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Аннотация

Цель исследования. Изучить клиническую эффективность внутрибрюшной аэрозольной химиотерапии под давлением (ВАХД), 
дополняющей комбинированное лечение рака яичников с перитонеальным канцероматозом.
Пациенты и методы. В исследование были включены 175 пациенток с впервые выявленным раком яичников с перитонеальным 
канцероматозом (88 – в основной группе, 87 – в контрольной). Всем пациенткам была проведена экстирпация матки с придат‑
ками, удаление большого сальника и химиотерапия по схеме ТС (Taxol, Carboplatin). В основной группе дополнительно проводили 
3 сеанса ВАХД. Оценивалась длительность безрецидивной выживаемости, индекс перитонеального канцероматоза (PCI), объем 
асцита и морфология брюшины.
Результаты. При втором сеансе ВАХД отмечена полная регрессия канцероматоза у 44 (52,4 %) пациенток (PCI = 0); полная резорб‑
ция асцита – у 74 (88,1 %); полный терапевтический патоморфоз – 48 (57,2 %) случаев. При третьем сеансе ВАХД полная регрессия 
канцероматоза отмечена в 73 (87,0 %) случаях, полная резорбция асцита – 80 (95,2 %) случаев, полный морфологический пато‑
морфоз – 69 (82,2 %) случаев. Через 6 мес. после лечения полная регрессия канцероматоза (PCI = 0) была выявлена у 81 (96,4 %) 
пациентки, полная резорбция асцита – у 83 (98,8 %), полная морфологическая регрессия – у 72 (85,7 %). Преимущество основной 
группы по медиане безрецидивной выживаемости составило 7 мес.
Заключение. Резорбция асцита, снижение индекса PCI и лекарственный патоморфоз перитонеальных метастазов, выявлен‑
ные при втором сеансе ВАХД, имели нарастающую динамику в процессе лечения и сохранялись длительно. Преимущество по 
медиане безрецидивной выживаемости в основной группе с нашей точки зрения обусловлено локальным воздействием ВАХД, 
дополнившей стандартное лечение рака яичника с перитонеальным канцероматозом.

Ключевые слова:
рак яичников, внутрибрюшная аэрозольная химиотерапия под давлением, перитонеальный канцероматоз, индекс перитонеального канцероматоза, 
лекарственный патоморфоз
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Abstract

Purpose of the study. To study the clinical efficacy of pressurized intraperitoneal aerosolized chemotherapy (PIPAC), which com‑
plements the combined treatment of ovarian cancer with peritoneal carcinomatosis.
Patients and methods. The study included 175 patients with newly diagnosed ovarian cancer with peritoneal carcinomatosis (87 in 
the main group, 88 in the control group). All patients underwent extirpation of the uterus with appendages, removal of the large 
omentum and chemotherapy according to the TC scheme (Taxol, Carboplatin). In the main group, 3 additional sessions of PIPAC 
were performed. The duration of relapse‑free survival, PCI index, ascites volume and peritoneal morphology were evaluated.
Results. Complete regression of carcinomatosis was noted in the second session of PIPAC, in 44 (52.4 %) patients (PCI = 0); com‑
plete resorption of ascites – in 74 (88.1 %); complete therapeutic pathomorphosis – in 48 (57.2 %) cases. Complete regression of 
carcinomatosis was noted in the third session of PIPAC in 73 cases (87.0 %), complete resorption of ascites in 80 cases (95.2 %), 
complete morphological pathomorphosis in 69 cases (82.2 %). 6 months after treatment, complete regression of carcinomatosis 
(PCI = 0) was detected in 81 patients (96.4 %), complete resorption of ascites in 83 (98.8 %), complete morphological regression 
in 72 (85.7 %). The advantage of the main group in terms of median relapse‑free survival was 7 months.
Conclusion. Ascites resorption, a decrease in the PCI index and drug pathomorphosis of peritoneal metastases, detected during 
the 2nd session of PIPAC, had an increasing dynamics during treatment and persisted for a long time. From our point of view, the 
advantage in median relapse‑free survival in the main group is due to the local effect of PIPAC, which complemented the standard 
treatment of ovarian cancer with peritoneal carcinomatosis.
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Международное агентство по изучению рака про‑
гнозирует увеличение ежегодной заболеваемости 
раком яичников от 225 000 до 300 000–400 000 впер‑
вые выявленных случаев в ближайшие 15–20 лет 
(не менее 40 % прироста относительно современного 
уровня заболеваемости). По актуальным данным 
GLOBOCAN, ежегодная смертность от рака яичников 
составляет 200 000 случаев [1].

