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Аннотация
Цель: разработать алгоритм, позволяющий выбрать оптимальный объем 
хирургического вмешательства больным метастатическим колоректаль-
ным раком, осложненным обтурационной кишечной непроходимостью.
Материал и методы. Исследование основано на анализе результатов лече-
ния 202 пациентов метастатическим колоректальным раком, осложненным 
обтурационной кишечной непроходимостью, которые были разделены на 
две группы. В первую группу вошли 119 пациентов, которым первым этапом 
выполнено удаление первичного опухолевого очага. Вторую группу состави-
ли 83 пациента, которым выполнена только дренирующая симптоматическая 
операция, направленная на ликвидацию кишечной непроходимости.
Результаты. Показатель одногодичной летальности в первой группе 
составила 37 человек (31,1%), а во второй группе – 51 (61,4%) пациент. 

Многофакторный анализ выявил предикторы, влияющие на показатель 
одногодичной летальности: количество внутренних органов, пораженных 
метастазами, альбумин/глобулиновый коэффициент, лейкоцитарный ин-
декс Кребса, индекс МСV, схема предстоящей таргетной терапии.
Заключение. Разработан этапный алгоритм принятия решения, позволя-
ющий определить показания к удалению первичной опухоли, и создана 
программа ЭВМ для расчета риска одногодичной летальности больных 
метастатическим колоректальным раком.
Ключевые слова: метастатический колоректальный рак, кишечная не-
проходимость, нежелательные явления химиотерапии, паллиативная 
операция, циторедуктивная операция – R2 резекция.
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Algorithm for surgical treatment of patients 
with metastatic colorectal cancer complicated 

by intestinal obstruction
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Abstract
Aim: to develop an algorithm for selecting the optimal surgical intervention 
for patients with metastatic colorectal cancer complicated by obstructive 
intestinal obstruction.
Material and methods. The study is based on an analysis of the treatment 
outcomes of 202 patients with metastatic colorectal cancer complicated by 
obstructive intestinal obstruction. The patients were divided into two groups. 
Group 1 included 119 patients who underwent primary tumor removal as the 
first stage. Group 2 included 83 patients who underwent only symptomatic 
drainage surgery to relieve intestinal obstruction.
Results. The one-year mortality rate was 37 patients (31.1%) in Group 1 and 51 
(61.4%) in Group 2. Multivariate analysis identified predictors influencing the 

one-year mortality rate: the number of internal organs affected by metastases, 
albumin/globulin ratio, Krebs index, MCV index, and the planned targeted 
therapy regimen.
Conclusion. Based on this analysis, a step-by-step decision-making algorithm 
was developed to determine the indications for primary tumor removal, and 
a computer program was created to calculate the one-year mortality risk in 
patients with metastatic colorectal cancer.
Keywords: metastatic colorectal cancer, intestinal obstruction, adverse events 
of chemotherapy, palliative surgery, cytoreductive surgery – R2 resection.
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 ВВЕДЕНИЕ

Колоректальный рак (КРР) в мире и в Российской Фе-
дерации занимает третье место по показателям за-

болеваемости и смертности [1, 2]. В Самарской области 
показатели заболеваемости и смертности коррелируют с 
общими показателями РФ [3]. Высокий процент смертно-
сти от данной патологи обусловлен большим количеством 
запущенных форм заболевания. В мировой статистике 
процент первичного – метастатического КРР составляет от 
17–32%. По данным В.А. Алиева и А.Д. Каприна, несмотря 
на активное внедрение программ скрининга и постепенное 
снижение уровня заболеваемости в РФ, первичный мета-
статический КРР (мКРР) выявляется в 20–30% случаев, 
что статистически значимо ухудшает прогноз [4, 5].

Согласно клиническим рекомендациям АОР, RUSSCO, 
NCCN, основным методом лечения мКРР является хими-
отерапия (ХТ) в сочетании с таргетной терапией (ТТ), а 
хирургический этап лечения является лишь вспомогатель-
ным, направленным на подготовку к проведению систем-
ной терапии. Осложнения, развившиеся на различных 
этапах лечения, приводят к удлинению сроков начала те-
рапии, а также вынуждают редуцировать дозы вводимых 
препаратов, увеличивать интервалы между циклами или 
вовсе приводят к отмене терапии, что ухудшает отдален-
ные результаты. Около 45% больных умирает в течение 
первого года после постановки диагноза [6].

