статистически значимые от-
личия некоторых антропометрических параметров для лиц разных соматотипов. 

Ключевые	слова: антропометрия, соматотип, юношеский возраст.

Введение. 
В современном мире большое внимание среди 

ученых медицинских специальностей направлено 
на выявление и изучение методик, позволяющих 
оценить качество физического развития лиц дет-
ского, подросткового и юношеского возрастов [1]. 
Важным аспектом является разработка рекоменда-
ций по укреплению здоровья для данных возрастных 
групп с учетом их соматотипологических особен-
ностей [2, 3]. Антропометрия — наиболее простой 
и распространенный метод, предоставляющий ин-
формацию об особенностях физического развития 
человека [4, 6].

В нашей работе представлены антропометриче-
ские характеристики девушек юношеского возраста 
Донецкого региона. Регулярное обновление суще-
ствующих нормативов необходимо с учетом стре-
мительно развивающихся процессов акселерации 
[3, 5, 7]. Не менее важным являются сведения об ин-
дивидуальных соматотипологических особенностях 
девушек нашего региона.

Целью работы является определение домини-
рующих типов телосложения, а также установление 
количественных закономерностей антропометриче-
ских параметров для выявления вариантов консти-
туциональной нормы у девушек Донецкого региона.

Материалы и методы исследования. 
Объектом исследования выступали антропом-

етрические параметры 75 представительниц жен-
ского пола юношеского возраста Донецкого региона. 
Антропометрические измерения проводили по об-
щепринятой методике В. В. Бунака. Соматотипирова-
ние производили по схеме Шелдона в модификации 
Хит-Картера, основанной на непрерывном распре-
делении трех основных компонентов: эндоморфия 
(жировой компонент), мезоморфия (костно-мышеч-
ный компонент) и эктоморфия (описывает площадь 
поверхности тела и развитие нервной системы). Рас-

четы проводили в программе Statistica 13, получен-
ные результаты заносили в таблицы при помощи 
Microsoft Office Excel 2019.

Результаты исследования. 
Исследуемые были разделены на три группы, со-

ответственно принадлежности к определенному со-
матотипу. Наиболее многочисленной оказалась груп-
па лиц эндо-мезоморфного соматотипа (FOA) — 33 
человека (44%). Группу с представителями эндо-эк-
томорфного соматотипа (COD) составили 31 участни-
ца (41%). К заключительной группе отнесли девушек 
экто-мезоморфного соматотипа (АОВ) — 11 исследу-
емых (15%). Данные, полученные в ходе антропом-
етрического измерения представлены в таблице 1.

Для выявления статистически значимой разни-
цы антропометрических параметров у лиц разных 
соматотипов использовали критерий Краскела-Уол-
лиса. Представленные данные имели статистически 
значимые различия на уровне p < 0,05.

Мы выявили, что девушки эндо-эктоморфного со-
матотипа в среднем выше (169,71±6,61 см) девушек 
экто-мезоморфного (162,00±3,98 см) и эндо-мезо-
морфного (164,24±5,02 см) соматотипов на 5% и 3% 
соответственно (p<0,05).

Наибольший показатель веса отмечался у ис-
следуемых эндо-мезоморфного соматотипа. Он со-
ставил в среднем 64,06±7,85 кг, что на 20% боль-
ше, чем у представительниц экто-мезоморфного 
(51,63±6,30 кг) и на 15% больше, чем у девушек эн-
до-эктоморфов (54,64±5,42 кг) (p<0,05).