Улучшить прогноз при раке яичников возможно 
при условии полного хирургического удаления зло‑
качественного новообразования яичников и всех его 
метастазов. Однако обширное поражение брюшины 
метастазами в большинстве случаев делает этот ме‑
тод недоступным [2].

Стандартная химиотерапия, таргетная терапия, 
PARP‑ингибиторы, ингибиторы VEGF, иммунотерапия 
и применение моноклональных антител не способны 
предотвратить рецидив заболевания [3–6]. Гипер‑
термическая интраоперационная внутрибрюшная 
химиотерапия (ГИВХ) или HIPEC (от англ. Hyperthermic 
IntraPeritoneal Chemotherapy), применяемая для ле‑
чения перитонеального канцероматоза, способна 
улучшить прогноз при полной хирургической цито‑
редукции опухоли и ее метастазов, но не показывает 
высокой эффективности при наличии нерезектабель‑
ных отсевов опухоли на брюшине [7].

Поиск новых подходов к лечению перитонеаль‑
ного канцероматоза при раке яичников сохраняет 
высокую востребованность. Существует еще один 
вариант прямого воздействия на метастатические 
отсевы на брюшине. Это внутрибрюшная аэрозоль‑
ная химиотерапия под давлением (ВАХД). Первая 
публикация о появлении нового метода доставки 
цитостатиков в брюшную полость сделана в 2000 г. 
коллективом исследователей под руководством 
Reymond M. A. [8] В течение нескольких лет форми‑
ровалась концепция методики, исходное название 
«терапевтический пневмоперитонеум» было изме‑
нено на PIPAC (от англ. Pressurized IntraPeritoneal 
Aerosol Chemotherapy) и началось применение ВАХД 
в клинической практике [9]. Нами в 2020 г. был раз‑
работан первый протокол проспективного открытого 
рандомизированного контролируемого клинического 
исследования «Внутрибрюшная аэрозольная химио‑
терапия под давлением при лечении первичного 
рака яичников с перитонеальным канцероматозом». 
В качестве основы протокола исследования был 
принят «Способ лечения перитонеального канцеро‑
матоза при раке яичников» (патент на изобретение 
№ 2745478).

Согласно протоколу клинического исследования 
стандартное комбинированное лечение впервые вы‑

явленного рака яичников с перитонеальным канцеро‑
матозом дополняется тремя сеансами ВАХД. В ходе 
каждой процедуры ВАХД производится визуальная 
оценка статуса брюшины с подсчетом индекса пери‑
тонеального канцероматоза, определяется объем 
асцитической жидкости и выполняется мультифо‑
кальная биопсия брюшины с последующим морфо‑
логическим исследованием, что позволяет не только 
оценить масштабы канцероматоза и верифициро‑
вать его в начале терапии, но и оценить динамику 
изменений метастатического процесса на брюшине 
в процессе лечения.

Цель исследования: изучить клиническую эффек‑
тивность ВАХД, дополняющей стандартное комбини‑
рованное лечение впервые выявленного рака яич‑
ников с перитонеальным канцероматозом.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В исследование были включены 175 пациенток. 
Основную группу составили 88 пациенток, кон‑
трольную – 87. У всех пациенток был впервые диа‑
гностированный рак яичников с перитонеальным 
канцероматозом, определяемым визуально и вери‑
фицированным морфологически.

В контрольной группе за время исследования за‑
регистрировано 83 случая рецидива и 20 летальных 
исходов, в основной – 66 рецидивов и 8 летальных 
исходов. В статистическую обработку не попали 3 
случая из основной группы и 2 из контрольной. За 
время активной работы по протоколу две пациентки 
в основной группе скончались: одна пациентка от 
острого нарушения мозгового кровообращения через 
13 мес. после диагностической лапароскопии; вторая 
пациентка скончалась от осложнений COVID‑инфек‑
ции после первого этапа протокола. Третья паци‑
ентка основной группы была исключена из стати‑
стики в связи со сменой места жительства и отказом 
от дальнейшего участия в протоколе исследования 
после диагностической лапароскопии. В контрольной 
группе из протокола исключены 2 пациентки: одна 
пациентка в связи со смертью от острого инфарк‑
та миокарда через 11 мес. после диагностической 
лапароскопии, вторая пациентка в связи с отказом 
от участия в протоколе исследования через 13 мес. 
после диагностической лапароскопии.

