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Резюме

Одним из факторов, влияющих на эффективность лечения и определяющих прогноз заболевания больного ко-
лоректальным раком, может быть воспалительный статус как до, так и после оперативного лечения. Обзор по-
священ описанию возможных механизмов связи воспалительного статуса в организме пациента и онкогенеза 
опухоли. Особое внимание уделено способности опухолевых клеток модифицировать клетки иммунной систе-
мы из противоонкогенных в проонкогенные. В работе рассмотрена попытка представления единой концепции 
влияния послеоперационных осложнений на рецидивирование опухоли в свете воспалительного ответа орга-
низма на оперативное вмешательство.
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Abstract

One of the factors affecting the effectiveness of treatment and determining the prognosis of a patient with colorectal 
cancer may be inflammatory status both before and after surgical treatment. The review is devoted to the description of 
possible mechanisms of relationa between patient’s inflammatory status and oncogenesis. Particular attention is paid to 
the ability of tumor cells to modify the immune cells from the antioncogenic to prooncogenic status. The paper makes 
an attempt to present a unified concept of the impact of postoperative complications on tumor recurrence in the light 
of the inflammatory response to surgical intervention.
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Еще Рудольф Вирхов в  1863  г. впервые предпо-
ложил наличие связи между хроническим воспа-
лением и развитием онкологических заболеваний. 
С  тех пор эта связь не  только достаточно полно 
обоснована, но и сделала еще более сложным из-
учение онкологических заболеваний, которые 
исходно считались в  основном следствием лишь 
возникновения спорадических мутаций. Воспале-
ние играет важную роль в  пролиферации клеток 
опухоли, ангиогенезе и метастазировании, а также 
защищает опухоль от  иммунной системы. Микро-
окружение опухоли является одним из важных фак-
торов, влияющих на ее агрессивность, способность 
к  прогрессии и  метастазированию. Микроокруже-
ние опухоли меняется по мере ее роста и прогрес-
сирования. Значимое влияние на микроокружение 
оказывают не только местные факторы, связанные 
с опухолью, но и циркулирующие клетки иммунной 
системы и медиаторы воспаления.

Несмотря на то что в области диагностики и лече-
ния колоректального рака (КРР) достигнуты значи-
тельные успехи, в  настоящее время продолжается 
поиск факторов, влияющих на эффективность лече-
ния и определяющих прогноз для жизни больного. 
Одним из таких факторов может быть воспалитель-
ный статус больного КРР как до, так и после опера-
ции. Инфекционные осложнения являются основ-
ной причиной развития воспалительных реакций 
после операции. Возникновение этих осложнений 
приводит к  увеличению стоимости лечения, про-
должительности пребывания пациентов в  больни-
це и, в конечном счете, — и смертности [1–3]. Более 
того, есть мнение, что послеоперационные инфек-
ционные осложнения могут способствовать более 
высокой частоте рецидивирования и низкой выжи-
ваемости не  только при КРР, но  и  при раке шейки 
матки и  пищевода [4]. Увеличивается доказатель-
ная база связи послеоперационных инфекционных 
осложнений, особенно при несостоятельности ана-
стомоза, и плохого долгосрочного прогноза [5].

В процессе прогрессирования и  роста опухоли 
одно из  ведущих мест отводится взаимодействию 
опухоли с микроокружением. По мере роста и раз-
вития опухоли находящиеся в ее окружении клетки 
иммунной системы изменяются, перепрограмми-
руются и  превращаются в  проонкогенные. Фибро-
бласты и  макрофаги из  микроокружения опухоли 
должны подавлять ее рост, однако эти клетки могут 
«обучаться» опухолью и проявлять проонкогенные 
свойства. Опухоль-ассоциированные фибробласты 
(CAF) — это один из основных источников сосудисто-
го эндотелиального фактора роста (VEGF), который 
поддерживает ангиогенез во время роста опухоли, 
а также активирует NF-κB сигнальный путь, который 

способствует дальнейшему канцерогенезу. Опухоль 
инфильтрируется моноцитами, которые под воз-
действием секретируемых опухолью сигнальных 
молекул дифференцируются в  макрофаги. Так на-
зываемые «опухоль-ассоциированные макрофаги» 
(tumor-associated macrophages, TAM) представля-
ют собой особый класс иммунных клеток, которые 
в  большом количестве присутствуют в  микроокру-
жении опухоли и принимают значительное участие 
в воспалительных реакциях, связанных с опухолью.