Толщина кожно-жировой складки под нижним 
углом лопатки у девушек эндо-мезоморфного сома-
тотипа составляла 12,09±2,67 мм. Это на 21% и 17% 
больше, чем у представительниц экто-мезоморфного 
(9,63±1,40 мм) и эндо-эктоморфного (10,10±1,61 мм) 
соматотипов соответственно (p<0,05).
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Аналогичная ситуация сложилась и при ана-
лизе толщины кожно-жировой складки на спине. 
Наибольшие показатели отмечались у девушек эн-
до-мезоморфов (10,57±2,55 мм). Они превосходили 
результаты представительниц экто-мезоморфного 
соматотипа (8,18±1,30 мм) в среднем на 23%, а эн-
до-эктоморфного соматотипа (8,54±1,22 мм) на 19% 
(p<0,05).

Касательно толщины кожно-жировой складки 
на передней поверхности плеча достоверно мож-
но утверждать, что она у исследуемых эндо-мезо-
морфного соматотипа (6,33±1,87 мм) больше, чем 
у представительниц эндо-эктоморфного соматоти-
па (5,00±1,20 мм) на 21% (p<0,05).

Толщина кожно-жировой складки на задней по-
верхности плеча у женщин эндо-мезоморфного со-
матотипа (9,69±1,93 мм) на 18% была больше в срав-
нении с представительницами экто-мезоморфного 
соматотипа (8,00±0,97 мм) (p<0,05).

Толщина кожно-жировой складки на пред-
плечье у девушек эндо-мезоморфного соматотипа 
составляла 4,75±1,11 мм. Это на 24% и 17% боль-
ше, чем у представительниц экто-мезоморфного 
(3,63±0,49 мм) и эндо-эктоморфного (3,93±1,14 мм) 
соматотипов соответственно (p<0,05).

Толщина кожно-жировой складки на живо-
те у женщин эндо-мезоморфного соматотипа 
(12,30±2,51 мм) была больше, чем у представитель-
ниц экто-мезоморфного соматотипа (9,54±1,10 мм) 
на 23% и в то же время больше, чем у девушек эн-
до-эктоморфного соматотипа (10,42±1,98 мм) на 15% 
(p<0,05).

Схожая ситуация сложилась и при анализе толщи-
ны кожно-жировой складки на груди. Наибольшие 
показатели отмечались у женщин эндо-мезоморфно-
го типа телосложения (4,48±1,03 мм). Они превосхо-
дили результаты представительниц экто-мезомор-
фного соматотипа (3,36±1,18 мм) в среднем на 25%, 
а эндо-эктоморфного соматотипа (3,71±0,78мм) на 
17% (p<0,05).

Толщина кожно-жировой складки на бедре у ис-
следуемых эндо-мезоморфного соматотипа со-
ставляла 19,54±3,12 мм. Это на 13% и 16% больше, 
в сравнении с представительницами экто-мезо-
морфного (17,09±2,24 мм) и эндо-эктоморфно-
го (16,45±2,14 мм) соматотипов соответственно 
(p<0,05).

При анализе толщины кожно-жировой складки 
на голени установлено, что наибольшие показатели 
имели девушки эндо-мезоморфного типа телосложе-
ния (15,96±2,71 мм), превосходя студенток экто-ме-
зоморфного (13,45±2,36 мм) и эндо-эктоморфного 
(13,55±2,12 мм) соматотипов на 16% и 15% соответ-
ственно (p<0,05).

Толщина кожно-жировой верхнеподвздошной 
складки у девушек эндо-мезоморфного соматотипа 
составляла 11,39±2,20 мм, что, в свою очередь, на 
22% и 14% соответственно больше, чем у женщин 
экто-мезоморфного (8,90±1,27 мм) и эндо-эктомор-
фного (9,84±1,81мм) соматотипов (p<0,05).

