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РАК ШЛУНКА З ВИСОКИМ 
РИЗИКОМ ІНТРАПЕРИТОНЕАЛЬНОГО 
ПРОГРЕСУВАННЯ: ФАКТОРИ РИЗИКУ 
ТА РЕЗУЛЬТАТИ ХІРУРГІЧНОГО 
ЛІКУВАННЯ

Проаналізовано віддалені результати хірургічного лікування 57 хворих на рак 
шлунка з інвазією серозної оболонки. Встановлено несприятливий прогноз для 
пацієнтів даної категорії — медіана загальної та безрецидивної тривалості життя 
становлять 19 та 15 міс відповідно. Встановлено, що найчастішим шляхом ме-
тахронного метастазування «серозоінвазивного» раку шлунка є імплантаційна 
дисемінація, котру діагностовано у 47,4% хворих та у 81,8% хворих з прогре-
суванням захворювання. Локалізація пухлини, тип росту пухлини за Borrmann, 
гістологічна форма пухлини та площа ураження серозної оболонки шлунка 
пухлиною визначені як достовірні предиктивні фактори метахронного карци-
номатозу очеревини у хворих на «серозоінвазивний» рак шлунка.

ВСТУП
Місцево-поширений рак шлунка 

(РШ) характеризується несприятливим 
прогнозом, отже, навіть після радикаль-
них хірургічних втручань більшість хворих 
гинуть внаслідок прогресування захво-
рювання протягом перших двох років 
[1]. Превалюючим типом прогресування 
РШ є імплантаційне метастазування 
з розвитком карциноматозу очеревини 
(КО) [2], що ймовірно відбувається через 
наявність мікроскопічного пулу злоякіс-
них клітин по очеревині на момент хірур-
гічного втручання [3] чи перитонеальної 
дисемінації процесу інтраопераційно [4].

Згідно з сучасними літературними 
даними КО розвивається у 38–60% хворих 
після радикального хірургічного лікування 
РШ [5, 6]. Визначальними факторами 
ризику розвитку КО у таких хворих є: ін-
вазія серозної оболонки шлунка пухлиною 
[7], наявність пухлинних клітин у змивах 
з очеревини [8], великий розмір пухлини 
з широким ураженням серозної оболонки 
[9], інфільтративний тип росту пухлини 
[10], гістологічні варіанти РШ, схильні 
до імплантаційного метастазування [11], 
а також метастатичне ураження регіонар-
них лімфатичних вузлів [12].

Інвазія серозної оболонки шлунка, без 
сумніву, є визначальним фактором мета-
хронного імплантаційного метастазуван-
ня, що визначає можливість дисемінації 
пухлинних клітин по черевній порожнині 

та швидкий фатальний прогноз. Так, мета-
хронний КО розвивається після радикаль-
ної операції у 50% пацієнтів з пухлинною 
інвазією серозної оболонки шлунка [13]. 
Ризик інтраперитонеального рецидиву 
зростає зі збільшенням площі ураження 
«серози» шлунка — при тотальному цир-
кулярному ураженні шлунка КО розви-
вається у 64,9% хворих [14].

Медіана виживаності хворих на РШ з по
зитивними змивами з очеревини становить 
19 міс, тоді як у хворих з негативними зми-
вами — 38 міс [15]. В редакції 7 перегляду 
TNM-класифікації (UICC) 2009 року, в ру-
брику РШ вперше за багато років введено 
категорію перитонеальних змивів, позитив-
ний характер котрих відтепер розцінюють 
як ознаку віддаленого метастазування [16].

Інтраперитонеальний рецидив най-
частіше розвивається при перснеподіб-
ноклітинному (65%), недиференційо-
ваному та низькодиференційованому 
(52–54%) раках, тоді як високо- та по-
мірнодиференційована аденокарцинома 
рідко передує КО (17,3–27%) [17].