Наиболее часто встречающимся осложнением является 
кишечная непроходимость (КН) [7]. Пациентам с КН перед 
началом проведения ХТ с ТТ на первом этапе требуется 
хирургический этап лечения для ликвидации имеющихся 
осложнений. И возникает вопрос: какой объем хирургиче-
ского вмешательства выбрать – сформировать колостому 
или выполнить циторедуктивную операцию по удалению 
первичного опухолевого очага?

 ЦЕЛЬ
Проанализировать результаты комплексного лечения 

больных мКРР и разработать алгоритм выбора объема хи-
рургического вмешательства у данной категории больных.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
На основании опыта лечения больных мКРР, ослож-

ненного КН, в ГБУЗ СОКОД проведено исследование, в 
которое включены 202 пациента.

Критерии включения в исследования: больные мКРР, 
осложненным обтурационной КН в стадии компенсации 
либо субкомпенсации; гистологическая форма опухоли – 
аденокарцинома; выполненная циторедуктивная операция 

по удалению первичного очага или дренирующая опера-
ция; последующее проведение ХТ по схемам: FOLFOX/
XELOX в сочетании с ТТ; при наличии перитонеального 
канцероматоза: P1-P2 по японской классификации; обще-
соматический статус ECOG 2 и ниже.

Критерии невключения: пациенты, отказавшиеся от 
специального лечения; пациенты мКРР с бессимптомной 
первичной опухолью; пациенты, у которых диагностиро-
ван перитонеальный канцероматоз P-3 по японской клас-
сификации; пациенты с раком прямой кишки (нижне- и 
среднеампулярные отделы) и анальной формой рака пря-
мой кишки; общесоматический статус выше ECOG 2.

Всем пациентам до начала лечения проведено обследо-
вание, установлен и верифицирован клинический диагноз, 
произведено стадирование по системе TNM, определено 
количество органов, пораженных метастазами. Участники 
исследования были разделены на две группы: в первую 
группу вошли 119 пациентов, которым первым этапом 
выполнена циторедуктивная R2 резекция по удалению 
первичного опухолевого очага. Вторую группу состави-
ли 83 пациента, которым выполнена только дренирующая 
симптоматическая операция, направленная на ликвидацию 
КН без удаления первичного очага.

В обеих группах исследования у пациентов имелось как 
изолированное метастатическое поражение одного органа, 
так и сочетанное поражение двух и более органов. Паци-
енты в обеих группах были сопоставимы по полу, воз-
расту, стадии по системе TNM и локализации первичной 
опухоли. Дизайн исследования представлен на рисунке 1.

Статистический анализ. Обработку результатов иссле-
дования выполняли с помощью программы Statistica 10.0, 
SPSS 13. Для оценки риска годичной летальности приме-
нялась сначала однофакторная бинарная логистическая 
регрессия, затем предикторы с уровнем значимости менее 
0,1 были включены в многофакторную бинарную логи-
стическую регрессию с применением метода пошагового 
исключения предикторов по алгоритму Вальда. Оценку ка-
чества прогнозирования проводили по статистической зна-
чимости предикторов, вошедших в модель, по показателям 
чувствительности и специфичности. Создание алгоритма 
выбора оптимального метода хирургического лечения вы-
полнено с помощью метода построения деревьев решений 
Chi Square Automatic Interaction Detection (CHAID). Метод 
CHAID основан на проверке гипотезы о независимости 
двух переменных по критерию Хи2. Построение выпол-
нялось средствами пакета программ SPSS 13 на основании 
данных обучающей выборки численностью 202 наблюде-
ния. Уровень значимости α принимался менее 0,05.
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 РЕЗУЛЬТАТЫ
Оценивались параметры инраоперационной кровопо-

тери и проведенного койко-дня. Средняя интраопераци-
онная кровопотеря у больных в первой группе исследо-
вания составила 150±20 мл, у больных второй группы 
исследования – 80±20 мл (р=0,000), средний койко-день 
на стационарной койке в первой группе был равен 20±2, 
во второй группе – 12±2 (р=0,000). Указанные показате-
ли в группе с выполненной циторедуктивной операцией 
были значимо выше, что объяснялось объемом выпол-
ненной операции.

В последующем анализировались возникавшие по-
слеоперационные осложнения у больных в обеих груп-
пах исследования. В первой группе послеоперационные 
осложнения возникли у 37 пациентов (31,1%), что было 
значимо выше, чем во второй группе, где послеопера-
ционные осложнения возникли у 15 пациентов (18,1%) 
(Хи=4,336; df=1; р=0,037).