Всем пациенткам после лапаротомии и срочной 
морфологической верификации канцероматоза 
была произведена экстирпация матки с придатками 
и оментэктомия, во всех случаях циторедукция была 
первичная в субоптимальном объеме.

Группы исследования были сопоставлены мето‑
дами статистического анализа по диагнозу, возра‑
сту и индексу перитонеального канцероматоза (PCI). 
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В контрольной группе у 12 пациенток был диагно‑
стирован рак яичников St. IIIb (pT3bN0M0) стадии, 
у 73 женщин – рак яичников St.IIIc (pT3cN0M0) стадии. 
В основной группе St.IIIb (pT3bN0M0) была выявлена 
у 17 пациенток, у 68 – St. IIIc (pT3cN0M0). Согласно 
точному двустороннему критерию Барнарда факти‑
ческий уровень значимости p‑value отличия частот 
диагнозов IIIb и IIIc в группах равен 0,351, т. е. группы 
оказались однородными по диагнозу.

Средний возраст в контрольной группе составил 
56,8 лет, в основной – 56,4 года. Для проверки одно‑
родности групп по возрасту применялся точный дву‑
сторонний критерий ранговых сумм Уилкоксона – 
Манна – Уитни. Фактический уровень значимости 
p‑value этого критерия оказался равен 0,819, из чего 
следует, что по возрасту группы также однородны.

Этот же критерий использовался для проверки од‑
нородности групп по PCI. Среднее значение PCI в кон‑
трольной группе – 23,79, в основной группе – 23,28. 
Фактический двусторонний уровень значимости 
p‑value критерия Уилкоксона – Манна – Уитни равен 
0,631. Следовательно, группы однородны и по PCI.

Этапы исследования
Общая продолжительность протокола клиниче‑

ского исследования составила 44 нед., из которых 
18 нед. было отведено на лечение, 26 нед. – на фазу 
активного наблюдения и с 45‑й на период квали‑
фицированного врачебного наблюдения (follow up 
period). Схема протокола клинического исследования 
представлена на рис. 1.

До рандомизации пациентки были обследованы 
в соответствии с клиническими рекомендациями по 
лечению рака яичников Министерства здравоохра‑
нения Российской Федерации, длительность обсле‑
дования – 1 нед. [2]. Далее проводилась лапарото‑
мия. При визуальном выявлении перитонеального 
канцероматоза сразу после лапаротомии и ревизии 
органов брюшной полости производилось срочное 
гистологическое исследование 4 биоптатов брюши‑
ны, при морфологической верификации канцеро‑
матоза выполнялась цифровая рандомизация паци‑
енток на сайте https://www.random.org/ (значение 
«0» соответствовало распределению в контрольную 
группу, а «1» – в основную).

С момента рандомизации наступал 1‑й этап про‑
токола исследования, продолжавшийся со 2‑й по 8‑ю 
неделю. На 1‑м этапе в обеих группах после рандоми‑
зации выполнялась операция в объеме экстирпации 
матки с придатками с оментэктомией, при этом хи‑
рургический этап в контрольной группе завершался, 
а в основной группе проводился первый сеанс ВАХД 
(цисплатин 10,5 мг/м², доксорубицин 2,1 мг/м² на 
фоне карбоксипертонеума 12 мм рт. ст.). Далее в обе‑

их группах проводилось 2 курса полихимиотерапии 
(ПХТ) по схеме ТС (паклитаксел 175 мг/м², карбопла‑
тин AUC 5–7), первый из которых проводился через 
7 дней после операции, а второй – через 21 день 
после первого.