Враховуючи появу нових активних 
способів локорегіонарної внутрішньо-
черевної ад’ювантної хіміотерапії хворих 
на місцево-поширений РШ [18], пробле-
ма вивчення факторів ризику інтрапери-
тонеального прогресування РШ набуває 
сьогодні нових аспектів актуальності.

Метою нашого дослідження було вив
чення віддалених результатів хірургічного 
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…через два месяца у больной обнаружено сплошное просовидное обсеменение всей париетальной 
брюшины и брыжеек, чего ни малейших следов я не видел при первой операции.

С.С. Юдин (1952)
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лікування хворих на РШ з високим ризиком 
інтраперитонеального прогресування, 
тобто, факторів ризику розвитку мета-
хронного КО.

ОБ’ЄКТ І МЕТОДИ 
ДОСЛІДЖЕННЯ
Проведено аналіз результатів хірур

гічного лікування 57 хворих на РШ з пух-
линною інвазією серозної оболонки шлунка 
та відповідно високим ризиком інтрапери-
тонеального прогресування після радикаль-
них хірургічних втручань, що знаходилися 
на стаціонарному лікуванні у Львівському 
державному онкологічному регіональному 
лікувально-діагностичному центрі у 2007–
2010 рр. (проспективнй аналіз). Чоловіки 
становили 61,4% (35 хворих), жінки — 
38,6% (22 хворі). Вік хворих становив від 
26 до 79 років, середній вік — 61,1 ± 9,5 року. 
У всіх хворих під час гістологічного дослі-
дження макропрепарату після хірургічного 
втручання виявлено інвазію серозної обо-
лонки шлунка («серозоінвазивні» пухлини 
шлунка — Т4а, Т4b). Хворі з позитивними 
змивами з очеревини чи маніфестованим 
на момент втручання КО в дослідження 
не включалися.

У хворих переважали низько- та неди-
ференційовані аденокарциноми, які в сумі 
становили 57,9% випадків, помірнодифе-
ренційована аденокарцинома зустрічалася 
у 19,3%, високодиференційована — у 8,8%, 
перснеподібноклітинна — у 12,3% та муци-
нозна — у 1,7% хворих.

Характеристика хворих в залежності 
від локалізації первинної пухлини шлун-
ка відображена у табл. 1.

Характеристика 57 хворих на «се-
розоінвазивний» РШ в залежності від 

макроскопового типу росту пухлини 
шлунка за класифікацією Borrmann відо-
бражена у табл. 2, у хворих переважали ІІІ 
та ІV тип за Borrmann.

Таблиця 2	 Розподіл хворих відповідно 
до типу росту первинної пухлини 
за Borrmann

Тип росту пухлини 
шлунка 

Кількість хворих, абс. 
(відн. %)

І тип 2 (3,5%)
ІІ тип 14 (24,6%)
ІІІ тип 27 (47,3%)
ІV тип 14 (24,6%)
Всього 57

Первинна пухлина шлунка у 53 (93%) 
пацієнтів була з інфільтрацією серозної 
оболонки (Т4а), та у 4 (7%) — з інвазією 
у сусідні органи (Т4b).

Розподіл 57 хворих на «серозоін-
вазивний» РШ залежно від площі пух-
линної інфільтрації серозної оболонки 
шлунка був наступним: у 31 (54,4%) 
хворого площа ураження серозної обо-
лонки була меншою 20 см2, у 17 (29,8%) — 
більшою 20 см2 та у 9 (15,8%) спостері-
гали субтотальне та тотальне ураження 
серозної оболонки шлунка.

Структура обсягу хірургічних втручань 
у 57 хворих була наступною: 22 (38,6%) хво-
рим виконано гастректомію, 31 (54,4%) — 
дистальну субтотальну резекцію шлунка, 
та 4 (7%) — гастректомію з резекцією 
нижньої третини стравоходу. Комбінова-
ний обсяг операцій виконано у 10 (17,5%) 
пацієнтів. D1 лімфаденектомію виконано 
33 (58%) хворим на «серозоінвазивний» 
РШ та D2 — 24 (42%) пацієнтам. 

