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Реферат: 
В структуре заболеваемости злокачественными опухолями на протяжении ряда лет, колоректальный рак занимает одно из лидирующих по-
ложений, с неуклонной тенденцией к росту. Пятилетняя выживаемость пациентов с метастатическим поражением печени при колоректаль-
ном раке не превышает 28 %. Значительный прорыв в изучении биологии колоректального рака привел к глубокому пониманию отдельных 
процессов канцерогенеза и персонифицированному подходу в лечебной тактике. Несмотря на это проблема химиорезистентности остается 
одной из самых острых. Высокая токсичность системной химиотерапии ограничивает ее применение у пациентов данной группы. В связи с 
чем, в клиническую практику были внедрены малоинвазивные и вместе с тем эффективные способы локального лечения злокачественных 
опухолей печени. К таким методам относят: химиоинфузию печеночной артерии (ХИПА), химиоэмболизацию (ХЭПА), масляную химиоэм-
болизацию (МХЭПА) и радиоэмболизацию. В настоящее время уже накоплен большой мировой опыт применения вышеописанных методов 
лечения. Однако вопрос о применении методов интервенционной хирургии в лечении больных с химиорезистентными метастазами до сих 
пор остается открытым. В представленном обзоре отражены результаты анализа научной литературы по лечению данной группы пациентов. 
Представлены основные этапы развития и совершенствования рентгенэндоваскулярных методов лечения.  
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Abstract: 
In the structure of the incidence of malignant tumors for a number of years, colorectal cancer occupies one of the leading positions, with a steady ten-
dency to growth. The five-year survival rate of patients with metastatic liver damage in colorectal cancer does not exceed 28%. A significant breakthrough 
in the study of the biology of colorectal cancer has led to a deep understanding of individual processes of carcinogenesis and a personalized approach 
to treatment tactics. Despite this, the problem of chemoresistance remains one of the most acute. The high toxicity of systemic chemotherapy limits its 
use in this group of patients. In this connection, minimally invasive and at the same time effective methods of local treatment of malignant liver tumors 
have been introduced into clinical practice. These methods include: hepatic artery chemoinfusion, chemoembolization, oil chemoembolization and 
radioembolization. At present, a large world experience has already been accumulated in the application of the above-described methods of treatment. 
However, the question of the application of methods of interventional surgery in the treatment of patients with chemoresistant metastases is still open. 
The presented review reflects the results of the analysis of scientific literature on the treatment of this group of patients. The main stages of development 
and improvement of X-ray endovascular methods of treatment are presented. 
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Введение 
Колоректальный рак (КРР) на сегодняшний день 

остается актуальной проблемой современной онколо-
гии [1, 2, 3]. Заболеваемость раком толстой кишки в на-
стоящее время крайне высока и имеет тенденцию к 
росту, 55% заболевших приходится на экономически 
развитые страны [4, 5]. Во всем Мире КРР занимает чет-
вертое место по распространенности и встречается в 
9,7 % случаев среди всех злокачественных заболеваний 
[5, 7, 8]. У 27,2 % пациентов при первичном обращении 
диагностирована уже запущенная - четвертая стадия 
рака толстой кишки. Это обусловлено длительным 
скрытым течением заболевания и несвоевременным об-
ращением пациентов за медицинской помощью.  Ле-
тальность на первом году жизни пациентов с момента 
установления диагноза - рак толстой кишки составляет 
25,8 % случаев [9]. При метастатическом КРР средняя 
пятилетняя выживаемость составляет 14,3 - 27,7% [5, 
10, 11, 12]. 

Печень является основным органом гематогенного 
метастазирования при колоректальном раке и поража-
ется в более 60% случаев при диссеминированном про-
цессе [1, 13, 14]. Опухолевые клетки по системе 
воротной вены попадают в капиллярную сеть печени, 
которая является первым фильтром. По данным прове-
денных аутопсий метастатическое поражение печени 
встречается у 20-70 % пациентов [15, 16]. При отсут-
ствии специального противоопухолевого лечения ме-
тастатического поражения печени, медиана продол- 
жительности жизни не превышает 11 месяцев [2, 17]. 
Одной из основных причин смерти пациентов данной 
категории является прогрессирующая печеночная не-
достаточность, возникающая на фоне метастатического 
поражения печени [18, 19, 20]. 