Анализируя результаты, полученные при измере-
нии эпигастрального угла, мы убедились в том, что 
он больше у представительниц эндо-мезоморфного 
соматотипа (96,15±6,91◦) по сравнению с лицами де-

Антропометрические показатели FOA АОВ COD
Рост, см 164,24±5,02 162,00±3,98 169,71±6,61
Вес, кг 64,06±7,85 51,63±6,30 54,64±5,42

ТКЖС под нижним углом лопатки, мм 12,09±2,67 9,63±1,40 10,10±1,61
ТКЖС на спине, мм 10,57±2,55 8,18±1,30 8,54±1,22

ТКЖС на передней поверхности плеча, мм 6,33±1,87 4,90±0,68 5,00±1,20
ТКЖС на задней поверхности плеча, мм 9,69±1,93 8,00±0,97 8,51±1,55

ТКЖС на предплечье, мм 4,75±1,11 3,63±0,49 3,93±1,14
ТКЖС на животе, мм 12,30±2,51 9,54±1,10 10,42±1,98
ТКЖС на груди, мм 4,48±1,03 3,36±1,18 3,71±0,78
ТКЖС на бедре, мм 19,54±3,12 17,09±2,24 16,45±2,14

ТКЖС на голени, мм 15,96±2,71 13,45±2,36 13,55±2,12
ТКЖС над подвздошной костью, мм 11,39±2,20 8,90±1,27 9,84±1,81

Эпигастральный угол, ◦ 96,15±6,91 89,30±10,60 88,81±6,65
Обхват грудной клетки на вдохе, см 90,06±7,92 84,72±6,86 84,93±4,05

Обхват грудной клетки на выдохе, см 83,48±6,79 76,18±9,19 78,97±4,95
Обхват плеча, см 28,63±2,60 26,63±2,52 23,87±1,75

Обхват предплечья, см 22,60±1,84 21,72±2,58 20,48±1,08
Обхват бедра максимальный, см 59,75±6,79 54,00±4,84 52,32±4,11

Обхват голени максимальный, см 40,54±8,35 39,45±8,97 31,55±5,16
ПДДЭП, см 6,54±0,52 6,39±0,60 6,08±0,60

Примечание: Формат представления данных: m±sd; ТКЖС – толщина кожно-жировой складки; ПДДЭП - поперечный диаметр 
дистального эпифиза плеча; FOA - эндо-мезоморфный соматотип; AOB - экто-мезоморфный соматотип; BOC - мезо-эктоморфный со-
матотип; COD - эндо-эктоморфный соматотип.

Таблица 1. Антропометрические параметры и их производные лиц женского пола юношеского возраста различ-
ных соматотипов.
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вушек эндо-эктоморфного соматотипа (88,81±6,65◦) 
на 8% (p<0,05).

Аналогичная ситуация сложилась при анализе об-
хвата грудной клетки на вдохе. У девушек эндо-ме-
зоморфного соматотипа (90,06±7,92 см) он боль-
ше, чем у девушек эндо-эктоморфного соматотипа 
(84,93±4,05) на 6% (p<0,05).

Касательно обхвата грудной клетки на выдохе 
достоверно можно утверждать, что у представитель-
ниц эндо-мезоморфного соматотипа (83,48±6,79 см) 
он на 9% больше, чем у девушек экто-мезоморфного 
соматотипа (76,18±9,19 см) (p<0,05).

Обхват плеча наименьшие размеры имел у пред-
ставительниц эндо-эктоморфного соматотипа 
(23,87±1,75 см). Результаты измерений девушек эн-
до-мезоморфного соматотипа (28,63±2,60) превосхо-
дили его на 17%, а экто-мезоморфного соматотипа 
(26,63±2,52) на 10% (p<0,05).

Обхват предплечья у лиц женского пола эндо-ме-
зоморфного соматотипа (22,60±1,84 см) отличал-
ся в большую сторону по сравнению с девушками 
эндо-эктоморфного соматотипа (20,48±1,08 см) на 
10% (p<0,05).

Максимальный обхват бедра наибольшие раз-
меры имел у представительниц группы эндо-мезо-
морфного соматотипа (59,75±6,79 см), превосходя 
на 10% девушек экто-мезоморфного (54,00±4,84 см) 
и на 13% эндо-эктоморфного (52,32±4,11 см) сома-
тотипов (p<0,05).