Постадійний розподіл 57 хворих 
на РШ з інвазією «серози» згідно з TNM-

класифікацією (2009) представлено 
у табл. 3.

Системна ад’ювантна хіміотерапія 
у досліджуваних хворих не застосовувалася.

Таблиця 3	 Розподіл хворих згідно зі стадіями 
TNM (UICC, 2009)

Стадія Кількість хворих 
абс. (відн. %)

IIB T4aN0M0 28 (49,1%)
IIIA T4aN1M0 11 (19,3%)
IIIB T4aN2M0 14 (24,6%)

T4bN0–1M0
IIIC T4aN3M0 4 (7%)

T4bN2–3M0
Всього 57

Статистичну обробку первинних 
даних проводили з використанням про-
грами Statistica. Таблиці частот та зв’язків 
аналізували за допомогою точного кри-
терію Фішера, критерію χ2 та λ-критерію 
Вілкоксона. Для дослідження кумулятив-
ної виживаності хворих використовували 
цензурований метод Каплана—Мейера. 
Визначення вірогідності у різниці рівнів 
виживаності в окремих групах здійснено 
за допомогою логарифмічного рангового 
коефіцієнта. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
Середній час перебування 57 хворих 

на «серозоінвазивний» РШ у стаціонарі 
становив 24,9 ± 9,5 доби (від 16 до 79 діб) 
та залежав від характеру хірургічного 
лікування, наявності ускладнень.

Після проведення радикальних хірур
гічних втручань рівень післяоперацій-
них ускладнень у досліджуваних хворих 
становив 5 (8,8%) випадків, серед яких 
зафіксовано неспроможність швів кукси 
дванадцятипалої кишки, неспроможність 
швів езофагоєюноанастомозу, післяопера-
ційний панкреатит, міжпетлевий абсцес 
та госпітальну пневмонію у кожного окре-
мого хворого відповідно. Випадків після-
операційної летальності не зафіксовано.

Після проведеного хірургічного ліку-
вання усі хворі знаходилися на диспан-
серному спостереженні, що передбачало 

Таблиця 1	 Розподіл хворих в залежності від локалізації первинної пухлини
Локалізація первинної пухлини Кількість хворих абс. (відн. %)

Проксимальний відділ (у тому числі з інвазією стравоходу) 3 (5,3%)
Карцинома кукси шлунка з поширенням на нижню третину 
стравоходу

1 (1,7%)

Тіло 12 (21,1%)
Тіло + антральний відділ 5 (8,8%)
Антральний відділ 27 (47,4%)
Субтотальне та тотальне ураження 9 (15,7%)
Всього 57
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Рис. 1. Кумулятивна цензурована загальна та безрецидивна 
виживаність 57 хворих на «серозоінвазивний» РШ
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Рис. 2. Кумулятивна цензурована виживаність хворих на «се-
розоінвазивний» РШ залежно від площі пухлинної інфільтрації 
серозної оболонки
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проведення клініко-інструментальних 
обстежень під час диспансерних візитів 
кожні 3–4 міс. За період спостережен-
ня з 2007 по 2011 роки прогресування 
пухлинного процесу після проведеного 
хірургічного лікування стало причиною 
смерті 33 (57,9%) із 57 хворих. 1-, 2- 
та 3-річна виживаність хворих становила 
71,9; 47,4 та 43,9% відповідно. Медіана 
загальної тривалості життя (МеЗТЖ) 
та медіана безрецидивної тривалості 
життя (МеБТЖ) хворих становила 
19 та 15 міс відповідно (рис. 1).

Найчастішим шляхом метастазуван-
ня при прогресуванні «серозоінвазивно-
го» РШ була дисемінація по очеревині 
в самостійному вигляді чи в комбінації 
з метастазами іншого характеру. Характе-
ристика досліджуваних хворих  залежно 
від шляхів прогресування РШ відобра-
жена у табл. 4.

