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У статті представлено порівняльний аналіз функціональних результатів лікування 92 хворих на місцево-поширений та ме-
тастатичний нирково-клітинний рак (НКР). Аналіз результатів базувався на  оцінці роздільної функції нирок за  даними 
динамічної нефросцинтиграфії до резекції нирки або нефректомії та через 12 міс після їх виконання. Виявлено статистично 
значуще зниження показника сумарної швидкості клубочкової фільтрації (сШКФ) як після резекції нирки, так і нефректомії, 
проте сШКФ після нефректомії була значно нижча, ніж після резекції (р <0,0001). Функція ураженої пухлиною нирки після 
її резекції достовірно погіршувалася (максимальне зниження швидкості клубочкової фільтрації (ШКФ) на 74%) (р <0,006), 
що пов’язано з об’ємом резекції, впливом хірургічної травми на нирку та проведенням центральної ішемії, однак функцію 
нирки збережено. У частини хворих ШКФ зросла (максимальне підвищення на 42%), що вказувало на позитивний вплив 
видалення пухлини завдяки зменшенню внутрішньониркового тиску та відновлення функції нефронів. Після нефректомії 
ШКФ здорової нирки зростала за допомогою компенсаторних механізмів (максимальне підвищення на 65%), проте були 
пацієнти, у яких функція нирки достовірно не змінювалася або навіть погіршувалася (максимальне зниження на 5%), що вка-
зувало на вплив інших чинників на функцію єдиної нирки. Цим чинником була наявність супутньої патології, яка значно 
погіршувала компенсаторні механізми поліпшення ниркової функції. Так, у випадку місцево-поширеного та метастатичного 
НКР необхідно виконувати органозберігаюче лікування, особливо у хворих із супутньою патологією, оскільки у цього кон-
тингенту хворих немає компенсаторних можливостей щодо покращення функції нирок, що призведе до розвитку хронічної 
хвороби нирок (ХХН) та її наслідків, а також знизить ефективність подальшої системної терапії.

Ключові слова: нирково-клітинний рак; об’єм функціонуючої паренхіми нирки; швидкість клубочкової фільтрації; циторедук-
тивна резекція нирки; циторедуктивна нефректомія.

ВСТУП
За  оцінками Національного та міжнародних канцер-ре-

єстрів, НКР входить до  10 найпоширеніших видів онкопа-
тології, а рівень захворюваності з кожним роком неухильно 
зростає в усіх регіонах світу, зокрема й в Україні [1–3]. Про-
тягом останніх років спостерігається збільшення кількості 
встановлених діагнозів раку нирки в осіб працездатного віку, 
що призводить до зростання актуальності цієї проблеми [4].

Згідно із існуючими стандартами основним методом 
лікування раку нирки є хірургічний, який найчастіше ви-
користовується при І–ІІ стадіях захворювання [5, 6]. Однак 
40% хворих звертаються за медичною допомогою вже із за-
пущеними формами, наявністю місцево-розповсюдженого 
процесу, метастатичної хвороби [7]. Також 17% пацієнтів 
при первинному виявленні мають неоперабельну форму раку 
у зв’язку з множинними метастазами або відсутністю технічної 
можливості провести успішно операцію через великий розмір 
чи локалізацію пухлини [8, 9]. У такому разі, як правило, хворі 
отримують паліативне лікування, що призводить до високих 
показників смертності від раку нирки та його ускладнень.

З іншої сторони, низькі показники виживаності за умови 
поширеного раку нирки вочевидь пов’язані з тим, що стан-
дартом лікування таких хворих є  виконання нефректомії, 
яка  асоціюється з  підвищеним ризиком розвитку ниркової 
недостатності і, як наслідок, підвищенням рівня серцево-
судинних ускладнень та ризику смерті [10–12]. Це серйозна 
проблема у світлі сучасних можливостей лікування.