Методом выбора лечения пациентов с резектабель-
ными метастазами в печени на сегодняшний день оста-
ется резекция печени. Общая пятилетняя выжива- 
емость пациентов после резекции печени составляет от 
35 до 55 %. Однако, выполнить радикальную резекцию 
печени R0 в силу технической невозможности или тя-
желых сопутствующих заболеваний, возможно только 
у 5-25% больных [21].  

В связи с чем, в клиническую практику были внед-
рены малоинвазивные и вместе с тем эффективные спо-
собы локального лечения злокачественных опухолей 
печени. К таким методам относят: химиоинфузию пече-
ночной артерии (ХИПА), химиоэмболизацию (ХЭПА), 
масляную химиоэмболизацию (МХЭПА) и радиоэмбо-

лизацию. Возникновение данных методов стало воз-
можным благодаря открытиям в области хирургии, 
рентгенологии, сосудистой хирургии и химиотерапии 
на протяжении столетий.  

Этапы развития методов интервенционной хирургии 
Важным открытием, которое явилось толчком к соз-

данию и развитию интервенционной радиологии, мы 
обязаны шведскому врачу С. И. Сельдингеру, который 
в 1953 г. разработал простой и практичный метод кате-
теризации сосудов практически любого органа [22]. Ка-
тетеризация сосудов с использованием рентгено- 
логической техники стала широко применяться с диаг-
ностической целью, однако была ограничена малым ко-
личеством инструментария. Эту проблему решили У. 
Кук (W. Cook) и Ч. Доттер (C. Doller), которые в 1963 г. 
изготовили первый «дилатационный набор Доттера» 
[23]. Это событие стало новым толчком для создания и 
появления эндоваскулярных инструментов, и совер-
шенствования новых методик катетеризации с после-
дующим развитием рентгенэндоваскулярной хирургии, 
как отдельной отрасли медицины. 

В 1973 г. французский доктор К. Регенсберг (C. Re-
gensberg) с коллегами разработали методику рентгенэн-
доваскулярных эмболизаций, питающих опухоль вет- 
вей печеночной артерии смесью кариолизина, гемоста-
тической губки и тромбовара. Были опубликованы ре-
зультаты 250 эмболизаций печеночной артерии у 
пациентов с метастазами в печень [24].  Однако, офи-
циальными авторами химиоэмболизации печеночной 
артерии (ХЭПА) являются японские ученые во главе с 
Р. Ямада (R. Yamada). Ученые вводили в ветвь печеноч-
ной артерии резаную желатиновую губку, насыщенную 
10 мг митомицина С или 20 мг адриамицина при нере-
зектабельных гепатомах. Результаты полученных дан-
ных были опубликованы в 1979 г. А в 1982 г. Т. Конно 
(T. Konno) с соавторами разработали и впервые приме-
нили масляную химиоэмболизацию печеночной арте-
рии (МХЭПА), используя липиодол и химиопрепарат 
[25, 26].   

Русские ученые А.М. Гранов и Д.С. Датиашвили в 
1966 г. опубликовали данные клинических исследова-
ний с обоснованием эндоваскулярного введения в во-
ротную вену масляных рентгенконтрастных веществ, в 
том числе с химиопрепаратом [27]. Благодаря накоплен-
ному опыту и положительным результатам лечения 
больных, в 1980 году по инициативе профессора А.М. 
Гранова в рамках Государственного рентгенологиче-
ского и радиологического института был создан отдел 
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рентгенохирургических методов диагностики и лече-
ния, в котором были разработаны новые оригинальные 
технологии эндоваскулярных вмешательств в гепатоло-
гии, онкоурологии и онкогинекологии, получившие ми-
ровое признание (защищены патентами России и 
США). Большой вклад в создание этих инновационных 
методов внесли: член-корр. РАН, профессор Д.А. Гра-
нов, профессор П.Г. Таразов [28]. 

Характеристика эндоваскулярных методов лече-
ния метастазов печени 

Основные внутрисосудистые методы лечения коло-
ректальных метастазов в печени включают в себя: эм-
болизацию воротной вены; химиоинфузию (ХИПА), 
эмболизацию и химиоэмболизацию печеночной арте-
рии, радиоэмболизацию.  

Радиоэмболизация является самым современным 
методом лечения из вышеперечисленных. Суть метода 
заключается в селективном внутрисосудистом введении 
радиопрепрарата, чаще всего применяется иттрий 90Y, 
который локально облучает метастатические очаги на 
глубину от 2,5 до 11 мм. По данным ряда исследований 
получены успешные результаты данного метода лече-
ния. Однако применение радиоэмболизации огра-
ничено ввиду технических сложностей оснащения 
операционных и стоимостью данной процедуры [29]. 

