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Хотя морфологическая классифика�

ция экзокринных опухолей поджелудоч�

ной железы (ПЖ) включает ряд различ�

ных новообразований, наиболее часто из

нозологических форм встречается про�

токовая аденокарцинома. Она составля�

ет 80�85% всех случаев опухолей ПЖ

и вместе со своими морфологическими

вариантами (муцинозная некистозная

карцинома, перстневидноклеточная кар�

цинома, железисто�плоскоклеточная

карцинома) охватывает более 90% всех

опухолей ПЖ.

На современном этапе только хирур�

гическое лечение позволяет надеяться на

долгосрочную выживаемость больных

с протоковой аденокарциномой ПЖ. Ра�

дикальная резекция является основным

компонентом комплексного лечения 10�

20% больных, у которых при обращении

в стационар отсутствуют отдаленные ме�

тастазы и нет вовлечения крупных арте�

рий. После первой панкреатодуоденаль�

ной резекции (ПДР), выполненной

A. Codivilla в 1898 г., в 1945 г. А. Whipple

доложил о 27 ПДР, произведенных по

поводу РПЖ, с 34% летальностью;

в 1969 г. при 271 ПДР, выполненных

в США, летальность составила 32%.

В конце ХХ века в большинстве клиник

летальность после этой операции не пре�

вышала 5%, а в ряде наблюдений соста�

вила 0%. В то же время отдаленные ре�

зультаты лечения РПЖ, несмотря на со�

вершенствование хирургических техно�

логий (в том числе и использование рас�

ширенных операций, лапароскопичес�

ких методик, роботизированной хирур�

гии), внедрение новых методик химио�

и таргетной терапии, комплексной пос�

леоперационной коррекции метаболи�

ческих нарушений практически не меня�

ются, и 5�летняя выживаемость на сегод�

ня в большинстве центров составляет не

более 10%. По данным различных авто�

ров, продолжительность жизни после ре�

зекции ПЖ при протоковой аденокарци�

номе в значительной мере зависит от ха�

рактера резекции (R0 – микро� и мак�

роскопической резидуальной опухоли

нет, R1/R2 – наличие микроскопичес�

кой резидуальной опухоли/наличие мак�

роскопической резидуальной опухоли),

размера опухоли, плоидности, пораже�

ния регионарных лимфатических узлов,

наличия серьезных послеоперационных

осложнений, объема интраоперацион�

ной гемотрансфузии, степени диффе�

ренцировки опухоли, уровня СА�19�9. 

Резекция ПЖ при резектабельных

опухолях имеет существенное пре�

имущество в отношении общей и

б е з р е ц и д и в н о й в ы ж и в а е м о с т и п о

сравнению с радиохимиотерапией (РХТ),

что подтверждено в мультицентровом

рандомизированном исследовании Doi

et al. (2008). Но, к сожалению, радикаль�

ное оперативное лечение получают

очень незначительное количество боль�

ных даже с резектабельными опухолями

(это особенно актуально для Украины).

Так, анализ данных Национальной базы

рака США за 1995�2004 гг. показал, что

при раннем РПЖ (Т1/2) оперативное ле�

чение получают лишь 29% больных

(факторами неблагоприятного прогноза

и отказа в оперативном лечении были

возраст более 65 лет, локализация опухо�

ли в головке ПЖ, низкий социально�

экономический статус, нахождение

больных в неспециализированных ле�

чебных центрах, где производились

только симптоматические операции),

при этом резекция не выполнялась у 38%

больных, которые не имели к этому ме�

дицинских и социальных противопока�

заний, хотя медиана выживаемости опе�

рированных больных составляет 19,3 мес

по сравнению с 8,4 мес у неоперирован�

ных пациентов. 

Проблема ранней диагностики РПЖ

и точной оценки распространенности

опухолевого процесса является крайне

сложной. Целями дооперационного ста�

дирования и оценки возможности вы�

полнения резекции ПЖ являются умень�

шение частоты эксплоративных лапаро�

томий у пациентов с нерезектабельными

опухолями и отбор больных с местно�

распространенными/погранично резек�

табельными опухолями для проведения

неоадъювантной РХТ, исключение паци�

ентов с метастатической формой болез�

ни, которым показано проведение толь�

ко химио� или таргетной терапии.