Інтраперитонеальний рецидив (мета-
хронний КО) після хірургічного лікування 
діагностовано у 27 (47,4%) хворих, що ста-
новить 81,8% серед 33 хворих з прогресу-
ванням «серозоінвазивного» РШ. МеЗТЖ 
та МеБТЖ після хірургічного лікування 
у 27 хворих з інтраперитонеальним реци-
дивом становила 12,6 та 9 міс відповідно.

У результаті монофакторного аналізу 
встановлено чинники, що вірогідно коре-
люють з виживаністю хворих на РШ з інва-
зією серозної оболонки: тип росту пухлини 
за Borrmann, площа пухлинної інфільтрації 
серозної оболонки шлунка (рис. 2), інвазія 
пухлини в сусідні органи (Т4b), комбіно-
ваний обсяг хірургічного втручання, статус 
регіонарних лімфатичних вузлів та стадія 
процесу.

Шляхом дискримінантного аналізу 
встановлено, що достовірний вплив 
на розвиток метахронного КО у хворих 
на «серозоінвазивний» РШ мають на-
ступні предиктивні фактори: локалізація 
пухлини, тип росту пухлини за Borrmann, 

гістологічна форма пухлини та площа 
ураження серозної оболонки шлунка 
пухлиною (табл. 5).

Інтраперитонеальний рецидив після 
хірургічного лікування хворих на РШ з ін-
вазією серозної оболонки найчастіше роз-
вивався при локалізації пухлини в тілі 
шлунка та тотальному ураженні шлунка — 
у 50 та 88,9% випадків відповідно, тоді 
як при локалізації пухлини в антральному 
відділі — у 29,6% хворих.

Високим ризиком інтраперитоне-
ального прогресування характеризува-
лися хворі з пухлинами ІІІ та ІV типу 
за Borrmann, тоді як при І и ІІ типі такий 
ризик був мінімальним.

При низькодиференційованій, не-
диференційованій та перснеподібноклі-
тинній карциномі метахронний КО роз-
вивався у 58,3; 66,7 та 71,4% хворих, при 
диференційованих пухлинах — у пооди-
ноких хворих.

Площа інфільтрації пухлиною се-
розної оболонки шлунка прямо пропор
ційно корелювала з інтраперитонеаль-
ним рецидивом, рівень котрого зростав 
з 25,8% при площі ураження меншій 
20 см2 до 88,9% при субтотальному та то-
тальному ураженні серозної оболонки.

Отже, високим ризиком інтраперито-
неального прогресування характеризува-
лися інфільтративного типу росту малоди-
ференційовані та перснеподібноклітинні 
карциноми з локалізацією в тілі шлунка 
чи субтотальним ураженням серозної 
оболонки шлунка — метахронний КО роз-
вивався у 88,9% таких хворих.

Таким чином, «серозоінвазивний» 
РШ у значної кількості хворих на момент 
діагностики супроводжується субклініч-
ною перитонеальною дисемінацією, про 
що свідчить маніфестація КО вже про-
тягом перших місяців чи років після ліку-
вання. Очевидно, що такі хворі потребу-
ють комбінованих методів лікування. Два 

метааналізи рандомізованих досліджень 
попередніх років не продемонстрували 
зростання виживаності при застосуванні 
системної ад’ювантної хіміотерапії у хво-
рих на резектабельний РШ [19, 20].

У 2004 р. Кохрейнівським співто-
вариством проведено метааналіз ран-
домізованих досліджень ефективності 
застосування ад’ювантної внутрішньо-
черевної хіміотерапії у радикально опе-
рованих хворих на місцево-поширений 
РШ, котрий засвідчив статистично 
вірогідну перевагу комбінованого ліку-
вання порівняно із групою хірургічного 
контролю. Найвищі результати загальної 
та безрецидивної виживаності отримано 
при проведенні внутрішньочеревної 
хіміотерапії в гіпертермічному режимі 
[21]. Отже, актуальність проблеми стра-
тифікації групи хворих на РШ з високим 
ризиком інтраперитонеального прогре-
сування сьогодні не викликає сумніву.