Макрофаги, тромбоциты и мезенхимальные ство-
ловые клетки (MSC) способствуют эпителиально-
мезенхимальной трансформации опухолевых кле-
ток первичного очага. Это позволяет им отделяться 
от  соседних эпителиальных клеток и  приобретать 
подвижный и инвазивный фенотип. В кровеносном 
русле тромбоциты и  компоненты свертывающей 
системы обеспечивают выживаемость опухолевых 
клеток, защищая их от  распознавания цитотокси-
ческими иммунными клетками [6, 7]. Активиро-
ванные тромбоциты способствуют экстравазации 
клеток опухоли, а также индуцируют неоангиогенез 
[8]. Кроме того, медиаторы воспаления, такие как 
интерлейкины  IL‑1, IL‑3 и  IL‑6, стимулируют проли-
ферацию мегакариоцитов, ответственных за  выра-
ботку тромбоцитов [6, 9]. Исходя из  этого, можно 
считать, что концентрация тромбоцитов отражает 
степень выраженности системного воспалительно-
го ответа, индуцированного опухолью.

В местах образования метастазов, например 
в легких, фибробласты принимают участие в созда-
нии «преметастатических ниш». Несколько типов 
клеток способствуют неоангиогенезу метастазов, 
в  том числе предшественники дендритных клеток, 
гематопоэтические клетки-предшественники (HPC) 
и  эндотелиальные клетки-предшественники (EPC), 
которые экспрессируют рецепторы  VEGF. Тромбо-
циты и  компоненты свертывающей системы яв-
ляются важными медиаторами метастатического 
роста, поскольку они препятствуют способности 
натуральных киллеров (NK-клеток) разрушать ми-
крометастазы и  поддерживать образование сгуст-
ка, что, в свою очередь, приводит к инфильтрации 
ткани супрессорными клетками миелоидного про-
исхождения (MDSC) [10].

Возникшая по  любому механизму опухоль сти-
мулирует инфильтрацию собственной стромы им-
мунными клетками, синтез биологически актив-
ных веществ, что на  уровне организма отражается 
в развитии воспалительной реакции различной вы-
раженности. Возникающие воспалительные изме-
нения способствуют распространению опухоли, ме-
тастазированию и активации «спящих» метастазов. 
Степень выраженности воспалительных изменений 
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может как отражать активность опухоли, так и быть 
использована как прогностический фактор даль-
нейшего развития самой опухоли, вероятности ее 
метастазирования и наличия «спящих» метастазов.

Целью нашего обзора стало изучение вопро-
сов влияния воспалительного статуса больных КРР 
в процессе хирургического лечения, инфекционных 
осложнений операций на  отдаленные онкологи-
ческие исходы, а также описание известных и воз-
можных патогенетических механизмов связи этих 
состояний.

В данном обзоре мы не будем говорить о хрони-
ческом воспалении в кишечной стенке, которое мо-
жет быть первичной причиной возникновения опу-
холи, а постараемся осветить связь воспалительных 
изменений разного генеза и прогноза лечения КРР.

Системная воспалительная реакция 
и канцерогенез
Повышение числа нейтрофилов периферической 

крови, а также отношения нейтрофилов к лимфоци-
там, высокий уровень С‑реактивного белка, низкий 
уровень альбумина в  сыворотке и  другие маркеры 
являются клиническими признаками системной вос-
палительной реакции. Уже в предоперационном пе-
риоде эти маркеры являются независимыми небла-
гоприятными прогностическими факторами для 
ряда злокачественных новообразований [11], вклю-
чая ранние и метастатические формы КРР [12, 13].