Максимальный обхват голени у девушек эндо-эк-
томорфного телосложения (31,55±5,16 см) достовер-
но отличался от девушек остальных соматотипов. Он 
был меньше, чем у эндо-мезоморфов (40,54±8,35 см) 
на 22% и экто-мезоморфов (39,45±8,97 см) на 20% 
(p<0,05).

Поперечный диаметр дистального эпифиза пле-
ча у представительниц эндо-мезоморфного сомато-
типа (6,54±0,52 см) был больше, чем у девушек эн-
до-эктоморфного типа телосложения (6,08±0,60 см) 
на 7% (p<0,05).

Заключение. 
Установлено, что для девушек Донецкого регио-

на наиболее характерны 3 типа телосложения. Наи-
большее число исследуемых (44%) были отнесены 
к эндо-мезоморфному соматотипу (FOA), 41% сту-
денток имели эндо-эктоморфный соматотип (COD), 
15% девушек относились к экто-мезоморфному со-
матотипу (АОВ). Исследуемые эндо-мезоморфного 
соматотипа (FOA) достоверно превосходили деву-
шек других типов телосложения по всем изучаемым 
антропометрическим параметрам, за исключением 
роста. Выше остальных в среднем оказались предста-
вительницы эндо-эктоморфного соматотипа (COD).
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region
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The paper presents the anthropometric characteristics of adolescent girls in the Donetsk region. The aim of the 
work is to determine the dominant body types, as well as to establish quantitative patterns of anthropometric 
parameters to identify options for the constitutional norm in girls from the Donetsk region. The object of the 
study was the anthropometric parameters of 75 female representatives of adolescence in the Donetsk region. 
Anthropometric measurements were carried out according to the generally accepted method of V. V. Bunak. 
Somatotyping was performed according to the Sheldon scheme modified by Heath-Carter. The paper presents 
the dominant body types characteristic of girls in our region, as well as statistically significant differences in 
some anthropometric parameters for individuals of different somatotypes. 
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К вопросу об применении информационно-образо-
вательной среды в дистанционном обучении  

на кафедре терапии ФИПО им. проф. А.И. Дядыка
ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет им. М Горького

Главной составляющей информационно-образовательной среды является информация, окружающая 
человека и его информационная деятельность. Информационно-образовательная среда является 
важным условием становления и развития культуры работы с информацией, позволяет использовать 
все преимущества новых технологий для получения новых знаний, способствует развитию навыков 
работы с источниками информации разного характера, что особенно актуально в период пандемии 
COVID-19, когда врачи не могут посещать конференции и занятия где бы они могли узнать о самых 
последних рекомендациях и руководств по ведению больных. С целью улучшения образовательного 
процесса сотрудниками ГОО ВПО ДонНМУ им. М. Горького была разработана анкета для определе-
ния основных трудностей, возникающих при использовании информационно-образовательной среды. 
Проведя анализ полученных данных, были сделаны выводы, позволившие усовершенствовать обра-
зовательный процесс.

Ключевые	слова: дистанционное обучение, информационно-образовательная среда, педагогика, 
терапия.

Любая деятельность, так или иначе, связана 
с создаваемой человечеством искусственной сре-
дой и играет главенствующую роль в жизни обще-
ства, основывается на потребностях человека, а не на 
влиянии условий окружающей среды. Информаци-
онная среда являясь «лакмусовой бумажкой», отра-
жает состояние мирового культурного, социального, 
производственного пространства, уровень разви-
тия каждого отдельно взятого государства, хозяй-
ствующих субъектов как в целом по отраслям, так 
и каждого в отдельности, определяет основополага-
ющие принципы информационного поведения как 
отдельно взятого субъекта, так и при общении лю-
дей между собой.