УЗИ не является скрининговым мето�

дом в выявлении РПЖ, так как чувстви�

тельность и специфичность его низкая

(менее 60%). В то же время использова�

ние УЗИ с цветным допплером повыша�

ет чувствительность метода до 90�95%.

Чувствительность эндоскопического

УЗИ в выявлении ранних опухолей ПЖ

составляет 74�95%, а в диагностике пора�

жения лимфоузлов – 74�87%, чувстви�

тельность и специфичность в определе�

нии инвазии воротной вены – 81 и 86%,

хотя выявление артериальной инвазии

характеризуется низкой чувствитель�

ностью и специфичностью – 17 и 67%

соответственно. Перспективным являет�

ся использование УЗИ с внутривенным

контрастированием, применение эндо�

скопического УЗИ с эластографией, хотя

возможности этих методов для выявле�

ния и стадирования РПЖ на сегодня

окончательно не оценены. 

� Мультидетекторная спиральная

компьютерная томография (МСКТ)

с болюсным контрастным усилением,

чувствительность которой в выявлении

РПЖ составляет 89�97%, позитивная

предиктивная ценность в определении

нерезектабельности – 89�100%, позитив�

ная предиктивная ценность в определе�

нии резектабельности – 45�79%, выявле�

нии сосудистой инвазии – 90%, на сегод�

ня является золотым стандартом в диа�

гностике и стадировании РПЖ.

Возможность определения прямого

признака РПЖ – очага пониженной плот�

ности – наиболее высокая в артериопа�

ренхиматозную фазу внутривенного бо�

люсного контрастного усиления (73%),

ниже – в портальную (55%), наимень�

шая – при нативном исследовании (12%).

Выполнение МСКТ с «ручным» усиле�

нием дает возможность получить изобра�

жение, аналогичное отсроченной фазе

болюсного исследования, что резко сни�

жает выявляемость опухоли. МРТ в ком�

бинации с магнитно�резонансной панк�

реатохолангиографией и позитронно�

эмиссионной томографией (ПЭТ) выпол�

няются как дополнительные процедуры

после первичного стадирования. Пока�

зания к использованию МРТ: дифферен�

циальная диагностика нейроэндокрин�

ных опухолей и аденокарцином; выявле�

ние опухолей, плотность которых не от�

личается от таковой окружающих тка�

ней; дифференциальная диагностика

кистозных опухолей; выявление метас�

татического поражения печени. Чувст�

вительность и специфичность ПЭТ в диа�

гностике опухолей ПЖ составляют 71�

92% и 64�94% соответственно. Ложноот�

рицательные результаты могут быть по�

лучены у пациентов с сахарным диабе�

том (который отмечается у 19�31% боль�

ных РПЖ), большую сложность состав�

ляет дифференцирование неоплазмы

ПЖ от воспалительных процессов. Та�

ким образом, ПЭТ не играет существен�

ной роли в диагностике и стадировании

опухоли, однако приобретает крайне

важное значение в послеоперационном

мониторинге опухолевого процесса. 

Важным для диагностики, прогнози�

рования и мониторинга опухолевого

процесса является оценка опухолевых

маркеров в крови. Маркер СА�19�9 обна�

руживается у 75�85% больных РПЖ. Од�

нако он не является специфичным для

этого заболевания, так как повышается

при синдроме желтухи (более 50% случа�

ев), при опухолях печени (в 67% случа�

ев), раке желудка (в 62% случаев), раке

толстой кишки (в 19% случаев). Менее

чем 4% пациентов с уровнем СА�19�9 бо�

лее 300 Ед/мл имеют резектабельные

опухоли. Однако определение СА�19�9

не может служить методом скрининга,

так как с помощью этого метода невоз�

можно выявить РПЖ на ранних стадиях.

Раково�эмбриональный антиген обна�

руживается у 40�45% больных РПЖ.

Он может быть положительным при

язвенном колите и ряде опухолей желу�

дочно�кишечного тракта. При хроничес�

ких панкреатитах маркер положителен

у 5% пациентов. СА�125 положительный

у 50% больных, хотя он также может

быть положительным у пациентов с ра�

ком яичников. Важным является опре�

деление соотношения сывороточного

тестостерона к дигидротестостерону.

Если этот коэффициент ниже 5, что свя�

зано с увеличением уровня 5α�редукта�

зы, то можно заподозрить наличие у па�

циента рака поджелудочной железы

(в 67% случаев).