Возникшие послеоперационные осложнения повли-
яли на сроки начала проведения ХТ: в первой группе у 
больных с выполненной циторедуктивной операцией по 
удалению первичного очага средний показатель начала ХТ 
после хирургического лечения был равен 44,0±2,0 суток, 
во второй группе больных, которым была сформирова-
на колостома, этот показатель был равен 30,0±1,0 суток 
(Z=2,732; р=0,006).

В дальнейшем на этапе проведения ХТ анализирова-
лись возникающие нежелательные явления, требующие 
приостановки проведения системного лечения, редук-
ции дозы или даже прекращения терапии. В первой 
группе исследования подобные нежелательные явления 

202 пациента с мКРР, осложненным кишечной непроходимостью

Оценка ближайших результатов

Химиотерапия + таргетная терапия

Анализ частоты возникновения нежелательных явлений

Определение факторов, влияющих на частоту возникновения 
нежелательных явлений на фоне проведения химиотерапии

Исследования:
обследование согласно клиническим стандартам, стадирование 
по системе TNM, определение количества органов, пораженных 

метастазами, определение показателей онкомаркеров 
периферической крови, генетическое исследование – определение 

мутационного статуса генов KRAS/NRAS, определение значений 
лабораторных маркеров, отражающих имеющиеся осложнения 

(уровень гемоглобина, биохимическое исследование крови, индекс 
MCV, лейкоцитарный индекс Кребса, альбумин/глобулиновый индекс)

Хирургический этап лечения:
циторедуктивная R2 резекция по удалению первичного опухолевого 
очага или паллиативная дренирующая операция, направленная на 

устранение кишечной непроходимости без удаления первичного очага

Разработка алгоритма лечения больных с синхронными 
нерезектабельными метастазами КРР с симптомной первичной опухолью.

Создание программы ЭВМ, прогнозирующей годичную выживаемость 
больных с синхронными нерезектабельными метастазами КРР,  

с удаленной и неудаленной первичной опухолью

Рисунок 1. Дизайн исследования.
Figure 1. Study design.
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Рисунок 2. Однофакторный анализ значимых предикторов, влияющих на годичную летальность у пациентов с 
метастатическим КРР, осложненным кишечной непроходимостью (качественные и количественные признаки).
Figure 2. Univariate analysis of significant predictors influencing 1-year mortality in patients with metastatic colorectal cancer complicated by 
intestinal obstruction (qualitative and quantitative characteristics).
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наблюдались у 47 (39,6%), во второй группе исследова-
ния – у 67 (80,9%) пациентов. В обеих группах наблю-
дались такие осложнения крови, как лейкопения, тром-
боцитопения, тромботические и язвенные осложнения. 
Такие осложнения, как перфорация опухоли и кровоте-
чения из распадающейся опухоли, в группе с удаленным 
первичным очагом соответственно не наблюдались. Воз-
никшие осложнения во время проводимой ХТ повлияли 
на количество проведенных циклов. Предварительно 
запланированные 12 циклов ХТ в группе с удаленным 
первичным очагом прошли 51,8% пациентов, а в группе 
с неудаленным первичным очагом – лишь 19,9% паци-
ентов, поскольку большей части пациентов этой группы 
пришлось прекратить проведение специального лечения 
из-за возникших нежелательных явлений на фоне про-
ведения системного лечения (р=0,000).

Далее были проанализированы показатели бессобы-
тийной и общей выживаемости. Годичная летальность в 
первой группе составила 37 человек (31,1%), а во второй 
группе – 51 (61,4%) пациент (Хи=18,323, df=1; р=0,000). 
Для оценки значимости факторов, влияющих на годичную 
летальность, были построены однофакторные уравнения 
логистической регрессии и выявлены предикторы, зна-
чимо влияющие на годичную летальность (рисунок 2).

На основании выявленных значимых предикторов 
была построена многофакторная модель логистической 
регрессии с пошаговым исключением по методу Вальда  
(рисунок 3). Предикторами, значимо влияющими на го-
дичную выживаемость, являлись повышение лейкоци-
тарного индекса Кребса (ЛИИ), снижение альбумин-гло-
булинового индекса (АГИ) и снижение MCV, поражение 
метастазами более одного органа и увеличение частоты 
послеоперационных осложнений. Что касается метода 
оперативного лечения, то формирование колостомы без 
удаления первичного очага также увеличивало вероят-
ность смерти в течение одного года.

Для дальнейшей оценки факторов, влияющих на выжи-
ваемость пациентов в зависимости от объема оперативного 
вмешательства, нами были построены деревья решений 
CHAID (рисунок 4). Выявленные факторы, которые зна-
чимо влияли на годичную летальность, отражали наличие 
осложнений, связанных с наличием первичной опухоли и 
распространенность опухолевого процесса.