Главной составляющей информационно-образо-
вательной среды является информация, окружаю-
щая человека и его информационная деятельность. 
Информационный фонд отличается многообрази-
ем содержательных и видовых признаков, а также 
различными носителями информации, к последним 
относятся: печатная продукция, информационные 
носители, электронные издания, социальные сети 
и многое другое. Многообразие видов, содержания 
и распространения информации определяет типы 
информационных систем или информационного 
пространства. Основные типа информационного 
пространства классифицируются следующим об-
разом: — по характеру воздействия на субъект: а) 
активизирующая — побуждает деятельность субъ-
екта за счет достаточного количества информации 
соответствующего качественного содержания, то 
есть обладает высокой степенью удовлетворения; 
б) сдерживающая — не отвечает требованиям субъ-
екта, обладает большим количеством посторонней 
маловажной информации, имеет низкий уровень 
удовлетворенности; в) нейтральная — информация 

такого типа среды не оказывает значимого влияния 
на состояние и развитие субъекта [1].

Информационное пространство в научной лите-
ратуре трактуется по разному, может быть откры-
тым — общедоступность информации не ограничена 
определенными территориально — административ-
ными рамками, закрытым — вся информация, ис-
пользуемая субъектом, не выходит за рамки опре-
деленной территории, транзитным — разрешается 
периодический доступ к информации, многоуров-
невым — глобальный доступ к информации обеспе-
чивается на уровнях государств, стран, регионов [2]. 
Различные психологические особенности восприя-
тия информации человеком, неспособность его сра-
зу и в полном объеме усвоить всю информацию, спо-
собствуют организации информационной среды по 
принципу многоуровневой системы, которая позво-
ляет постепенно овладевать информацией, увели-
чивая объем — концентрическая система познания. 
Информационная среда является важным условием 
становления и развития культуры работы с инфор-
мацией, позволяет использовать все преимущества 
новых технологий, позволяет приобрести новые зна-
ния не только в освоении информационных дисци-
плин.

В условиях формирования новой образователь-
ной модели на основе компетентностного подхода 
к обучению, вхождения ДНР в единые образователь-
ные и информационные пространства Российской 
Федерации, развитие и распространение новых 
информационных и коммуникационных техноло-
гий — все это привело к необходимости построения 
единого информационного пространства — инфор-
мационно-образовательной среды (ИОС). Современ-
ная ИОС представляет собой системную интеграцию 
программных, инструментальных и коммуникаци-
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онных средств, информационно-образовательных 
и иных ресурсов, а также традиционных и перспек-
тивных средств и технологий организационно-ме-
тодического, управленческого и правового обеспе-
чения образовательно-воспитательного процесса, 
позволяющую оптимизировать этот процесс, обеспе-
чить рациональное и эффективное взаимодействие 
педагога, обучаемого(ых) и электронно-коммуника-
тивных образовательных средств в обычном и ин-
терактивном режимах с учетом технических и чело-
веческих ресурсов [3]. ИОС представлена большим 
количеством теоретического материала для обу-
чения, представленного в виде файлов, ссылок на 
различные интернет-ресурсы, видео-лекций, мето-
дических материалов, учебных пособий, интерак-
тивных лекций и лекций-презентаций соответству-
ющих учебно-тематическому плану и теме занятия. 
Это лишь некоторые из применяемых средств обу-
чения, использование которых способствует созда-
нию мультисенсорной образовательной среды, по-
зволяющей слушателям с разными возможностями 
восприятия эффективно усваивать новые знания. 
Условия функционирования ИОС в университете 
характеризует понятие цифровая образовательная 
среда — подсистема социокультурной среды, сово-
купность специально организованных педагогиче-
ских условий развития личности и получения знаний 
и умений, при которой инфраструктурный, содержа-
тельно-методический и коммуникационно-органи-
зационный компоненты функционируют на основе 
цифровых технологий [4].

