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Аннотация

Согласно общемировым данным, рак желудка (РЖ) занимает 5-е место по частоте встречаемости среди 
злокачественных онкологических заболеваний с сохраняющимися высокими показателями онкоспеци-
фической летальности. Однако в последние десятилетия отмечена тенденция к росту заболеваемости 
РЖ среди пациентов молодого возраста (от 18 до 40 лет), и на данный момент, по оценкам исследо-
вателей, этот показатель достигает 4,4–9,8 %. Цель исследования –  оценить эффективность хирур-
гического, комбинированного и паллиативного лечения у больных РЖ молодого возраста (18–45 лет). 
Материал и методы. В ретроспективное исследование включено 129 больных молодого возраста, 
оперированных в объемах радикального, циторедуктивного и паллиативного вмешательств в соче-
тании (или без) с вариантной лекарственной терапией по поводу локализованного, местнораспро-
страненного и первично-диссеминированного рака желудка. Больные были разделены на 3 группы: 
1) хирургическую группу составили 27 пациентов, которым выполнено хирургическое лечение без пред-
шествующей или последующей лекарственной терапии; 2) в группу комбинированного (хирургия + ХТ) 
лечения включены 58 больных, которым выполняли радикальные, а также циторедуктивные операции 
(при индексе перитонеального канцероматоза менее 7 баллов) в объеме СС0 в сочетании с вариант-
ной полихимиотерапией (неоадъювантной, адъювантной, периоперационной, одномоментно, либо 
с гипертермической интраоперационной внутриполостной химиотерапией (ГИВХ), а с ГИВХ в изоли-
рованном варианте); 3) в дополнительную (паллиативную) группу включено 44 пациента, у которых 
при стадирующей лапароскопии в начале лечения был верифицирован синхронный канцероматоз с 
индексом перитонеальной диссеминации более 7 баллов (PCI >7 баллов), и получавших  лечение по 
программе системной лекарственной химиотерапии в сочетании с сеансами внутрибрюшной аэро-
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зольной химиотерапии под давлением (ВАХД). Результаты. В группе хирургического лечения медиана 
общей выживаемости (ОВ) составила 58 мес. Медиана ОВ в комбинированной (хирургия + ХТ) и до-
полнительной (паллиативная) группах лечения достигла 30 и 13 мес соответственно. Сопоставление 
комплексного лечения IV стадии в комбинированной и дополнительной группах, в которых проведена 
полная циторедукция с вариантной ПХТ и ГИВХ, в сравнении с ВАХД показывает незначительное пре-
валирование по медиане ОВ, составившей 17 и 13 мес соответственно. Заключение. Агрессивное 
мультимодальное лечение в связи с отсутствием выраженного коморбидного статуса у молодых па-
циентов с РЖ позволит интенсифицировать периоперационную лекарственную терапию и выполнить 
расширенные мультивисцеральные вмешательства, способствующие радикальности хирургического 
лечения для улучшения показателей медиан БРВ и ОВ. 

Ключевые слова: рак желудка у больных молодого возраста, комбинированное лечение, 
гипертермическая интраоперационная внутрибрюшная химиотерапия, внутрибрюшная аэрозольная 
химиотерапия под давлением.
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abstract

introduction. according to global data, gastric cancer (GC) is the 5-th most common malignancy with a high 
cancer-related mortality rate. However, in recent decades, there has been a tendency towards an increase in 
the incidence of GC among young patients (18 to 40 years old), which currently amounts to 4.4–9.8%. aim: to 
evaluate the effectiveness of surgical, combined and palliative treatment options in early-onset GC. Material 
and Methods. the study included 129 patients aged 18–45 years, who underwent radical, cytoreductive 
and palliative surgery with or without combination with drug therapy for localized, locally-advanced and 
primary disseminated GC. the patients were divided into three clinical groups: 1) the surgical group (n=27) 
included patients with only surgical treatment; 2) the group of combined treatment (n= 58) included patients 
with PCI <7 who underwent surgery with the volume of CC0 in combination with Ct (neoadjuvant, adjuvant, 
perioperative, simultaneously with or without hyperthermic intraoperative intraperitoneal chemotherapy (HIPeC) 
and patients who underwent only HIPeC; 3) the additional (palliative) group (n=44) included patients with 
PCI>7 who underwent systemic Ct in combination with pressurized intraperitoneal aerosol chemotherapy 
(PIPaC). Results. the median overall survival (Os) in three groups was 58, 30 and 13 months, respectively. 
In patients with IV stage of disease who underwent HIPeC with CC0 surgery, Os in the 2nd group was 17 
in comparison with 13 months in the third group (PIPeC). Conclusion. aggressive multimodal treatment in 
the absence of comorbid status in young patients will allow for intensification of both the perioperative drug 
therapy component and the implementation of extended multivisceral resections that facilitate radical surgical 
treatment to improve both dFs and Os. 