� К радикальным операциям при

РПЖ относят ПДР, расширенную

ПДР (операция, которая сопровождается

расширенной лимфаденэктомией, ре�

зекцией сосудистых структур и смежных

органов), тотальную панкреатэктомию,

дистальную резекцию ПЖ. Использова�

ние органосохраняющих оперативных

вмешательств при протоковой аденокар�

циноме, таких как пилоруссохраняющая

ПДР, резекция головки ПЖ с сегментар�

ной резекцией двенадцатиперстной

кишки и др., большинство авторов счи�

тает онкологически не оправданным.

Важнейшим этапом операции по по�

воду РПЖ является выполнение лимфа�

денэктомии. Вопрос об объеме лимфа�

денэктомии дискутируется с 70�х гг.

прошлого столетия, когда Fortner пред�

ложил использование регионарной

панкреатэктомии, а в 80�х гг. Ishikawa

et al. (1988) и Manabe et al. (1989) показа�

ли существенное увеличение выживае�

мости после выполнения расширенных

лимфаденэктомий. Хотя на сегодня в че�

тырех представленных рандомизирован�

ных исследованиях (Pedrazzoli, 1998,

Италия, мультицентровое; Yeo, 1999,

США, John Hopkins Hospital; Nimura,

2004, Япония, мультицентровое; Farnell,

2005, США, Mayo Clinic) не показано

увеличение выживаемости после выпол�

нения расширенных лимфаденэктомий

(за исключением исследования Pedraz�

zoli, где показано увеличение выживае�

мости в подгруппе пациентов с позитив�

ными лимфоузлами), в работе Pister

(2002) с использованием многофактор�

ного математического анализа показано,

Рак поджелудочной железы: 
некоторые вопросы диагностики и лечения

Лечение рака поджелудочной железы (РПЖ) является одной из важнейших проблем современной онкологии.
Ежегодно в мире диагностируется 232 306 новых случаев РПЖ. Общая 5&летняя выживаемость при этом заболевании
составляет 1&4%. На момент постановки диагноза у 80&90% пациентов отмечается местнораспространенная
или метастатическая форма болезни. Соотношение смертности к заболеваемости равно 0,98, то есть заболеваемость
и смертность практически одинаковы. Это связано с ранним метастазированием опухоли в регионарные
лимфатические узлы, быстрым распространением по периневральным пространствам и инвазией в крупные сосуды.

А.И. Дронов, д.м.н., профессор,
Е.А. Крючина, к.м.н., кафедра общей хирургии № 1 Национального медицинского университета им. А.А. Богомольца, г. Киев
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что необходимо 238 тыс. пациентов, что�

бы провести сравнительное рандомизи�

рованное исследование между группами

со стандартной и расширенной лимфа�

денэктомией. В то же время во всех этих

работах осуществление расширенной

лимфаденэктомии не увеличивало час�

тоту послеоперационных осложнений.

В наших исследованиях (А.И. Дронов

и соавт., 2011) показано, что частота

лимфореи существенно не отличается

в группах пациентов, которым произве�

дены стандартные и расширенные лим�

фаденэктомии, частота диареи была вы�

ше после расширенных лимфаденэкто�

мий, чем после стандартных, в течение

первых 6 мес после операции, в дальней�

шем частота диареи была одинаковая

в обеих группах. Качество жизни, оце�

ненное с использованием EORTC QLQ�

C30 и SF�36, через 3 мес после операций

не отличается в группах стандартной

и расширенной операции. Существен�

ная разница в частоте и тяжести синдро�

ма мальассимиляции, эндокринная

панкреатическая недостаточность в от�

даленные сроки после стандартной

и расширенной лимфаденэктомии не

выявлены, адъювантная химиотерапия

(АХТ) была начата в одинаковые сроки

в обеих группах пациентов. У больных,

которым выполнены расширенные лим�

фаденэктомии, имеется тенденция к

увеличению общей и безрецидивной вы�

живаемости.

Одним из вариантов расширения объ�

ема операции является сегментарная ре�

зекция воротной или верхней брыжееч�

ной вены. Большинство авторов показы�

вают (данные рандомизированных ис�

следований, метаанализов), что резек�

ция воротной и верхней брыжеечной ве�

ны целесообразна только при условии

получения свободного от опухоли края

резекции, хотя эти операции приводят

к существенному увеличению выживае�

мости пациентов по сравнению с изоли�

рованной РХТ. 