Для определения степени выраженности си-
стемного воспалительного ответа до  операции 
у  больных КРР могут использоваться прогностиче-
ская шкала Glasgow (GPS) и ее модифицированная 
версия (mGPS), а также несколько клинических па-
раметров, оценивающих соотношение проонкоген-
ных клеток (нейтрофилы, моноциты, тромбоциты) 
и  противоонкогенных клеток (лимфоциты) иммун-
ной системы: отношение числа нейтрофилов к чис-
лу лимфоцитов, или нейтрофильно-лимфоцитарный 
индекс (NLR), отношение числа тромбоцитов к чис-
лу лимфоцитов, или тромбоцитарно-лимфоцитар-
ный индекс (PLR), и  отношение числа лимфоцитов 
к числу моноцитов, или лимфоцитарно-моноцитар-
ный индекс (LMR). Проведено большое количество 
исследований, в которых изучена взаимосвязь ме-
жду данными маркерами субклинического воспа-
ления и степенью прогрессии КРР, а также прогно-
зом заболевания [14–17].

У больных резектабельным КРР высокие оценки 
по  шкале GPS коррелируют с  ухудшением канцер-
специфичной выживаемости. Кроме того, множе-
ство исследований показывает наличие связи ме-
жду оценками GPS и  степенью инвазии опухоли, 
оцениваемой по системе TNM, сосудистой или лим-

фатической инвазией, уровнем ракового эмбрио-
нального антигена (CEA) [14]. У  больных  II стади-
ей КРР с  высокими показателями GPS проведение 
адъювантной химиотерапии может улучшить кан-
церспецифическую выживаемость. Примечательно, 
что у пациентов с резектабельным метастатическим 
КРР высокие показатели по  шкале GPS/mGPS кор-
релируют с  общей выживаемостью, но  не  влияют 
на  безрецидивную выживаемость. В  случае нере-
зектабельного метастатического КРР высокий балл 
по шкале mGPS, вероятно, является отрицательным 
прогностическим фактором общей выживаемости 
независимо от того, было ли выполнено паллиатив-
ное хирургическое вмешательство или проведена 
только химиотерапия.

В настоящее время не  получено убедительных 
доказательств того, что NLR имеет прогностическое 
значение для безрецидивной выживаемости, осо-
бенно при ранних стадиях и резектабельных мета-
статических формах. Фактически прогностическая 
ценность NLR сама по себе не имеет высокого зна-
чения при резектабельном метастатическом КРР. 
He и  соавт. изучили прогностическую значимость 
NLR, а также PLR у 243 пациентов с первично мета-
статическим КРР и установили, что данные факторы 
являются независимыми предикторами неблаго-
приятного прогноза с точки зрения общей выживае-
мости [15]. Преимущество определения NLR состоит 
в простоте его клинической оценки, хотя именно как 
прогностический фактор данный маркер уступает 
другим вариантам оценки системного воспалитель-
ного ответа, таким как GPS и mGPS. Кроме того, по-
роговое значение NLR еще не стандартизовано, что 
пока приводит к  неоднозначной клинической зна-
чимости данного индекса для клинической практи-
ки и необходимости дальнейших исследований для 
выяснения прогностической роли NLR.

Пока недостаточно данных для полной оценки 
прогностической значимости PLR и LMR при КРР. При 
ранних стадиях заболевания и резектабельном ме-
тастатическом КРР PLR, по-видимому, коррелирует 
как с безрецидивной, так и общей выживаемостью. 
Kwon и соавт., проанализировав результаты лечения 
200  пациентов, перенесших радикальное хирур-
гическое лечение по  поводу резектабельного КРР, 
продемонстрировали, что повышенное значение 
PLR является независимым фактором ухудшения 
общей выживаемости [16]. Позднее, в  другом ис-
следовании, включавшем 140 пациентов, перенес-
ших радикальное хирургическое лечение по поводу 
КРР, также была выявлена статистически значимая 
связь между повышенным соотношением PLR 
и ухудшением общей 5‑летней выживаемости [17]. 
Оба исследования, тем не менее, включали неболь-
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шое количество пациентов. Кроме того, в них иссле-
довалась только общая выживаемость, на которую 
могли оказывать влияние многие другие факторы, 
в том числе летальные исходы, не связанные с про-
грессированием опухоли.