Слід зазначити, що значення циторедукційної хірургії в он-
кології залишається дискусійним. Місце циторедукції широко 
обговорюється при поширеному колоректальному раку, раку 
яєчників, нирок тощо [13–15]. Роль циторедуктивної нефрек-

томії детально досліджено у 2010-х роках, коли її комбінація 
з інтерфероном була найефективнішою при метастатичному 
НКР [16, 17]. Проте завдяки появі таргетної та імунотерапії, 
розпочався новий «раунд» наукових досліджень, присвячених 
доцільності видалення первинної пухлини нирки у пацієнтів 
із поширеним захворюванням, хоча перевагами такого під-
ходу було усунення загрозливих для життя симптомів (крово-
течі, болі, інтоксикація та ін.), видалення первинної пухлини 
та зменшення пухлинного навантаження на організм з метою 
покращення ефективності системної терапії, а також усунення 
джерела поширення потенційно нових метастазів [18, 19].

Втілення нових таргетних препаратів та checkpoint-
інгібіторів поставили під сумнів необхідність такої складної 
операції [20, 21]. З іншого боку, впровадження нових імунних 
агентів поставило важливе запитання: якщо ремісія може 
тривати роками, можливо, нам слід зберегти уражену нирку 
шляхом виконання циторедуктивної резекції? Така нефрон-
зберігаюча тактика покращить функціональну здатність нирок 
та зменшить кількість побічних явищ і загострень супутньої 
патології, покращить здатність пацієнтів добре переносити 
системну терапію [22, 23].

МЕТА ДОСЛІДЖЕННЯ
Оцінити функціональні результати органозберігаючого 

лікування місцево-поширеного та метастатичного НКР.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Починаючи з  квітня 2008 р., у  Державному некомер-

ційному підприємстві «Національний інститут раку» три-
ває проспективне нерандомізоване дослідження оцінки 
ефективності резекції нирки при  місцево-поширеному 
та метастатичному НКР. У  випадку виконання резекції 
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нирки хворого залучали до групи резекції, якщо виконана 
нефректомія  — до  групи нефректомії. Проміжний аналіз 
проведено в грудні 2021 р.

Критерії включення: хворі віком від 18 до 80 років; клінічно 
та гістологічно виявлений світлоклітинний НКР (Т3–4, будь-яке 
N, будь-яке М); відсутність тромбозу нижньої порожнистої вени, 
об’єм функціонуючої паренхіми нирки з боку ураження >50% [24]. 
Пацієнтів із двобічними пухлинами нирки, вираженою ХХН 
(сШКФ <30 мл/хв), супутньою онкопатологією чи будь-якими 
іншими системними захворюваннями не залучали до цього аналізу.

Особливості клінічних проявів місцево-поширеного 
та метастатичного НКР потребували спеціального комплек-
сного обстеження, які включали вивчення анамнестичних 
даних, оцінку загального стану хворого за Карновським [25] 
та ECOG-статусу (Eastern Cooperative Oncology Group — Східна 
кооперативна онкологічна група) [26], клініко-лабораторних, 
променевих та функціональних методів дослідження.

Вираженість супутньої патології визначали на  основі 
Charlson scoring system [27]. Найважливішими лабораторними 
параметрами, окрім загальноприйнятих, які обов’язково вста-
новлювали у хворих на місцево-поширений та метастатичний 
НКР, були:

•	гемоглобін, кількість нейтрофілів та тромбоцитів, рівень 
скоригованого сироваткового кальцію, лактатдегідроге-
нази (ЛДГ) — з метою визначення приналежності хворого 
до групи ризику згідно з прогностичними класифікаціями 
Меморіального онкологічного центру ім. Слоуна — Кетте-
рінга (Memorial Sloan Kettering Cancer Center — MSKCC) 
та Міжнародного консорціуму баз даних метастатичного 
раку нирки (International Metastatic Renal Cancer Database 
Consortium — IMDC) [28, 29];

•	креатинін сироватки крові, який дозволяє оцінити функ-
ціональний стан нирок;

•	лужна фосфатаза сироватки крові, підвищення рівня якої може 
свідчити про наявність метастазів у печінку та кістки скелета.
Спіральна комп’ютерна томографія (СКТ) або магнітно-

резонансна томографія (МРТ) були основними методами 
променевої діагностики НКР, які використовували для визна-
чення основних характеристик пухлини та поширеності процесу 
з метою чіткого стадіювання захворювання згідно із сучасною 
TNM-класифікацією [30] та визначення показань до резекції 
нирки або нефректомії згідно з NCIU-нефрометрією [31].