Метод ХИПА широко применяется у пациентов с не-
резектабельными колоректальными метастазами в 
печени. По результатам исследований многих авторов, 
средняя продолжительность жизни пациентов после 
проведения ХИПА достигает 20 месяцев. А.М. Гранов с 
соавторами опубликовали результаты проведенных ис-
следований, где медиана продолжительности жизни па-
циентов после проведения ХИПА составляет 5-30 
месяцев, а по данным зарубежных авторов Wallace и 
Chuang – 8-16 месяцев. При выполнении регионарной 
химиоинфузии в печеночную артерию чаще всего ис-
пользуют следующие препараты: 5-фторурацил и окса-
липлатин [30, 31, 32]. Однако, относительно небольшая 
медиана продолжительности жизни пациентов с нере-
зектабельными колоректальными метастазами в печень 
заставляет врачей искать другие методы регионарного 
лечения с пролонгированным локальным воздействием 
на метастатические очаги. Так в клиническую практику 
были внедрены методы МХЭПА и ХЭПА.  

Эмболотерапевтические методы заключается в введе-
нии в печеночную артерию химиопрепаратов с помощью 
препаратов-носителей. Основным таким препаратом в 
клинической практике является липиодол (Lipiodol, Фран-

ция), который способен абсорбировать химиопрепарат с 
последующим медленным (в течение нескольких часов) 
выделением цитостатика в артериальном русле [33]. Ли-
пиодол – это сложный йодированный эфир желтого или 
буровато-желтого цвета, который получают из масла ма-
ковых зерен. Данный метод получил название масляной 
химиоэмболизации печеночной артерии.  

В настоящее время по российским и зарубежным ли-
тературным данным имеются результаты многочислен-
ных исследований эффективности химиоэмболизации 
печеночной артерии у пациентов с колоректальными 
метастазами в печени.   По результатам зарубежных ис-
следований медиана выживаемости составляет 7-25 ме-
сяцев, а годичная выживаемость – достигает 88%. Так, 
в системном обзоре J. Levy и соавт. [34] обобщен резуль-
тат применения химиоэмболизации печеночной арте-
рии у 850 пациентов с метастатическим колоректаль- 
ным раком в 13 исследованиях, в числе которых 6 про-
спективных I/II фазы исследования, 5 ретроспективных 
и 2 контролируемых рандомизированных исследова-
ния. Ответ получен у 56,2 % пациентов по шкале RE-
CIST и 51,1 % по модифицированной оценочной шкале 
RECIST/EALS. Общая 1-летняя выживаемость соста-
вила 49-86 %. Медиана общей выживаемости составила 
16 месяцев, а медиана безрецидивной выживаемости – 
8,1 мес. Альберт (Albert) с соавторами сообщили о ре-
зультатах химиоэмболизации печеночной артерии со 
смесью цисплатина, доксорубицина, митомицина С и 
липиодола у пациентов с нерезектабельными метаста-
зами в печень колоректального рака. Всего было прове-
дено 245 процедур у 121 пациента. Медиана выживае- 
мости составила 9 месяцев. Наличие внепеченочных 
метастазов не оказывало неблагоприятного влияния на 
эффективность и выживаемость. Исследователи при-
шли к выводу, что ХЭПА обеспечивает локальный 
контроль метастазов печени [35]. Немецкий ученый 
Фогль (Vogl) с соавторами провели два крупнейших ис-
следования в 2009 и 2012 гг, в которые было включено 
463 и 224 пациента соответственно. По результатам 
проведенных исследований была достигнута медиана 
выживаемости 14 и 23 месяца соответственно [36].  
Аллиберти (Alliberti) с соавторами и доктор Мартин 
(Martin) с соавторами провели два независимых иссле-
дования в результате которого общая выживаемость 
пациентов достигла 19-25 месяцев [37]. 

Стоит отметить, что при добавлении химиоэмболи-
зации печеночной артерии к системной химиотерапии 
у пациентов с нерезектабельными метастазами в печень 
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увеличивается средняя выживаемость [38]. Так по дан-
ным проведённого рандомизированного исследования 
медиана выживаемости составила 28,4 месяца против 
17,5 при применении только системной химиотерапии, 
а у 30% больных удалось добиться резектабельности ме-
тастазов [39]. 