Отримані нами результати щодо 
таких достовірних факторів погнозу 
метахронного КО, як тип росту пух-
лини за Borrmann, гістологічна форма 
та локалізація пухлини є співзвучними 
з опублікованими результатами деяких 
інших авторів [22]. За результатами 
даного дослідження, до предиктивних 
факторів інтраперитонеального про-
гресування РШ можна віднести також 
такий об’єктивний та зручний для вико-
ристання критерій як площа інфільтрації 
пухлиною серозної оболонки шлунка.

ВИСНОВКИ
РШ з інвазією серозної оболонки 

характеризується несприятливим про-
гнозом: МеЗТЖ таких хворих становить 
19 міс, МеБТЖ — 15 міс.

Найчастішим шляхом метахронного 
метастазування «серозоінвазивного» 
РШ є перитонеальна дисемінація, котру 
діагностовано у 47,4% хворих та у 81,8% 
хворих з прогресуванням захворювання.

Достовірним впливом на розвиток 
метахронного КО у хворих на «серозоін-
вазивний» РШ характеризуються наступні 
предиктивні фактори: локалізація пухли-
ни, тип росту пухлини за Borrmann, гісто-
логічна форма пухлини та площа ураження 
серозної оболонки шлунка пухлиною.

Малодиференційовані та перснепо-
дібноклітинні аденокарциноми інфіль-
тративного типу росту з субтотальним ха-
рактером інфільтрації серозної оболонки 
шлунка у 88,9% випадків супроводжу-
ються метахронним КО, тому характери-
зуються субклінічною перитонеальною 
дисемінацією на момент хірургічного 
втручання та очевидно потребують ком-
бінованих підходів до лікування.
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Рак желудка с высоким риском 
интраперитонеального прогрессирования: факторы 
риска и результаты хирургического лечения
Р.Р. Ярэма, М.Т. Фецич 

Львовский национальный медицинский университет 
им. Данила Галицкого, Львов

Резюме. Проанализированы отдаленные результаты хирур-
гического лечения 57 больных раком желудка с инфильтрацией 
серозной оболочки. Установлен неблагоприятный прогноз для 
пациентов даной категории — медиана общей и безрецидивной 
выживаемости составили 19 и 15 мес соответственно. Установ-
лено, что наиболее частым путем метахронного метастазирова-
ния «серозоинвазивного» рака желудка была имплантационная 
диссеминация, которую диагностировано у 47,4% больных 
и у 81,8% больных с прогрессированием заболевания. Локали-
зация опухоли, тип роста опухоли по Borrmann, гистологиче-
ская форма опухоли и площадь поражения серозной оболочки 
желудка опухолевым процессом определены как достоверные 
предиктивные факторы метахронного карциноматоза брюши-
ны у больных с «серозоинвазивным» раком желудка. 

Ключевые слова: рак желудка, инвазия серозной оболочки, 
метахронный карциноматоз брюшины, факторы риска.

Gastric cancer with a high risk of intraperitoneal 
progression: risk factors and results of surgical 
treatment 
R.R. Yarema, M.Т. Fetsych

Lviv national medical university, Lviv

Summary. Analised remote results of surgicsl treatment 57 pa-
tients with gastric cancer with infiltration serosal shell. Found poor 
forecast for patients this category — madian overall and disease free 
survival was 19 and 15 month respectively. It is established that the 
most frequent way disease progression of «serosainvasive» gastric 
cancer was peritoneal dissemination, which found in 47.4% patients, 
and in 81.8% patients with disease progression. Tumor localization, 
a type of tumor growth by Borrmann, histological form and area 
infiltrating serosal shell by tumor defined as significantly factors 
of metachronous peritoneal carcinomatosis in patients with ������«�����sero-
sainvasive» gastric cancer.

Key words: gastric cancer, infiltrating of serosal shell, metachro-
nous peritoneal dissemination, risk factors.