У всіх випадках резекцію нирки чи нефректомію викону-
вали відкритим методом через передньо-латеральний чи під-
реберний доступ, який забезпечував:

•	фізіологічне положення хворого на операційному столі;
•	швидку обробку ниркових судин без зайвих маніпуляцій 

із самою пухлиною;
•	можливість проведення лімфаденектомії;
•	проведення симультанних оперативних втручань на орга-

нах черевної порожнини та заочеревинного простору;
•	чітку візуалізацію магістральних судин.

Центральну теплову ішемію використовували тільки 
при  абсолютних показаннях: RENAL score 11–12 балів, 

розміщення пухлини у  воротах нирки. В  інших випадках 
використовували різні види локальної ішемії: стиснення 
прилеглої до  пухлини ділянки паренхіми нирки за  допо-
могою «руки асистента», 2 гемостатичних зйомних лігатур 
[32], перетиснення чи перев’язування сегментарних артерій 
2-го та 3-го порядку.

Радикальну нефректомію виконували із дотриманням 
усіх стандартів та методик, розроблених Robson C.J. et al. [33].

Основним методом оцінки функціонального стану здо-
рової та ураженої пухлиною нирки як у  передопераційний, 
так і в різні терміни цього періоду, була динамічна реносцин-
тиграфія, яка дозволяла визначати їх роздільну функцію [34]. 
Це дозволило встановити не лише загальний рівень клубоч-
кової фільтрації загалом, але і функцію кожної нирки окремо, 
особливо у хворих після резекції нирки.

Статистична обробка результатів виконана в  пакеті 
Statistical software EZR v. 1.54 (graphical user interface for 
R statistical software version 4.0.3, R Foundation for Statistical 
Computing, Vienna, Austria) [35]. Закон розподілу кількісних 
показників відрізнявся від нормального, тому для їх представ-
лення розраховано медіанне значення (Ме) та міжквартильний 
інтервал (QI–QIII). Показники для 2 груп порівнювали за кри-
терієм Манна — Уїтні. Для порівняння якісних ознак вико-
ристано точний критерій Фішера (у випадку альтернативного 
закону розподілу) або критерій c2 (для 3 і більше градацій).

РЕЗУЛЬТАТИ
Загалом оцінка функціонального стану нирок до операції 

та через 12 міс після її виконання проведена у  92 пацієнтів: 
у 53 (57,6%) випадках — після резекції нирки та у 39 (42,4%) — 
після нефректомії. Аналіз проводився для хворих на місцево-
поширений та метастатичний рак разом, оскільки поширеність 
пухлинного процесу згідно з нашим дослідженням статистично 
не впливала на функціональний стан нирок (р=0,4). Порів-
няльний аналіз рівня сШКФ представлений у табл. 1.

Аналізуючи дані з табл. 1, необхідно відмітити статистично 
значуще зниження показника сШКФ як після резекції нирки 
(р <0,002), так і нефректомії (р <0,00001), проте сШКФ у паці-
єнтів після нефректомії була значно нижча, ніж після резекції 
(р <0,0001), що підтверджувало негативний вплив виконання 
нефректомії на загальну очисну функцію організму в після-
операційному періоді.

Однак представлені дані сШКФ не можуть повною мірою 
відображати функціональні зміни в нирках, адже можуть бути 
зумовлені, зокрема, і вікарною гіпертрофією та підвищенням 
функціонального навантаження на контралатеральну нирку, 
тому більш інформативним було вивчення роздільної функції 
нирок. Порівняльний аналіз рівня ШКФ ураженої пухлиною 
та здорової нирки в динаміці представлений у табл. 2 та 3.