В ГОО ВПО ДонНМУ им. М. Горького одной из 
имеющихся и активно использующихся форм ин-
формационных инноваций является дистанцион-
ное обучение (ДО) и обучение в режиме он-лайн для 
реализации которых используется электронный ре-
сурс ИОС, что делает образовательный процесс до-
ступным для всех его участников. Целью дистанци-
онного обучения согласно «Положения о средствах 
электронного обучения в ДонНМУ им. Горького» от 
01.09.2017 г. является предоставление образова-
тельных услуг для усвоения теоретических основ 
и приобретение знаний и умений, которые возможно 
освоить дистанционно путем использования в обу-
чении современных информационно- коммуникаци-
онных технологий. ДО подразумевает индивидуаль-
ный процесс получения знаний, умений и навыков 
при подготовке врачей различных терапевтических 
специальностей, в том числе врачей-интернов. Сле-
дует сказать, что для преподавателей высшей шко-
лы переход на ДО это непростая работа: требуется 
глубокий, тщательный анализ наработанного опыта, 
пересмотр методик преподавания, внесение значи-
тельных корректив в технологию обучения слушате-
лей и адаптация к новым технологиям (недостаток 
квалификации владения компьютером и образова-
тельными компьютерными технологиями наблюда-
ется не только среди слушателей, но так же и среда 
преподавателей).

Особую актуальность ДО приобрело в 2020 году 
в связи с распространением пандемии COVID-19. 
В связи с чем проведение всех очных занятий было 
перенесено в ИОС университета. Задачами ДО в усло-
виях проведения противоэпидемических мероприя-
тий для нас являлись: предоставление необходимого 
объема практических и теоретических знаний с уче-
том необходимости наличия эпидемиологической 
безопасности для слушателей, проверка и закрепле-
ние полученных знаний и повышение уровня заин-
тересованности среди слушателей нашей кафедры. 
Огромную роль так же играет обеспечение сохране-
ния здоровья как слушателей так и сотрудников ка-
федры в условиях глобального распространения ви-
руса SARS-CoV-2. Анализируя проблемы ИОС можно 
выделить следующие: психологическая и организа-
ционная неподготовленность слушателей к работе 
в условиях современной высокотехнологичной обра-
зовательной среды, приверженность преподавателя 
привычным для него стереотипам организации дея-
тельности без использования средств информацион-
но-коммуникационных технологий, недостаточность 
возможностей для повышения информационно-тех-
нологической грамотности и т. д. [3]. На наш взгляд 
отдельного внимания заслуживает такая пробле-
ма, как конфликт интересов всех задействованных 
субъектов данной среды. Если рассмотреть ИОС на 
уровне образовательного учреждения, то можно за-
метить, что отношение к новому формирующемуся 
образовательному процессу разное у всех субъек-
тов. Не всегда административный ресурс и педагоги-
ческий состав образовательного учреждения четко 
и ясно представляет принципы формирования ИОС, 
ошибочно полагая, что достаточно внедрения новых 
информационных технологий.

Создание ИОС это далеко не только внедрение 
и применение новых технологических средств. Глав-
ная задача состоит не в том, чтобы укомплектовать 
образовательное учреждение высокотехнологичны-
ми приборами, программами или информационны-
ми системами, а в том, чтобы правильно их исполь-
зовать, для построения образовательного процесса 
совсем по другому принципу и на новом уровне. В на-
стоящее время, современное общеобразовательное 
учреждение представляет собой сложную систему 
с большим числом разнообразных внешних связей, 
увеличивается количество задач, изменяется их со-
держание и ориентирование, происходит усложне-
ние самой организационной структуры. Соответ-
ственно, ИОС общеобразовательного учреждения 
включает в себя: систему педагогических техноло-
гий; электронные образовательные ресурсы; инфор-
мационные и коммуникативные ресурсы; коммуни-
кационные каналы и пр. Из этого следует, что ИОС 
это не просто система объединения субъектов и объ-
ектов с одинаковыми целями, а среда обобщения 
идей, целей, познавательных интересов, культуры 
всех вовлеченных субъектов, информационных по-
требностей, путей достижения результатов.
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С целью улучшения образовательного процесса, 
контроля за обучением слушателей на базе кафедры 
терапии ФИПО имени проф. А. И. Дядыка была разра-
ботана анкета, в которой поднимались такие вопро-
сы как оснащение интернетом и владение навыками 
работы с компьютерной техникой (средний возраст 
наших курсантов 60 +/- 20 лет, нестабильное элек-
троснабжение — регион живет и работает в условиях 
военного времени, нехватки медицинских кадров), 
количество времени, необходимое для работы в ИОС, 
трудности при самостоятельном освоении матери-
ала, проблемы, возникающие при ответах на тесты 
и ситуационные задачи, техническая возможность 
работы в режиме «он-лайн».