Реализация алгоритма
1. При выявлении поражения метастазами двух и более 

внутренних органов выполнение операции по удалению 
первичной опухоли не показано из-за отсутствия онколо-
гической целесообразности выполнения данного вмеша-
тельства. 

2. При отсутствии поражения метастазами двух и более 
внутренних органов следует второй этап анализа: при сни-
жении показателя альбумин-глобулинового коэффициента 
ниже 1,5 выполнение операции по удалению первичной 
опухоли также не показано, поскольку у больного имеются 
явления печеночной недостаточности, при которой эффек-
тивность проведения лекарственной терапии значительно 
снижается.

3. При отсутствии снижения альбумин-глобулинового 
коэффициента ниже 1,5 следует третий этап – анализ по-
казателя лейкоцитарного индекса Кребса: при значении 
выше 2,2 показано удаление первичной опухоли, так как 
ликвидация существующего воспалительного процесса, 
связанного с наличием первичной опухоли, позволит избе-
жать в последующем возникновения септических нежела-
тельных явлений на фоне проведения системного лечения.

4. При уровне лейкоцитарного индекса Кребса ниже 2,2 
показано проведение четвертого этапа – анализа сочетания 
индекса MCV и схемы предстоящей ТТ. При уровне ин-
декса MCV ниже 80 в сочетании со схемой ТТ ингибито-
рами ангиогенеза показано удаление первичной опухоли. 
Маркер MCV отражает наличие хронического кровотече-
ния, источником которого в случае с КРР в большинстве 
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Рисунок 3. Многофакторный анализ переменных, ассоциированных с годичной летальностью у пациентов с метастатическим 
КРР, осложненным кишечной непроходимостью.
Figure 3. Multivariate analysis of variables associated with 1-year mortality in patients with metastatic colorectal cancer complicated by 
intestinal obstruction.
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случаев является первичная опухоль. При добавлении в 
схему терапии ингибиторов ангиогенеза вероятность раз-
вития такого нежелательного явления, как кровотечение из 
распадающейся опухоли, значительно увеличивается. При 
уровне индекса MCV ниже 80 в сочетании со схемой ТТ 
блокаторами эпителиального фактора роста, а также при 
уровне индекса MCV выше 80 вне зависимости от пла-
нируемого курса ТТ выполнение операции по удалению 
первичной опухоли на первом этапе лечения не показа-
но, достаточно сформировать колостому. Поскольку риск 
развития нежелательных явлений на фоне проведения си-
стемной терапии у данной группы больных минимальный, 
достаточно лишь ликвидировать явления КН, в наиболее 
короткие сроки начать проведение ХТ, а в последующем 
рассмотреть вопрос о выполнении R0 резекции.

На основе данного алгоритма была разработана про-
грамма ЭВМ, которая рассчитывает риск летальности в 
течение первого жизни года у больных мКРР с симптомной 
первичной опухолью и определяет целесообразность вы-
полнения циторедуктивной операции с учетом всех вы-
шеперечисленных предикторов.

Для получения прогноза у больного мКРР перед про-
ведением хирургического этапа лечения оценивают следу-
ющие показатели. На основании данных компьютерной то-
мографии грудной клетки и брюшной полости определяют 
количество внутренних органов, пораженных метастазами. 
На основании биохимического исследования крови вычис-
ляется альбумин-глобулиновый коэффициент. На основании 
показателей общего анализа крови определяются индекс 
МСV, а также процентное содержание нейтрофилов и лим-
фоцитов и высчитывается лейкоцитарный индекс Кребса.

Оценка качества работы программы производилась по 
показателям чувствительности и специфичности. Тести-
ровались возможные точки разделения вероятности ис-
хода, и частота ошибочного прогноза составила 1,0±0,7%.