Наявні в табл. 2 дані засвідчують відсутність різниці ви-
хідних даних рівня ШКФ здорової нирки в обох групах, тоді 
як через 12 міс після операції вони були статистично вищими 
у  хворих після нефректомії, що вказувало на  включення 

Таблиця 1.	 Порівняльний аналіз впливу виду хірургічного втручання на сШКФ до операції та у віддалений післяопераційний період (12 міс)

сШКФ
Оперативне втручання

Рівень значущості відмінності, рРезекція нирки,
n=53

Нефректомія,
n=39

До операції, мл/хв/1,73 м2 96,7±20,1 93±17,4 0,26
Після операції, мл/хв/1,73 м2 83,2±15,2 62,7±15,1 <0,0001
Рівень значущості відмінності, р <0,002 <0,00001

Таблиця 2.	 Порівняльний аналіз впливу хірургічного втручання на ШКФ здорової нирки до операції та у віддалений післяопераційний період (12 міс)

Показник ШКФ здорової нирки
Оперативне втручання

Рівень значущості відмінності, рРезекція нирки,
n=53

Нефректомія,
n=39

До операції, мл/хв/1,73 м2 53,4±14,6 52,1±10,6 0,47
Після операції, мл/хв/1,73 м2 55,3±9,5 62,7±15,1 <0,0001
Рівень значущості відмінності, р 0,28 < 0,013
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компенсаторних механізмів організму та підвищення наван-
таження на єдину нирку (р <0,0001).

Щодо функції ураженої пухлиною нирки до  операції, 
як наведено в табл. 3, вона була достовірно нижчою у хво-
рих, яким у  кінцевому підсумку виконана нефректомія 
(р <0,009), що можна пояснити меншим об’ємом функці-
онуючої паренхіми нирки внаслідок пухлинного ураження 
більшого об’єму. Після резекції нирки ШКФ нирки з боку 
ураження також знижувалася (р <0,006), що пов’язано 
з  об’ємом резекції, впливом самої хірургічної травми 
на нирку та проведенням центральної ішемії, однак функцію 
нирки збережено.

Аналізуючи дані ШКФ ураженої нирки, виявлено негатив-
ний вплив резекції з чи без центральної ішемії на її функцію 
(максимальне зниження на 74% — із 42 мл/хв/1,73 м2 до рівня 
11 мл/хв/1,73 м2), однак у частини хворих її рівень зріс (мак-
симальне підвищення на  42%  — з 31 мл/хв/1,73 м2 до  рівня 
44 мл/хв/1,73 м2), що вказувало на  позитивний вплив ви-
далення пухлини завдяки зниженню внутрішньониркового 
тиску та відновлення функції нефронів (рис. 1).

У пацієнтів, яким виконано нефректомію, ШКФ здорової 
нирки зростала за допомогою компенсаторних механізмів 
(максимальне підвищення на 65% — із 46 мл/хв/1,73 м2 до рів-
ня 89 мл/хв/1,73 м2). Проте були хворі, у яких функція нирки 
достовірно не  змінювалася або навіть погіршувалася (мак-
симальне зниження на  5%  — із 43 мл/хв/1,73 м2 до  рівня 
41 мл/хв/1,73 м2) (рис. 2), що вказувало на вплив інших чин-
ників на функцію єдиної нирки.

Аналізуючи дані (рис. 2), незрозуміло, чому не  підви-
щується функція єдиної нирки після нефректомії. Відповідь 
отримано при аналізі супутньої патології у пацієнтів (рис. 3), 
при тому що за віком та статтю пацієнти статистично не від-
різнялися (р=0,96).

Враховуючи вищенаведене, проведено аналіз випадків 
розвитку ХХН у хворих після резекції нирки та нефректомії, 
дані якого представлені в табл. 4.

У даних з табл. 4 відмічено прогресування ХНН у 18,5% па-
цієнтів до ІІІ ступеня після операції. Кількість хворих з ХХН 
після нефректомії була значно вищою, ніж після резекції нирки 
(28,2 та 11,3% відповідно), однак статистично ці дані не від-
різнялися (р=0,23). Вочевидь це пов’язано з незначущою кіль-
кістю проаналізованих даних хворих. Їх кількість могла бути 
значно більшою, однак частина пацієнтів померла протягом 
1-го року спостереження від прогресування захворювання і, 
як наслідок, вони не увійшли в цей аналіз, а більшості з них 
виконали нефректомію.

ОБГОВОРЕННЯ
Після 50 років життя функція нирок погіршується. Цей 

«фізіологічний» процес поглиблює низка факторів, які ви-
кликають ХХН, а саме системні захворювання — артеріальна 
гіпертензія, діабет, запальні захворювання, медикаментозне 
пошкодження нирок та аномалії розвитку. Окрім того, в Украї-
ні щорічно виконують більше 5 тис. нефректомій, що збільшує 

кількість хворих з  єдиною ниркою. Вищезгадане зумовлює 
збільшення кількості хворих онкологічного профілю з нир-
ковою недостатністю.