� При выполнении паллиативных

резекций (R1/R2) и наличии веноз�

ной инвазии, при отсутствии полного

прорастания сосуда опухолью мы счи�

таем целесообразным использование

криодеструкции зоны инвазии сосуда

опухолью, что существенно увеличивает

выживаемость пациентов по сравнению

с теми, которым были выполнены только

шунтирующие операции.

На сегодня большинство отечествен�

ных и зарубежных авторов считают на�

личие артериальной инвазии противопо�

казанием к выполнению резекций ПЖ.

При артериальной инвазии резекция

сосудистых структур (печеночная арте�

рия, верхняя брыжеечная артерия) на�

ми также предложена и используется

криоабляция зоны резидуальной опухо�

ли на артериальных структурах. 

Послеоперационное морфологическое

исследование удаленной опухоли и всех

лимфатических узлов, оценка состояния

края резекции являются крайне важными

для определения прогноза и выбора даль�

нейшего метода лечения пациента. Кро�

ме стандартного морфологического ис�

следования, в ряде случаев необходимо

исследование в опухоли иммуногистохи�

мических маркеров – цитокератинов (7,

8, 18, 19, 20 и др.), муцинов (1, 2, 4, 5А),

хромогранина А, синаптофизина, вимен�

тина, СD117 и пр. Иммуногистохимичес�

кое исследование особенно актуально

для определения морфологического ва�

рианта недифференцированных опухо�

лей, дифференциальной диагностики

протоковой аденокарциномы и нейроэн�

докринных опухолей, диагностики ред�

ких форм опухолей ПЖ (солидно�псев�

допапиллярной карциномы, муцинозных

опухолей и пр.), оценки чувствительнос�

ти опухоли к химиотерапии.

� АХТ является важнейшим компо�

нентом комплексного лечения

больных РПЖ. О значении комплекс�

ного лечения свидетельствует тот факт,

что медиана жизни больных, получав�

ших адъювантную терапию после ради�

кальной операции, достигает 17�25 мес

по сравнению с 13,5 мес – медианой

жизни пациентов, не получавших ее.

В выводах международной конферен�

ции по гастроинтестинальному раку

(г. Барселона, 2007) утверждается, что

АХТ после ПДР необходима 80% боль�

ных РПЖ.

Единые стандарты АХТ на сегодня от�

сутствуют. В большинстве исследований

показано увеличение выживаемости при

использовании АХТ как после R0, так

и R1�резекции (CONCO�001, 2008,

ESPAC�1 и др). Североамериканские ис�

следования GITSG, RTOG�9704 показа�

ли эффективность РХТ, в то время как

европейские, в частности ESPAC�1, от�

вергают эти результаты, доказывая эф�

фективность только химиотерапии. Бо�

лее 20 исследований посвящено эффек�

тивности оценки интраоперационной

лучевой терапии, однако показано, что

она не увеличивает общую выживае�

мость больных, сопровождается высокой

частотой осложнений и приводит к раз�

витию тяжелой экзо� и эндокринной

панкреатической недостаточности.

Остается открытым вопрос об опти�

мальных лекарственных схемах (хотя

большинство исследователей отдает

предпочтение гемцитабину), дискутиру�

ется необходимость применения различ�

ных лечебных программ после резекций

R0 и R1. В исследовании ESPAC�3 про�

ведено сравнение результатов примене�

ния трех вариантов терапии: 5 фторура�

цил + лейкворин, гемцитабин и плацебо,

показано отсутствие разницы между дву�

мя схемами ХТ и существенное увеличе�

ние выживаемости в группах пролечен�

ных больных в сравнении с отсутствием

АХТ. Продолжается исследование

ESPAC�4, в котором сравниваются ре�

зультаты применения гемцитабина

и гемцитабина в сочетании с капецита�

бином, продолжаются исследования эф�

фективности схемы гемцитабин + окса�

липлатин + лучевая терапия после ради�

кальных резекций ПЖ.

Тема неоадъювантной РХТ при прото�

ковой аденокарциноме начала разраба�

тываться в Онкологическом центре

M.D. Anderson в г. Хьюстоне, США (ком�

бинация фторурацила, доцетаксела

и гемцитабина + облучение – 30 и 50 Гр).