Что касается LMR, в  некоторых исследованиях 
была предложена корреляция между низкими зна-
чениями LMR и  более коротким временем до  ре-
цидива или общей выживаемостью при ранних 
стадиях КРР. Аналогично, низкое значение LMR, воз-
можно, коррелирует с выживаемостью без прогрес-
сирования и общей выживаемостью при нерезекта-
бельных формах метастатического КРР. Интересно, 
что изменение уровня LMR во  время проведения 
паллиативной химиотерапии коррелировало с  бо-
лее высокой общей выживаемостью, чем у пациен-
тов со стабильно низким LMR [17, 18].

He W. и  соавт. изучили прогностическую значи-
мость NLR, а также PLR у 243 пациентов с первично 
метастатическим КРР и идентифицировали данные 
факторы как статистически значимые для небла-
гоприятного прогноза в  отношении общей выжи-
ваемости. При этом лишь индекс NLR был незави-
симым предиктором неблагоприятного прогноза 
[15]. Таким образом, предоперационное состояние 
пациента является возможным фактором более вы-
сокого риска развития рецидива заболевания.

Кроме того, циркулирующие лейкоциты и С‑реак-
тивный белок прямо влияют на развитие агрессив-
ных фенотипов опухолей и рецидивов заболевания 
[19]. Однако именно предоперационное, но не по-
слеоперационное повышение концентрации С‑ре-
активного белка связано с  канцерспецифической 
выживаемостью [20].

Связь послеоперационных осложнений 
и рецидива заболевания
Считается, что послеоперационные осложнения 

могут способствовать рецидивированию опухоли 
за  счет увеличения системного воспалительного 
ответа [21]. Относительно недавно Moyes L. H. и со-
авт. [22] предположили другую причинно-след-
ственную связь: системная воспалительная реакция 
в  предоперационном периоде является причиной 
развития послеоперационных осложнений. В  дан-
ном исследовании наличие предоперационной си-
стемной воспалительной реакции оказалось неза-
висимым фактором, предопределяющим развитие 
послеоперационных инфекционных осложнений 
у пациентов, оперированных по поводу КРР. Авторы 
исследования пришли к  выводу, что именно пред-
операционная системная воспалительная реакция 
является важнейшей характеристикой пациента, 
которая предрасполагает к  развитию послеопера-

ционных инфекционных осложнений. Вероятным 
объяснением данного феномена могут быть спе-
цифические изменения иммунного ответа, вызван-
ные опухолью [12, 18, 23, 24]. Кроме того, наличие 
системного воспалительного ответа и гипоальбуми-
немия отражают потерю мышечной ткани и  белка, 
что, вероятно, еще в большей степени ухудшает ра-
боту иммунной системы. Таким образом, изменения 
в  иммунной системе могут возникать до  операции 
и в дальнейшем не только способствовать рециди-
вированию опухоли, но и опосредовать развитие по-
слеоперационных инфекционных осложнений [25], 
которые также увеличивают риск рецидива опухоли.

В большинстве исследований, в  которых изуча-
лась связь послеоперационных осложнений и веро-
ятности рецидивирования КРР, принимался во вни-
мание только послеоперационный воспалительный 
статус пациента без учета его предоперационного 
состояния. Ранние исследования в  основном рас-
сматривали тип осложнений и  констатировали, 
что инфекционные осложнения имеют негативное 
влияние на  долгосрочный онкологический исход 
[16]. Дальнейшее изучение влияния инфекционных 
осложнений показало, что раневая инфекция име-
ет меньшее влияние на  долгосрочные результаты, 
чем внутрибрюшные и  легочные инфекционные 
осложнения [16, 26]. В  колоректальной хирургии 
большая часть исследований направлена на изуче-
ние роли несостоятельности анастомоза, поскольку 
это, пожалуй, наиболее опасное и  чаще всего ре-
гистрируемое осложнение, связанное с  лечением 
КРР. Метаанализ показал, что это осложнение свя-
зано с  большей частотой местного рецидивирова-
ния и  более низкой канцерспецифической выжи-
ваемостью [27].