ХХН є поліетіологічною патологією, що значно впливає 
на тривалість та якість життя пацієнтів. Використання сучасної 
класифікації ХХН в середній популяції зафіксувало, що май-
же 1 з  6 дорослих можна класифікувати до  осіб з  ознаками 
ХХН [36], причому таке співвідношення стає нагальнішим 
у  пацієнтів похилого віку. Ця жахлива статистика спонукає 
замислитися щодо  необхідності розвитку засобів лікування 
та профілактики не тільки самої ХХН, але й якомога більш 
ретельного збереження паренхіми нирки у  хворих на  НКР, 

Таблиця 3.	 Порівняльний аналіз впливу хірургічного втручання на ШКФ ураженої пухлиною нирки до операції та у віддалений післяопераційний пері-
од (12 міс)

Показник ШКФ ураженої пухлиною 
нирки

Оперативне втручання
Рівень значущості відмінності, рРезекція нирки,

n=53
Нефректомія,

n=39
До операції, мл/хв/1,73 м2 44,7±10,2 39,4±15 <0,009
Після операції, мл/хв/1,73 м2 37,9±9,8 - -
Рівень значущості відмінності, р <0,005 -

Таблиця 4.	 Порівняльний аналіз впливу хірургічного втручання на кількість пацієнтів з ХХН ІІІ ступеня (сШКФ <60 мл/хв/1,73 м2) до операції та у від-
далений післяопераційний період (12 міс)

Кількість хворих із ХХН
(сШКФ <60 мл/хв/1,73 м2)

Оперативне втручання
Рівень значущості відмінності, рРезекція нирки,

n=53
Нефректомія,

n=39
До операції, n (%) 4 (7,6) 4 (10,3) 0,23Після операції, n (%) 6 (11,3) 11 (28,2)
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Рис. 1. Зміна ШКФ з боку ураження у хворих після резекції 
нирки

Зміна ШКФ здорової нирки після нефректомії, %
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Рис. 2. Зміна ШКФ здорової нирки у  хворих після не-
фректомії
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адже, розвиваючись, пухлина поступово заміщує паренхіму, 
зменшуючи об’єм функціонуючої паренхіми нирки, що також 
значно підвищує ризик розвитку ХХН.

Проведення нефректомії як стандарту хірургічного лі-
кування місцево-поширеного та метастатичного НКР може 
ще більшою мірою знизити очисну функцію організму, тому 
максимальне збереження паренхіми нирки завдяки широко-
му впровадженню органозберігаючих методик хірургічного 
лікування залишається актуальним. Ера нових таргетних пре-
паратів та checkpoint-інгібіторів кардинально змінила тактику 
лікування таких хворих, однак перевагою резекції є збереження 
функції нирок і відповідно зниження ризику розвитку ХХН та  
серцево-судинних захворювань.

Тривала виживаність пацієнтів з НКР сприяє більш точній 
оцінці неонкологічних показників здоров’я та їх впливу на за-
гальне лікування. Функція нирок може відігравати вагому роль 
у  показнику загальної виживаності, якщо очікувана ремісія 
триватиме роками. Збережена клубочкова фільтрація може 
потенційно вплинути не тільки на загальні параметри здоров’я, 
але і стати «рятувальним парашутом» у разі контралатерального 
ураження нирки [15].

У нашій роботі представлено порівняльний аналіз функ-
ціональних результатів лікування 92 хворих на  місцево-по-
ширений та метастатичний НКР. Аналіз результатів базувався 
на оцінці роздільної функції нирок за даними динамічної не-
фросцинтиграфії до резекції нирки або нефректомії та через 
12 міс після їх виконання. Зафіксовано статистично значуще 
зниження показника сШКФ як після резекції нирки, так 
і нефректомії, проте сШКФ у хворих після нефректомії була 
значно нижча, ніж після резекції (р <0,0001). Це зрозуміло, 
оскільки втрата однієї нирки так чи інакше призведе до роз-
витку ХХН, незважаючи на  включення компенсаторних 
механізмів гіпертрофії.