При анализе анкет (мы исключили из опроса вра-
чей-интернов), удалось выяснить, что из 97 опро-
шенных за 1,5 года врачей, проблемы с интерне-
том встречались у 7%, не имели индивидуальных 
компьютеров 11%, однако эти трудности преодо-
левались с помощью коллег и родственников (в ос-
новном, детей). Наполняемость ИОС удовлетворяла 
100% обучающихся. Время, необходимое для рабо-
ты в ИОС практически у всех занимало 5,5+/- 1 час.

При возникновении вопросов по теме, слушате-
ли имели возможность общения со своим препода-
вателем в телефонном или on-line режиме, а так же 
слушатели могут общаться со своим преподавателем 
через соответствующий форум. К преимуществам 
работы с ИОС в дистанционном режиме слушатели 
отнесли быстрое знакомство с новыми данными по 
теме, сконцентрированными в одном поле, возмож-
ностью несколько раз вернуться к интересующему 
вопросу, заниматься в домашних условиях, отсут-
ствием большого количества времени, уходящего на 
дорогу в институт, возможностью продолжать свою 
работу. Самой большой проблемой все 100% анкети-
руемых назвали отсутствие личного контакта с пре-
подавателем. Были учтены все трудности с которы-
ми сталкиваются слушатели различных возрастов, 
в дальнейшем результаты опроса помогут усовер-
шенствовать процесс использования ИОС, сделать 
образовательный процесс более доступным.

В условиях стремительно развивающегося совре-
менного общества информационная среда стано-
вится неотъемлемой частью повседневной жизнь 
любого человека. Сверхплотная информационная на-
сыщенность диктует необходимость умения лично-
сти к быстрой и правильной ориентировке в инфор-
мационном пространстве, оперативного вычленения 
из информационных сетей необходимой информа-
ции, ее адаптации к поставленным целям и зада-
чам, что является основными факторами успеш-
ности профессиональной деятельности и карьеры 
индивида.

Функционирование электронного ресурса «Ин-
формационно-образовательная среда» и наличие на 
кафедре терапии ФИПО им. проф. А. И. Дядыка зна-
чительного опыта решения проблем организации 
и методического обеспечения учебного процесса, 
всех необходимых методических и дидактических 
материалов позволили в сложившейся ситуации обе-
спечить качество обучения студентов преподавае-
мым дисциплинам.
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To the question about the use of information-educational 
environment in distance education at the department of 
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The main component of the information-educational environment is the information surrounding a person 
and his information activity. The information-educational environment is an important condition for the 
formation and development of a culture of working with information, allows you to use all the advantages 
of new technologies to gain new knowledge, promotes the development of skills in working with sources 
of information of a different nature, which is especially important during the COVID-19 pandemic, when 
doctors cannot attend conferences and classes where they can learn about the latest recommendations and 
guidelines for case management. In order to improve the educational process, the employees of SBEI HE 
M. Gorky DonNMU, a questionnaire was developed to determine the main difficulties that arise when using 
the information and educational environment. After analyzing the data obtained, conclusions were drawn 
that made it possible to improve the educational process.
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