Key words: young adults with gastric cancer, multimodal treatment, hyperthermic intraoperative 
intraperitoneal chemotherapy (HiPeC), pressurized intraperitoneal aerosol chemotherapy (PiPaC).
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Введение
Согласно общемировым данным, рак желудка 

(РЖ) занимает 5-е место по частоте встречаемости 
среди злокачественных онкологических заболева-
ний с сохраняющимися высокими показателями 
онкоспецифической летальности [1]. Как правило, 
РЖ диагностируется у пациентов среднего и по-
жилого возраста, а средний возраст манифестации 
заболевания варьируется в диапазоне от 50 до 70 
лет [2]. Однако в последние десятилетия отмечена 
тенденция к росту заболеваемости РЖ среди лиц 
молодого возраста (от 18 до 40 лет), и на данный 
момент, по оценкам исследователей, этот показа-
тель достигает 4,4–9,8 % [3–6]. 

Известно, что РЖ у молодых больных имеет 
ряд клинико-морфологических особенностей по 
сравнению с пациентами старческого и пожилого 
возраста и характеризуется более агрессивными 
биологическими свойствами опухолей: преобла-
данием перстневидноклеточной аденокарциномы, 
повышенным риском поражения регионарных 
лимфатических коллекторов в сочетании с неблаго-
приятными факторами прогноза (лимфовенозная и 
периневральная инвазия), онкологически отягощен-
ным семейным анамнезом [7–8]. В большинстве 
случаев злокачественный онкологический процесс 
диагностируется на этапах местной распространен-
ности и первичной диссеминации, и, как полагает 
часть авторов, данная проблема связана с отсут-
ствием онконастороженности и, как следствие, с 
несвоевременной постановкой диагноза [9]. 

Интерес к данной проблеме обусловлен 
противоречивыми результатами проведенных 
популяционных исследований при анализе без-
рецидивной (БРВ) и общей выживаемости (ОВ) 
среди пациентов молодого возраста по сравнению 
со старшими возрастными группами. Ряд авторов 
сообщают о более высоких либо эквивалентных 
показателях БРВ и ОВ у больных РЖ молодого 
возраста [9–11], с другой стороны, результаты 
серий исследований говорят о неудовлетворитель-
ных результатах лечения молодых больных РЖ с 
низкими показателями 5-летней безрецидивной и 
общей выживаемости, а также высокими рисками 
метахронного интраабдоминального рецидива при 
предшествующем радикальном комбинированном 
лечении [12–14]. 

Неоднородность опубликованных данных вы-
звала проведение данного исследования, основной 
целью которого являются изучение клинико-
морфологических характеристик, результатов хи-
рургического, комбинированного, паллиативного 
лечения, а также оценка результатов лечения – без-
рецидивной и общей выживаемости больных РЖ 
молодого возраста в российской популяции. 

Цель исследования –  оценить эффективность 
хирургического, комбинированного и паллиатив-
ного лечения у больных РЖ молодого возраста 
(18–45 лет).