Щодо функції ураженої пухлиною нирки, після резек-
ції вона також знижувалася (р <0,006), що було пов’язано 
з об’ємом резекції, впливом самої хірургічної травми на нирку 
та проведенням центральної ішемії, однак функцію нирки вда-
лося зберегти. Виявлено негативний вплив резекції на її функ-
цію (максимальне зниження на 74%), однак у частини хворих 
її рівень зріс (максимальне підвищення на 42%), що вказувало 
на позитивний вплив видалення пухлини за допомогою зни-
ження внутрішньониркового тиску та відновлення функції 
нефронів.

У  хворих, яким виконано нефректомію, ШКФ здорової 
нирки зростала завдяки компенсаторним механізмам (мак-
симальне підвищення на  65%). Проте виявлено пацієнтів, 
у яких функція нирки достовірно не змінювалася або навіть 
знижувалася (максимально на  5%), що вказувало на  вплив 
інших чинників на  функцію єдиної нирки. Цим чинником 
була наявність супутньої патології, яка значно погіршувала 
компенсаторні механізми покращення ниркової функції.

ВИСНОВКИ
У хворих на місцево-поширений та метастатичний НКР, 

окрім оцінки пухлинного ураження нирки та поширеності про-
цесу, потрібно визначати загальну та роздільну ШКФ нирок, 
значення яких буде вагомо впливати на вибір тактики терапії 
цього контингенту хворих.

У  випадку місцево-поширеного та метастатичного НКР 
необхідно виконувати органозберігаюче лікування, особ
ливо у  пацієнтів із супутньою патологією, оскільки в  цього 
контингенту хворих немає компенсаторних можливостей 
щодо покращення функції нирок, що призведе до розвитку 
ХХН та її наслідків, а також знизить ефективність подальшої 
системної терапії.
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Рис. 3. Зміна ШКФ єдиної нирки через рік після операції 
залежно від наявності чи відсутності супутньої патології
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Functional results of organ preserving treatment 
of advanced renal cell cancer 
E. Stakhovsky1, I. Vitruk1, O. Voylenko1, O. Stakhovskyi1, 
O. Kononenko1, M. Pikul1, S. Semko1, B. Hrechko1, D. Koshel1, 
A. Tumoshenko1, O. Buyvol1, R. Harbar2, N. Yatseniuk2
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2Urology Modern Center, Kyiv, Ukraine

Abstract. The paper presents a comparative analysis 
of the  functional results of treatment of 92 patients with locally 
advanced and metastatic RCC. The analysis of results was 

based on the assessment of separate renal function according 
to the data of dynamic nephroscintigraphy before renal resection 
or nephrectomy and 12 months after their performance. A statistically 
significant decrease in GFR was found after renal resection and 
nephrectomy, but GFR after nephrectomy was significantly lower 
than after resection (p <0.0001). The functions of the affected kidney 
by the tumor after its resection significantly decreased (maximum 
reduction of GFR by 74%) (p <0.006), which was associated with the 
volume of resection, the effect of the surgical injury on the kidney 
and central ischemia, but the function of the kidney was preserved. 
In some patients, GFR increased (maximum increase by 42%), 
which indicated a positive effect of tumor removal due to reduction 
of intrarenal pressure and restoration of nephron function. After 
nephrectomy, the GFR of the healthy kidney increased due 
to compensatory mechanisms (maximum increase of 65%), but 
there were patients in whom kidney function did not change reliably 
or even decreased (maximum decrease of 5%), which indicated 
the influence of other factors on the function of a single kidney. 
This factor was the presence of concomitant pathology, which 
significantly worsened the compensatory mechanisms of improving 
renal function. Thus, in the case of locally advanced and metastatic 
RCC, it is necessary to perform organ-sparing treatment, especially 
in patients with concomitant pathology, since this contingent 
of patients does not have compensatory possibilities for improving 
kidney function, which will lead to the occurrence of CKD and its 
consequences, as well as reduce the effectiveness of further treatment 
systemic therapy.

Key words: renal cell carcinoma; remaining functional 
parenchyma volume; GFR; cytoreductive partial nephrectomy; 
cytoreductive nephrectomy.
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