 ОБСУЖДЕНИЕ
Больные мКРР являются одной из самых сложных 

групп для выработки тактики лечения и имеют неблаго-
приятный отдаленный прогноз. Согласно практическим 
рекомендациям RUSSCO, действовавшим до 2018 года, 
перед началом ХТ рекомендовалось выполнить циторедук-
тивную операцию по удалению первичного очага. По мне-
нию Ю.А. Барсукова, М.Ф. Черкасова, циторедуктивные 
операции направлены на уменьшение объема опухолевой 
ткани и улучшают эффективность проводимой ХТ [4, 8, 9].  
Однако по данным ряда исследований, осложнения по-
сле выполнения хирургических вмешательств при КРР 
встречаются в 19,3–26,7%, а летальность после данных 
операций составляет 2,2–5,4% [10, 11]. Возникновение по-
слеоперационных осложнений значительно увеличивает 
сроки начала лекарственного лечения, а в ряде случаев 
делает дальнейшее лечение невозможным. Согласно дан-
ным классификации осложнений Clavien – Dindo, в 7,1% 
случаев после выполнения хирургического вмешатель-
ства по поводу КРР возникают фатальные осложнения, 
которые в последующем лишают пациента возможности 
продолжать лекарственное лечение [12]. Это объясняет-
ся объемом оперативного вмешательства и технически-
ми трудностями при выполнении операции. По нашим 
данным, в группе с выполненными циторедуктивными 
операциями по удалению первичного опухолевого очага 
послеоперационные осложнения возникали чаще, чем в 
группе с неудаленной первичной опухолью (29,8% против 
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Рисунок 4. Дерево принятия решений.
Figure 4. Decision tree.
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9,6%), что впоследствии приводило к отсрочке начала ХТ. 
В первой группе средний показатель начала проведения 
ХТ после оперативного лечения составил 44,0 дня, тогда 
как во второй группе этот показатель равнялся 30,0 дня 
(Z=2,732; р=0,006), что соответственно влияло на эффек-
тивность лечения.

Регулярно возникающие осложнения, ухудшающие про-
гноз жизни больных, послужили причиной для проведения 
ряда международных рандомизированных исследований. 
В 2016, 2019 и 2020 годах окончены исследования Ghina 
multicenter (Китай), JCOG1007 (Япония) и PTR Trial (Юж-
ная Корея). Выводы данных исследований: при бессим-
птомном течении первичной опухоли циторедуктивные 
операции по удалению первичной опухоли не улучшают 
1-, 2-, 3- и 5-летнюю выживаемость больных мКРР.

В настоящее время в процессе набора пациентов 
еще четыре европейских исследования: SYNCRON0US 
(Германия), CAIR04 (Нидерланды), CCRe-IV (Испания), 
CLIMAT (Франция). По данным опубликованного про-
межуточного анализа вышеперечисленных исследований, 
связь улучшения выживаемости с циторедуктивной опе-
рацией по удалению первичного опухолевого очага также 
не прослеживается [13].

В результате рекомендации были изменены, и с 
2018  года действуют рекомендации, согласно которым 
вопрос об удалении первичного опухолевого очага ре-
шается индивидуально с учетом риска развития ослож-
нений.

Однако вышеуказанные исследования касались бес-
симптомного (неосложненного) течения первичной опу-
холи. Наличие осложненной (симптомной) первичной 
опухоли диктует необходимость ликвидации имеющихся 
осложнений путем удаления первичной опухоли до на-
чала проведения системного лечения.

Также на отдаленные результаты значительно влия-
ют возникающие нежелательные явления на фоне про-
ведения ХТ. Так, по данным Европейской ассоциации 
онкологов, нежелательные явления на фоне поведения 
ХТ наблюдаются у более чем 50% пациентов. E. Savu 
отмечает, что степень их проявления зависит от приме-
няемой схемы терапии, дозировок, распространенности 
опухолевого процесса и индивидуальных факторов, т.е. 
наличия или отсутствия уже имеющихся, но клинически 
не проявляющихся осложнений [14]. По данным С.Н. 
Федоринова и А.Ю. Добродеева, наблюдаются следую-
щие нежелательные явления ХТ: кровотечение из рас-
падающейся опухоли, перфорации опухоли с после-
дующим развитием септических осложнений [15, 16]. 
Все эти осложнения связаны с наличием неудаленной 
первичной опухоли. В наших наблюдениях количество 
нежелательных явлений в группе с неудаленным пер-
вичным очагом превысило европейский показатель в 
50% и составило 68,2%, тогда как в группе с удаленным 
первичным очагом этот показатель равнялся 33,3%. По 
нашему мнению, это связано с наличием субклиниче-
ских осложнений первичной опухоли, существовавших 
до начала системного лечения.

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Предложенный алгоритм и созданная на его основе 

программа ЭВМ, учитывающие объем метастатического 
поражения внутренних органов, такие показатели, как 
альбумин-глобулиновый коэффициент, лейкоцитарный 
индекс Кребса, индекс MCV, и схему предстоящей ТТ, 
позволяют обосновать необходимость удаления первич-
ной опухоли или формирования колостомы и улучшить 
результаты проведения системного лечения и показатель 
общей выживаемости больных мКРР. 
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