Медиана выживаемости после химио�

терапии и ПДР – 25 мес, только ПДР –

17 мес. На сегодня исследуются различ�

ные режимы неоадъювантного лечения

(гемцитабин в комбинации с оксалипла�

тином, иринотеканом, доцетакселом +

лучевая терапия) при погранично резек�

табельных/нерезектабельных опухолях

ПЖ (отмечено повышение резектабель�

ности на 20%). Неоадъювантная химио�

терапия гемцитабином и капецитабином

(2 курса) предложена для применения

у больных с РПЖ ІІА стадии как тест на

операбельность (Tempero, 2010). Если

больные прогрессируют, операция не

проводится. 

Результаты лечения больных с мест�

нораспространенным и метастатичес�

ким РПЖ малоутешительны. Согласно

современным данным основным мето�

дом терапии остается полихимиотера�

пия с применением схем на основе гем�

цитабина, которые показывают сущест�

венно лучшие результаты по сравнению

с оптимальной поддерживающей тера�

пией или применением только гемцита�

бина. Гемцитабин, несмотря на скром�

ный эффект в режиме монотерапии (8�

12%), оцениваемый по динамике изме�

рения опухолевых очагов, признан ос�

новным препаратом лечения РПЖ, так

как он приводит к клиническому улуч�

шению пациентов чаще других лекарств,

поскольку увеличивает сроки выживае�

мости и эффективно повышает противо�

опухолевый эффект при комбинации

с другими противоопухолевыми лекар�

ствами. Последние исследования, пред�

ставленные на ежегодном конгрессе

ASCO (Gastrointestinal Cancers Symposi�

um), показали, что схемы иринотекан/

доцетаксел и FOLFIRINOX показывают

результаты, сравнимые с гемцитабином,

при использовании их в качестве первой

линии терапии для лечения местнорасп�

ространенного РПЖ. Перспективными

являются схемы гемцитабин + капеци�

табин, гемцитабин + S1, применение

гексенола.

Использование таргетных препара�

тов остается противоречивым. На се�

годня только комбинация гемцитабина

с эрлотинибом показала определенную

клиническую эффективность (выжи�

ваемость в случае метастатического

РПЖ при монотерапии гемцитабином

и комбинации гемцитабина с эрлоти�

нибом составила 17 и 24% соответ�

ственно). В ряде проведенных рандо�

мизированных исследований доказана

неэффективность комбинации беваци�

зумаба с гемцитабином, сорафениба

с гемцитабином, однако представляется

перспективным использование схемы

цетуксимаб + гемцитабин + оксали�

платин.

� Таким образом, несмотря на то что

одно лишь оперативное лечение

не ликвидирует проблему РПЖ, на се�

годня его значение не уменьшается,

а наоборот, увеличивается. Это связано

с тем, что комплексная неоадъювантная

(лучевая, химио�, таргетная терапия),

применяемая при нерезектабельных

или даже диссеминированных опухо�

лях, способна переводить их в резекта�

бельное состояние, а современная адъ�

ювантная терапия позволяет существен�

но улучшить выживаемость больных,

которые перенесли как R0, так и R1/R2�

резекции. 

Результаты зарубежных исследований,

наши собственные данные показывают,

что непосредственные результаты стан�

дартных и расширенных резекций ПЖ

у больных с протоковой аденокарцино�

мой сопровождаются сопоставимой ле�

тальностью и частотой периоперацион�

ных осложнений. Это позволяет прово�

дить дальнейшее изучение эффектив�

ности расширенных радикальных опера�

ций в условиях современной адъювант�

ной терапии. 

Дальнейшие перспективы лечения

больных РПЖ будут определять прежде

всего знания молекулярно�генетическо�

го профиля опухоли. Исследования но�

вых молекулярно�генетических измене�

ний при РПЖ наряду с известными се�

годня (плоидность, мутированный k�ras,

потеря гетерозиготности локусов, содер�

жащих мутированные p16, p53, p15,

DPC4, BRCA2 и др.) призваны устано�

вить связь указанных факторов с клини�

ческими и морфологическими проявле�

ниями заболевания, оптимизировать

и индивидуализировать проводимую те�

рапию. 
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