Послеоперационные инфекционные осложнения 
лечения КРР включают в  себя: несостоятельность 
анастомоза (подтвержденную клинически или ра-
диологически), инфекции мочевыводящих путей 
(повышение температуры с данными посева мочи), 
бактериемию, интраперитонеальный абсцесс (ги-
пертермию с  жидкостным образованием в  брюш-
ной полости по  данным УЗИ или КТ), пневмонию, 
псевдомембранозный колит (подтвержденный при 
колоноскопии и данными микробиологического ис-
следования), катетер-ассоциированные инфекции 
и  раневую инфекцию. По  своей сути, послеопера-
ционные осложнения становятся причиной усиле-
ния воспалительного ответа в организме человека, 
который считается основной причиной увеличения 
вероятности рецидивирования онкологических за-
болеваний.

Возможно, именно игнорирование дооперацион-
ного статуса пациента привело к тому, что, по дан-
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ным различных исследований, влияние наиболее 
частых инфекционных осложнений колоректальной 
хирургии (раневой инфекции и  несостоятельности 
анастомоза) на  долгосрочную выживаемость явля-
ется неоднозначным [27]. Кроме того, большая часть 
статистических данных в отношении этой связи была 
получена в  ретроспективных исследованиях. Несо-
стоятельность анастомоза и наличие интраабдоми-
нального абсцесса не коррелировали с ухудшением 
5‑летней выживаемости или более высоким рис-
ком рецидивирования у больных раком ободочной 
кишки. Однако те  же осложнения были связаны 
с  увеличением общей смертности от  рака, а  также 
с увеличением общего и местного рецидивирования 
у больных раком прямой кишки [28]. Несостоятель-
ность анастомоза и  наличие превентивной стомы 
являются независимыми прогностическими факто-
рами общей, канцерспецифической и  безрецидив-
ной выживаемости [29]. В  работе, выполненной 
на  1958  пациентах в  2005  г., не  было обнаружено 
никакого влияния несостоятельности анастомоза 
на местное рецидивирование КРР [30]. В многоцен-
тровом исследовании в  пяти европейских странах 
авторы не смогли доказать связь несостоятельности 
анастомоза с  повышением риска развития местно-
го рецидива, но обнаружили, что у пациентов этой 
группы произошло значительное снижение частоты 
безрецидивной выживаемости [31].

Анализ базы данных из  1181  больного раком 
прямой кишки в  Испании показал, что несостоя-
тельность анастомоза после низкой передней ре-
зекции не влияла на онкологические исходы у этих 
пациентов [32]. Однако в  систематическом обзоре 
и  метаанализе результатов лечения 21 902  паци-
ентов, включенных в 21 исследование [27], у боль-
ных с несостоятельностью анастомоза был выявлен 
вдвое больший риск локального рецидивирования 
и  увеличение на  75% вероятности смерти от  КРР 
по  сравнению с  теми, у  кого анастомоз был со-
стоятелен. В  более позднем метаанализе данных 
20 755 пациентов с различными солидными опухо-
лями показано негативное влияние инфекционных 
осложнений на канцерспецифическую и общую вы-
живаемость [33]. В еще одном метаанализе удалось 
установить, что инфекционные осложнения значи-
тельно влияют на  безрецидивную и  общую выжи-
ваемость больных КРР. Более того, тяжесть ослож-
нений значительно влияет как на  безрецидивную, 
так и на общую выживаемость [34].

Walker K. G. и  соавт. [35] обнаружили, что 5‑лет-
няя общая выживаемость пациентов с  несостоя-
тельностью анастомоза составила 44% по  сравне-
нию с 64% среди пациентов без несостоятельности; 
статистически показана отрицательная корреляция 

несостоятельности и  общей и  канцерспецифиче-
ской выживаемости. Наличие послеоперационных 
осложнений после операций по поводу КРР связано 
со  снижением долгосрочной выживаемости, неза-
висимо от  самого пациента, стадии заболевания 
и вида лечения [36].