Материал и методы
В ретроспективное исследование включены 

129 больных молодого возраста (18–45 лет), опе-
рированных в радикальном, циторедуктивном и 
паллиативном объемах в сочетании (или без) с 
вариантной лекарственной терапией по поводу 
локализованного, местнораспространенного и 
первично-диссеминированного рака желудка. Ле-
чение проводилось на базе торако-абдоминального 
отделения ФГБУ «МНИОИ им. П.А. Герцена» – 
филиала «НМИЦ радиологии» МЗ в период с 
января 2010 г. по декабрь 2019 г. Клинический 
диагноз основывался на данных, полученных при 
эзофагогастродуоденоскопии с биопсией изме-
ненных участков слизистой оболочки желудка с 
последующим гистологическим исследованием, 
мультиспиральной компьютерной томографии с 
болюсным усилением органов брюшной полости, 
органов малого таза и грудной клетки, а также 
стадирующей лапароскопии для визуального и 
морфологического исключения либо подтвержде-
ния синхронной перитонеальной диссеминации. 
Возрастной диапазон – от 21 до 45 лет (средний 
возраст составил 38,9 года). 

Проанализированы клинико-патологические 
характеристики пациентов, включающие пол, 
возраст, симптомы при постановке диагноза, ло-
кализацию, гистологический тип, форму и степень 
злокачественности процесса. Оценены объем 
хирургического вмешательства, уровни лимфаде-
нэктомии, а также непосредственные и отдаленные 
результаты хирургического, комбинированного и 
паллиативного лечения без/или в сочетании с ва-
риантными программами химиотерапии. Изучены 
факторы неблагоприятного прогноза заболевания 
(форма роста опухоли, степень злокачественности, 
наличие лимфоваскулярной и периневральной ин-
вазии, распространенность (pT) и объем поражения 
лимфатических узлов (pN), наличия отдаленных 
проявлений патологического процесса (pM)). Все 
пациенты стадированы и рестадированы согласно 
TNM 8-го издания. 

Больные разделены на 3 группы: 1) группу 
хирургического лечения составили 27 пациентов, 
которым выполнены операции без предшествую-
щей или последующей лекарственной терапии; 2) 
в группу комбинированного лечения (хирургия + 
ХТ) включены 58 больных, которым выполняли 
радикальные, а также циторедуктивные операции 
(при индексе перитонеального канцероматоза 
менее 7 баллов) в объеме СС0 в сочетании с ва-
риантной полихимиотерапией (неоадъювантной, 
адъювантной, периоперационной, одномоментно, 
в сочетании (либо без) с гипертермической ин-
траоперационной внутрибрюшной химиотерапией 
(ГИВХ), а также ГИВХ в изолированном варианте); 
3) в дополнительную (паллиативную) группу вклю-
чено 44 пациента, у которых при стадирующей 
лапароскопии верифицирован синхронный канце-
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роматоз с индексом перитонеальной диссеминации 
более 7 баллов (PCI >7 баллов), в связи с чем они  
получали лечение по программе системной лекар-
ственной химиотерапии в сочетании с сеансами 
внутрибрюшной аэрозольной химиотерапии под 
давлением (ВАХД). Послеоперационные ослож-
нения оценивали в соответствии с усовершенство-
ванной классификацией Clavien–Dindo. 

Материалы исследования были подвергнуты 
статистической обработке с использованием ме-
тодов параметрического и непараметрического 
анализа. Накопление, корректировка, система-
тизация исходной информации и визуализация 
полученных результатов осуществлялись в элек-
тронных таблицах Microsoft Office Excel 2016. 
Количественные показатели оценивались на пред-
мет соответствия нормальному распределению, 
для этого использовался критерий Шапиро–Уилка 
(при числе исследуемых менее 50) или критерий 
Колмогорова–Смирнова (при числе исследуемых 
более 50). Номинальные данные описывались с 
указанием абсолютных значений и процентных до-
лей. При сравнении средних величин в нормально 
распределенных совокупностях количественных 
данных рассчитывался t-критерий Стьюдента. Раз-
личия показателей считались статистически зна-
чимыми при p<0,05. Для сравнения независимых 
совокупностей в случаях отсутствия признаков 
нормального распределения данных использовался 
U-критерий Манна–Уитни. Сравнение номиналь-
ных данных проводилось при помощи критерия χ2 
Пирсона. В тех случаях, когда число ожидаемых 
наблюдений в любой из ячеек четырехпольной 
таблицы было менее 5, для оценки уровня значи-
мости различий использовался точный критерий 
Фишера. Оценка функции выживаемости паци-
ентов проводилась по методу Каплана–Мейера. 
Статистическая обработка данных проводилась с 
использованием программного обеспечения IBM 
SPSS Statistic 27.0.10.