Второй этап в обеих группах длился с 9‑й по 14‑ю 
недели и включал в себя проведение 3‑го и 4‑го курса 
ПХТ по схеме ТС (паклитаксел 175 мг/м², карбопла‑
тин AUC 5–7) с интервалом 21 день (3 нед. между 
ними), а также проведение этапного обследования 
перед 4‑м курсом ПХТ по рекомендациям Министер‑
ства здравоохранения Российской Федерации [2]. 
Отличие основной группы от контрольной на этом 
этапе заключалось в проведении 2‑го сеанса ВАХД 
(цисплатин 10,5 мг/м², доксорубицин 2,1 мг/м² на 
фоне карбоксипертонеума 12 мм рт. ст.) за 1–2 дня 
до 3‑го курса системной ПХТ. Следует подчеркнуть, 
что процедура ВАХД всегда сопровождалась оценкой 
PCI и мультифокальной биопсией брюшины.

С 15‑й по 18‑ю неделю проходил 3‑й этап иссле‑
дования, во время которого в обеих группах были 
проведены 5‑й и 6‑й курсы ПХТ по схеме ТС и этап‑
ное обследование. В основной группе лечение было 
дополнено проведением 3‑го сеанса ВАХД за 1–2 дня 
до 5‑го курса системной ПХТ.

Четвертый этап проходил с 43‑й по 44‑ю неделю 
и включал этапное обследование в обеих группах, до‑
полненное диагностической лапароскопией с мульти‑
фокальной биопсией брюшины в основной группе 
исследования.

Критериями клинической эффективности ВАХД 
были длительность безрецидивного периода, ди‑
намические изменения PCI, объема асцитической 
жидкости и степени лекарственного патоморфоза 
метастазов на брюшине в основной группе, косвен‑
ная оценка локальной эффективности в контроль‑
ной группе была проведена по КТ‑сканированию при 
помощи RECIST критерия и наличию асцита.

Статистический анализ
Имеющиеся данные были объединены в один 

Excel‑файл data 12.02.2024.xls. Для каждого случая 
временные интервалы от начала наблюдения t0 до 
наступления события (рецидива или смерти) t1 пере‑
ведены в месяцы по встроенной Excel‑формуле:

m = ОКРУГЛ((t1 – t0) / 30,5; 0).

Для анализа полученных данных использована 
двухфакторная модель непараметрического дис‑
персионного анализа (ANOVA). Выявления зна‑
чимого различия между показателями на этапах 
исследования проведено при помощи рангового 
критерия Пейджа для упорядоченной альтернативы. 
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В результате было показано, что выявленная поло‑
жительная динамика показателей внутри групп за 
весь период исследования является статистически 
значимой (р < 0,0001). Проведен дополнительный 
анализ с аналогичным результатом с применением 
алгоритма, основанного на тесте ранговых сумм 
Фридмана.

Чтобы сравнить группы по безрецидивной выжи‑
ваемости на первом этапе математического анализа 
для оценки функций риска в каждой из групп был 
применен метод Каплана – Мейера. Для вычисления 

оценок риска использована функция survfit из пакета 
survival языка программирования R. Для вычисле‑
ния асимптотических границ доверительной полосы 
использовалось log‑log‑преобразование.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Безрецидивная выживаемость
При сравнении группы по безрецидивной выжи‑

ваемости было выявлено преимущество основной 
группы перед контрольной. На рис. 2 представлены 

2‑я неделя / 
2nd week

1‑я неделя / 
1st week

2–8‑я неделя / 
Weeks 2–8

9–14‑я неделя / 
Weeks 9–14

15–18‑я неделя / 
Weeks 15–18

43–44‑я неделя / 
Weeks 43–44

45‑я неделя / 
Week 45

0 этап / 0 stage

Этап 1 / Stage 1

Этап 2 / Stage 2

Этап 3 / Stage 3

Этап 4 / Stage 4

Последующее наблюдение / Follow up

Рандомизация / Randomization

Контрольная группа / Control group

Циторедукция, ПХТ‑1, ПХТ‑2 / 
Cytoreduction, PCT‑1, PCT‑2

ПХТ‑3, этапное обследование, ПХТ‑4 / 
PCT‑3, check‑up on this stage, PCT‑4

ПХТ‑5, ПХТ‑6, этапное обследование / 
PCT‑5, PCT‑6, check‑up on this stage

Контрольное обследование / Control check‑up

Циторедукция, PIPAC‑1, ПХТ‑1, ПХТ‑2 / 
Cytoreduction, PIPAC‑1, PCT‑1, PCT‑2

PIPAC‑2, ПХТ‑3, этапное обследование, ПХТ‑4 / 
PIPAC‑2, PCT‑3, check‑up on this stage, PCT‑4