Общие принципы канцерогенеза, вероятно, 
обусловливают сходное влияние инфекционных 
осложнений не  только на  исходы лечения КРР, 
но  других типов онкологических заболеваний. 
Недавно Tokunaga M. и  соавт. [37] продемонстри-
ровали более чем двукратное увеличение риска 
рецидива и смерти у пациентов с внутрибрюшными 
инфекционными осложнениями после гастрэкто-
мии при раке желудка по сравнению с пациентами, 
не  имевшими данных осложнений. Аналогичным 
образом в  канадском популяционном исследова-
нии ухудшение долгосрочного прогноза отмечалось 
и  у  больных раком легких при условии развития 
в  послеоперационном периоде серьезных инфек-
ционных осложнений [38].

Относительно недавно было выдвинуто пред-
положение об  эффективности применения несте-
роидных противовоспалительных средств (НПВС) 
для профилактики распространения или метаста-
зирования КРР в  послеоперационном периоде. 
В  течение последних двух десятилетий эпидемио-
логические исследования позволили предположить 
потенциальную роль НПВС в  профилактике спора-
дического КРР. Так, применение аспирина позволя-
ет примерно на  30% снизить риск возникновения 
КРР, однако большей эффективностью могут обла-
дать препараты, селективно ингибирующие цикло-
оксигеназу‑2 [39, 40].

Возвращаясь к  патофизиологическим механиз-
мам рецидивирования и прогрессии опухоли, нуж-
но сказать, что инфекционные осложнения в после-
операционном периоде у пациентов с КРР приводят 
к  развитию воспалительной реакции, которая, как 
мы описывали ранее, способствует прогрессии за-
болевания и активации «спящих метастазов».

Повреждение тканей, вызванное инфекционны-
ми, механическими или химическими факторами, 
приводит к  развитию хронического иммунного от-
вета, приводящего к клеточной пролиферации и ре-
генерации. Если иммунный ответ не способен устра-
нить повреждение, тогда микроокружение, богатое 
цитокинами, факторами роста и продуктами клеточ-
ного метаболизма, вызывает развитие хронической 
пролиферации для того, чтобы устранить поврежде-
ние, что приводит к накоплению генетических оши-
бок и  продолжению процесса избыточной проли-
ферации. Имеющиеся данные подтверждают роль 
системной воспалительной реакции в  развитии 

Исследования и практика в медицине 2018, т.5, №4, с. 36-45
Т.Н.Гарманова, М.И.Бредихин, И.А.Тулина, П.В.Царьков /  Роль воспаления в течении и лечении колоректального рака



42

КРР. Зависимость между развитием опухоли и при-
сутствием воспалительной реакции, а также хрони-
ческой пролиферации (местной регенерации) явно 
указывает на  наличие данной связи. Kроме того, 
гранулоциты, скапливающиеся в  очаге инфекции, 
продуцируют IL‑22, который стимулирует клеточную 
пролиферацию, миграцию клеток кишечного эпите-
лия и  продуцирование слизи. Это влияние реали-
зуется посредством симуляции рецепторов  IL‑22 
(IL‑22R), которые экспрессируются на эпителии же-
лудочно-кишечного тракта. Кроме того, существу-
ет растворимый рецептор  IL‑22, IL‑22BP, действие 
которого основано на  предотвращении активации 
мембранного  IL‑22R, что приводит к прекращению 
процесса регенерации, вызванного  IL‑22. Соответ-
ственно, нарушение  IL‑22BP может способствовать 
развитию КРР за счет поддержания неконтролируе-
мой пролиферации эпителия [41].

На фоне бактериальной инфекции может разви-
ваться системная воспалительная реакция и  воз-
никает лейкоцитарный сдвиг в  сторону Th‑2‑лим-
фоцитов [42], что особенно актуально после 
хирургической травмы [43, 44]. Th‑2 цитокины, та-
кие как  IL‑10, снижают канцерспецифический им-
мунный ответ, угнетая продукцию IFN-γ и IL‑12. Это, 
в свою очередь, приводит к угнетению экспрессии 
MHC на поверхности опухолевых клеток и представ-
лению антигенов опухоли антигенпрезентирующи-
ми клетками [45]. Th‑2‑ответ в послеоперационном 
периоде при наличии инфекционных осложнений 
приводит к  пролиферации «спящих» опухолевых 
клеток и снижению выживаемости [46].