В российской медицине метод химиоэмболизации 
печеночной артерии при метастазах колоректального 
рака в печень также нашел широкое применение. Ак-
тивность применения данного метода в особенности 
возросла с 2011 г. после того, как приказом Минздрав-
соцразвития России №1690н от 28 декабря 2011 года 
ХЭПА включена в перечень «Виды высокотехнологич-
ной медицинской помощи РФ» [40].  

Х. Ц. Шпангенберг и П.В. Балахин выполнили 185 
процедур внутриартериальной химиоэмболизации 
печеночной артерии у 56 пациентов с билобарными ко-
лоректальными метастазами. Ответ по шкале RECIST 
отмечен у 92 %. Однако 10 пациентов умерли в связи с 
прогрессированием опухолевого процесса в течение 6 
месяцев (медиана продолжительности жизни составила 
4,5 месяца) [41]. В 2018 г. А.А. Попов опубликовал ре-
зультаты химиоэмболизации 78 пациентов с колорек-
тальными метастазами в печени. Ответ на лечение 
получен у 73,1 % пациентов по шкале RECIST. Медиана 
безрецидивной выживаемости составила 6,8 мес [42].  

Некоторые онкологи сочетали химиоэмболизацию с 
хирургическим лечением резектабельных метастазов 
печени. А.В. Шабунин с соавторами опубликовали ре-
зультаты исследования 30 пациентов, которым была вы-
полнена предоперационная химиоэмболизация. Ответ 
получен у 83,3 %. Целью подобных исследований яв-
ляется уменьшение объема опухоли и снижения веро-
ятности микрометастазирования [43].  

Лечение пациентов с химиорезистентными мета-
стазами в печени 

В 2016 году Н. Бхутиани (N. Bhutiani) с соавторами 
опубликовали результаты клинического исследования 
296 больных, которым выполнили химиоэмболизацию 
печеночной артерии сферами, насыщенными ириноте-
каном при нерезектабельных резистентных метастазах 
печени к системной химиотерапии с использованием 
иринотекана. Авторам удалось достигнуть общую вы-
живаемость 93% через 6 месяцев и 87% через 12 месяцев. 
Ученые пришли к выводу, что отсутствие эффекта на 
предшествующую системную химиотерапию с ириноте-
каном не влияет на безопасность и высокую эффектив-
ность ХЭПА. Хотя частота полного ответа на химио- 

эмболизацию является наибольшей, а нежелательные 
явления наименьшими у больных, ранее не получавших 
химиотерапию [44]. В 2020 г. Ж. Яньцяо (R. Yanqiao) с 
соавторами опубликовали данные ретроспективного ис-
следования 53 пациентов с резистентными метастазами 
колоректального рака к системной химиотерапии. 
Общая выживаемость составила 15 месяцев. Авторы 
пришли к выводу, что ХЭПА является эффективным ме-
тодом лечения у пациентов данной когорты. В России 
вопрос о лечении неконтролируемых системной тера-
пией метастазов колоректального рака в печень, из-
учали в ФГБУ “Российский научныи ̆ центр радиологии 
и хирургических технологий им. акад. А.М. Гранова” 
группа докторов во главе с А.А. Поликарповым, П.Г. Та-
разовым и Д.А. Грановым. Ученые представили резуль-
таты лечения 64 пациентов с химиорезистентными 
метастазами рака толстой кишки в печень. Медиана без-
рецидивной выживаемости от начала регионарной хи-
миотерапии составила 11,7 месяцев. Авторы отметили 
высокую перспективность внутриартериальной химио-
терапии у данной группы больных [45]. 

Выводы 
В связи с высокой эффективностью рентгенэндовас-

кулярных методов лечения, роль ХЭПА была применена 
и изучена у пациентов с колоректальными метастазами 
в печень. В настоящее время получены данные о высокой 
эффективности химиоэмболизации печеночной артерии, 
у пациентов в том числе и с нерезектабельными метаста-
зами в печень. ХЭПА может являться, как методом вы-
бора при лечении неоперабельных отягощенных 
пациентов с нерезектабельными метастазами в печени, 
так и одним из этапов комплексного лечения пациентов. 
Однако, в настоящее время не определены роль и эффек-
тивность внутрисосудистых методов регионарного лече-
ния пациентов с химиорезистентными колоректальными 
метастазами в печени. 

Несмотря на актуальность представленной̆ про-
блемы, анализ литературных данных свидетельствует о 
дефиците информационной базы, в особенности ран-
домизированных исследований. Лечение данной груп- 
пы больных на сегодняшний день остается крайне 
сложной задачей для онкологов, что требует дальней-
шего изучения.  
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