PIPAC‑3, ПХТ‑5, ПХТ‑6, этапное обследование/ 
PIPAC‑3, PCT‑5, PCT‑6, check‑up on this stage

Контрольное обследование, диагностическая 
лапароскопия / 

Control check‑up, diagnostic laparoscopy

Основная группа / Main group

Лапаротомия / Laparotomy
Морфологическая верификация / Morphological verification

Предоперационное обследование / Preoperative assessment

Рис. 1 Схема протокола исследования

Fig. 1. The scheme of the research protocol
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кривые Каплан – Майера, характеризующие безре‑
цидивную выживаемость в группах исследования.

Расположение кривой основной группы над кон‑
трольной наглядно демонстрирует, что время жизни 
без рецидива в основной группе выше, чем в контроль‑
ной. Из отчета функции survfit: для медианы безреци‑
дивной выживаемости в контрольной группе оценка 
MED = 12 мес. и 95 %‑й доверительный интервал (ДИ) 
(12–14 мес.). В основной группе оценка MED = 19 мес. 
и 95 %‑й ДИ (16 и 21 мес.). Таким образом, в основной 
группе медианная безрецидивная выживаемость на 
7 мес. больше, чем в контрольной группе.

Индекс PCI
Динамика изменений PCI основной группы пред‑

ставлена на рис. 3.
В первый раз PCI регистрировался при включе‑

нии пациенток в исследование. Согласно протоколу 
канцероматоз был критерием включения в исследо‑
вание, т. е. случаев с PCI = 0 на этом этапе не было. 
В основной группе канцероматоз брюшины от 1 до 10 
баллов был выявлен у 5 (5,9 %) пациенток, 11–20 бал‑
лов – у 28 (33,0 %), 21–30 баллов – у 29 (34,1 %), 31–39 
баллов – у 23 (27,0 %). В контрольной группе распре‑
деление было следующим: 1–10 баллов – у 7 (8,1 %) 
пациенток, 11–20 баллов – у 27 (31,0 %), 21–30 бал‑
лов – у 32 (36,8 %), 31–39 баллов – у 21 (24,1 %). Сред‑
нее значение PCI в основной группе – 23,28, в кон‑
трольной группе – 23,79.

Видеоэндоскопическая ревизия брюшины при 
второй процедуре ВАХД продемонстрировала улуч‑
шение статуса брюшины на фоне проводимого лече‑

ния. В основной группе у 44 (52,4 %) пациенток кан‑
цероматоз регрессировал полностью (значение PCI 
было 0 баллов). от 1 до 10 баллов PCI выявлено в 39 
(46,4 %) наблюдениях, от 10 до 20 баллов – у 1 (1,2 %) 
пациентки, PCI в диапазоне значений 21–30 и 30–39 
зарегистрированы не были (0 случаев). Таким обра‑
зом, полная регрессия перитонеального канцеро‑
матоза при проведении ВАХД‑2 была выявлена более 
чем у половины обследованных.

При проведении ВАХД‑3 установлено, что регрес‑
сия канцероматоза продолжилась. Нами не было 
зарегистрировано ни одного случая, в котором PCI 
превышал бы 11 баллов. Наличие метастатического 
процесса на брюшине от 1 до 10 баллов отмечено 
у 11 (13,0 %) женщин, полная регрессия метастазов 
на брюшине состоялась в 73 (87,0 %) случаях.

Диагностическая лапароскопия через 6 мес. после 
лечения позволила установить, что тенденция к уве‑
личению случаев с полной регрессией носит пролон‑
гированный характер: PCI в диапазоне 1–10 баллов 
были отмечены у 3 (3,6 %) человек, при этом полная 
регрессия метастазов на брюшине состоялась уже 
у 81 (96,4 %) пациентки.