У пациентов с послеоперационными инфекцион-
ными осложнениями и при септическом состоянии 
могут отключаться механизмы апоптоза, смещая 
механизмы митоза в сторону образования раковых 
клеток и развития метастазов [47].

Послеоперационный воспалительный статус свя-
зан с увеличением ангиогенеза и роста опухоли так-
же за  счет влияния  VEGF, продукция которого уве-
личивается при воспалении. Активация ангиогенеза 
и повышение уровня VEGF в плазме связаны со сни-
жением канцерспецифической и  общей выживае-
мости у пациентов с КРР [48].

Нельзя не учитывать и некоторые другие, не свя-
занные непосредственно с воспалительными изме-
нениями факторы, которые могут влиять на  мест-
ное рецидивирование опухоли. Опухолевые клетки, 
существующие в просвете кишки, обнаруживаются 
на линии швов при формировании анастомоза [49, 
50]. Несостоятельность анастомоза может привести 
к  внепросветной имплантации опухолевых клеток, 
что увеличивает вероятность местного рецидива. 
Fujita S. и  соавт. показали, что частота местного 

рецидива у пациентов с КРР с несостоятельностью 
анастомоза значительно выше, чем у  больных без 
несостоятельности анастомоза [51]. Вполне воз-
можно, что более высокая вероятность местного 
рецидива при КРР связана с  техническими вопро-
сами выполнения операции. Например, сочетание 
периоперационного переливания крови и  развив-
шиеся впоследствии инфекционные осложнения 
связаны с худшим прогнозом [46]. Кроме того, нель-
зя не учитывать такие факторы, как позднее начало 
адъювантной химиотерапии и  ее меньшая эффек-
тивность на фоне развившихся после операции ин-
фекционных осложнений [28, 39].

Достаточно сложно оценить, являются ли инфек-
ционные осложнения и местный рецидив результа-
тами неудовлетворительного качества выполнения 
самой операции, однако не исключено, что в неко-
торых случаях именно техника операции может быть 
причиной возникновения инфекционных осложне-
ний и рецидивирования заболевания [36, 52].

Невозможно переоценить важность выяснения 
наличия взаимосвязи между послеоперационными 
осложнениями и местным рецидивированием, учи-
тывая, что осложнения, особенно инфекционные, 
можно предотвратить.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

На данном этапе понимания процесса канце-
рогенеза и  опосредованного им и  самостоятельно 
существующего воспаления можно выделить три 
различных сценария, в  которых прогностическая 
роль оценки воспаления заслуживает внимания. 
Первый  — пациенты, которым выполняется ради-
кальное вмешательство по поводу КРР; в этой группе 
целесообразно определить степень воспалительной 
реакции для принятия решения о назначении адъю-
вантной химиотерапии, возможно, включения вос-
палительного статуса как дополнительного фактора 
риска. Второй вариант касается пациентов с  мета-
статическим КРР, когда воспалительный статус мож-
но использовать для выбора последовательности 
лечения — оперативное или химиотерапевтическое. 
Наконец, третий вариант включает в себя пациентов 
с метастатическим поражением печени или легких, 
у  которых воспалительный статус может быть ис-
пользован для прогнозирования выживаемости при 
выполнении операции по удалению метастазов.

Воспалительные реакции, которые приводят 
к  изменению ответа иммунной системы на  воз-
никновение опухоли, как до, так и  послеопераци-
онные, значительно влияют на  прогрессирование, 
рецидивирование и  метастазирование опухоли. 
Количественная оценка воспалительной реакции 
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может быть использована не только для прогнози-
рования течения заболевания, но и для выбора так-
тики лечения пациентов. Кроме того, многие этапы 
воспалительной реакции и, соответственно, ответа 
иммунной системы могут быть модифицированы 
за  счет фармакологических средств, которые в  на-

стоящее время активно разрабатываются. Более 
пристальное внимание к этим факторам в рутинной 
практике может способствовать улучшению эффек-
тивности лечения больных КРР.
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