В контрольной группе согласно протоколу иссле‑
дования оценка статуса брюшины проводилась через 
6 мес. после окончания лечения при помощи ком‑
пьютерной томографии (КТ), Инструментом оценки 
были RECIST 1.1 критерий и наличие асцитической 
жидкости [10]. Оценивался общий ответ в категориях: 
CR (полная регрессия), PR (частичный ответ), SD (ста‑
билизация заболевания), NE (оценка невозможна), 
PD (прогрессирование заболевания); наличие асцита – 

Рис. 2. Безрецидивная выживаемость в контрольной 
и основной группах

Fig. 2. Relapse‑free survival in the control and main groups
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Рис. 3. Динамика индекса PCI

Fig. 3. PCI index dynamics
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1, отсутствие – 0. После окончания лечения полная 
регрессия канцероматоза (CR) была констатирована 
по данным КТ‑сканирования у 35 (40,6 %) пациенток, 
частичная регрессия (PR) – у 43 (50,0 %) пациенток, 
стабилизация заболевания – у 4 (4,7 %) пациенток, 
прогрессирование заболевания – у 4 (4,7 %) пациенток.

Следует отметить, что в основной группе не было 
выявлено случаев прогрессирования заболевания че‑
рез 6 мес. после окончания лечения, тогда как в кон‑
трольной группе таких случаев было 4. Помимо этого 
частота встречаемости полной регрессии канцеро‑
матоза брюшины через 6 мес. составила в основной 
группе 96,4 %, а в контрольной 40,6 %.

Перитонеальный экссудат
Поражение брюшины метастазами при раке яич‑

ников почти всегда сопровождается возникновением 
асцита и сопутствующим этому явлению значитель‑
ному снижению качества жизни больных. Динами‑
ческие изменения объема асцитической жидкости 
в нашем исследовании приведены на рис. 4.

Обращает на себя внимание тот факт, что на мо‑
мент начала лечения (ВАХД‑1) асцит не был выявлен 
лишь у 1 (1,2 %) пациентки, до 1000 мл асцитической 
жидкости было выявлено у 26 (30,9 %) пациенток, 
от 1000 до 4000 мл – у 28 (33,4 %), более 4000 мл – 
у 29 (34,5 %). Во всех случаях в перитонеальном экс‑
судате при цитологическом исследовании были выяв‑
лены клетки аденокарциномы.

Значимая динамика была отмечена уже при 2‑м 
сеансе ВАХД: у 74 (88,1 %) пациенток асцит к этому 
моменту полностью резорбировался, у 10 (11,9 %) 
женщин объем асцитической жидкости не превышал 
1000 мл, при цитологическом исследовании экссудата 
атипических клеточных структур выявлено не было.

На завершающем этапе лечения при 3‑м сеансе 
ВАХД в 80 случаях асцита выявлено не было, то есть 
частота полной резорбции асцита составила 95,2 %. 
В 4 (4,8 %) случаях отмечено наличие перитонеаль‑
ного экссудата в объеме не более 200 мл, при цито‑
логическом исследовании которого клеток злокаче‑
ственной опухоли выявлено не было.

При проведении диагностической лапароскопии 
в 1 (1,2 %) случае установлено наличие 50 мл пери‑
тонеального экссудата, при цитологическом иссле‑
довании которого атипических клеточных структур 
выявлено не было. У остальных 83 (98,8 %) человек 
асцитической жидкости не было.

Рис. 4. Динамика объема асцитической жидкости

Fig. 4. Dynamics of ascitic fluid volume
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Рис. 5. Метастаз брюшины (исходный статус). 
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Fig. 5. Peritoneal metastasis (initial status). 
Magnification ×100.

Рис. 6. Брюшина при диагностической лапароскопии 
(полная регрессия). Ув. ×100.

Fig. 6. Peritoneum during diagnostic laparoscopy (complete 
regression). Magnification ×100.
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В контрольной группе исследования при проведе‑
нии КТ‑сканирования через 6 мес. после лечения на‑
личие асцита зарегистрировано в 10 (11,6 %) случаях.

Лекарственный патоморфоз
Согласно протоколу материалом для исследова‑

ния лекарственного патоморфоза метастазов рака 
яичников были фрагменты брюшины, полученные 
при включении пациенток в исследование (1‑й се‑
анс ВАХД), а также при 2‑м, 3‑м сеансе ВАХД и при 
диагностической лапароскопии через 6 мес. после 
окончания лечения. Морфологическая оценка ле‑
карственного патоморфоза брюшины проводилась 
по Лавниковой: I степень – более 50 % опухолевой 
паренхимы сохранено; II степень – 20–50 % опухо‑
левой паренхимы; III степень – до 20 % сохранной 
паренхимы опухоли; IV степень – полное отсутствие 
атипических клеточных структур [2].

Весь послеоперационный материал, полученный 
при исследовании, был проведен по схеме стандарт‑
ной спиртовой проводки, залит парафином, поре‑
зан на ротационном микротоме THERMO scientific 
MICROM HM 355S, окрашен гематоксилин‑ эозином. 
Изготовленные микропрепараты были просмотре‑
ны в микроскопе LEICA DM 2000 с использованием 
100‑кратного увеличения, для фотосъемки была 
использована камера LEICA ICC 50E.

На рис. 5 представлена микрофотография исход‑
ного статуса брюшины с метастазами одной из паци‑
енток на момент включения в исследование. Фраг‑
мент брюшины представлен разрастанием серозной 
аденокарциномы High Grade. Злокачественные желе‑
зистые структуры занимают более 90 % исследован‑
ного фрагмента ткани, клетки опухоли пышные, не 
имеют дистрофических изменений.

Гистологически верифицированный перитоне‑
альный канцероматоз был критерием включения 
в исследование, поэтому у всех 84 (100 %) человек 
имелась подобная морфологическая картина.

Гистологическое исследование фрагментов брю‑
шины, полученных при диагностической лапаро‑
скопии перед началом 2‑го сеанса ВАХД показало, 
что терапевтический патоморфоз метастазов име‑
ется у всех пациенток: в 4 (4,7 %) случаях I степени, 
в 13 (15,5 %) – II степени, в 19 (22,6 %) III степени 
и в 48 (57,2 %) – IV степени (полная морфологиче‑
ская регрессия).

Морфологический контроль состояния брюшины 
при 3‑м сеансе позволил установить, что полная ре‑
грессия произошла у 69 (82,2 %) пациенток (IV сте‑
пень по Лавниковой), в 10 (11,9 %) случаях отмечен 
патоморфоз III степени, в 3 (3,6 %) случаях – II степени 
и в 2 (2,3 %) – I степени.

При лапароскопическом контроле состояния брю‑
шины через 6 мес. после окончания лечения удалось 
выяснить, что тенденция к морфологической регрес‑
сии имеет пролонгированный эффект: патоморфоз 
I cтепени зарегистрован 1 (1,2 %) раз, патоморфоз 
II степени также встретился однократно (1,2 %), 
у 10 (11,9 %) человек был патоморфоз III степени 
и у 72 (85,7 %) пациенток была полная морфологиче‑
ская регрессия метастазов (IV степень патоморфоза).

Гистологическая картина, выявленная через 6 мес. 
после проведенного лечения у 85,7 % пациенток при 
контрольной лапароскопии, существенно отличалась 
от исходного статуса. На рис. 6 приведен пример пол‑
ной морфологической регрессии: в ткани брюшины 
отсутствуют атипические железистые структуры, 
определяются лишь поля макрофагов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Клиническая эффективность ВАХД имела нара‑
стающий по мере лечения характер и сохранялась 
после его завершения. Локальное воздействие ВАХД 
на канцероматоз при раке яичников проявилось 
уменьшением количества метастазов на брюшине, 
резорбцией асцита, выраженным морфологическим 
ответом на лечение. В нашем исследовании ВАХД 
позволила повысить клиническую эффективность 
стандартного лечения рака яичников с перитонеаль‑
ным канцероматозом за счет прямого воздействия на 
перитонеальные метастазы и увеличить безрецидив‑
ный период пациенток основной группы.

Таким образом, локальный эффект ВАХД позволяет 
улучшить прогноз при лечении местнораспростра‑
ненных форм рака яичников, при которых неблаго‑
приятным предиктором является перитонеальный 
канцероматоз. С точки зрения авторов представляется 
перспективным исследование клинической эффектив‑
ности ВАХД в пролонгированном режиме (увеличение 
количества сеансов) при лечении впервые выявлен‑
ного рака яичников с канцероматозом брюшины, 
а также при лечении рецидивов рака яичников.
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