Результаты
Из 129 больных, включенных в исследование, 

при оценке распределения больных по полу выяви-
ли преобладание женщин по сравнению с мужчина-
ми – 71 (55 %) и 58 (45 %) соответственно (табл. 1). 
Оценка типа массы тела у больных в сравниваемых 
группах показала, что дефицит массы тела преоб-
ладал у 15,9 % больных в дополнительной группе 
с РЖ IV стадии. Чаще всего диагностировали нор-
мальную или избыточную массу тела, данный по-
казатель не различался между группами (p=0,542). 
У пациентов дополнительной группы с IV стадией 
отмечали анемию легкой, средней и тяжелой сте-
пени – у 39 (30,1 %), 3 (2,2 %) и 2 (1,6 %) больных 
соответственно (p=0,345). Опухолевый процесс 
чаще всего представлен субтотальным поражени-
ем желудка, выявленным у 47 (36,5 %) больных, 
который в большинстве наблюдений встречался 

у пациентов  из комбинированной и дополни-
тельной групп – в 20 (34,5 %) и 22 (50 %) случаях 
соответственно (p=0,004). При макроскопической 
оценке формы роста опухолей (классификация 
R. Borrmann, 1926) наиболее агрессивные вариан-
ты – Bormann III (язвенно-инфильтративный) и 
Bormann IV (диффузно-инфильтративный) – выяв-
лены у большинства пациентов во всех клинических 
группах. В хирургической группе варианты Bormann 
III и IV обнаружены у 26 (96,3 %) больных, в группе 
комбинированного лечения – в 44 (94,9 %)  случаях, 
в дополнительной группе – у всех 44 (100 %) паци-
ентов. При анализе распределения больных по клас-
сификации Borrmann в зависимости от клинических 
групп получены значимые различия – типы III и IV 
чаще встречались у больных из комбинированной и 
дополнительной групп в сравнении с хирургической 
(р=0,028). На основании гистологических исследо-
ваний установлено, что наименее агрессивный ки-
шечный тип РЖ по P. Lauren имел место только у 16 
(12,4 %) больных, а наиболее агрессивный тип опу-
холевого поражения, диффузный, – у 113 (87,6 %)
пациентов во всех сравниваемых группах. В группе 
хирургического лечения чаще наблюдали кишечный 
и реже диффузный типы, при сравнении с показа-
телями комбинированной и дополнительной групп 
(р=0,026). В общей когорте  больных преобладали 
опухоли высокой потенциальной злокачественно-
сти: низкодифференцированные с перстневидными 
клетками (G4) – 46 (35,7 %) и перстневидноклеточ-
ная аденокарцинома (G5) – 53 (41,1 %) (р=0,026).

Из 85 (100 %) операций на желудке в хирур-
гической группе выполнено 27 (31,8 %), в группе 
комбинированного лечения – 58 (68,2 %) вмеша-
тельств. Выбор хирургического доступа зависел 
от распространенности процесса, объем опера-
ции планировался с учетом эндоскопического 
и морфологического статуса опухоли (табл. 2). 
Гастрэктомия выполнена у 60 (70,6 %) пациентов 
в обеих группах и оказалась основным объемом 
хирургического вмешательства (p=0,014). Чрез-
брюшинный доступ являлся приоритетным – при 
хирургическом и комбинированном лечении он 
использовался у 17 (63  %) и 35 (60,4 %) пациентов, 
сочетанный абдомино-торакальный доступ – у 1 
(3,7 %) и 6 (10,4 %) больных. В группах хирур-
гического и комбинированного лечения в пода-
вляющем большинстве случаев была выполнена 
лимфаденэктомия в объеме D2 – в 25 (92,5 %) и 
52 (89,5 %) случаях соответственно (p=0,916). Все 
операции выполнены в радикальном объеме (R0), 
у больных из хирургической и комбинированной 
групп, имевших признаки перитонеальной диссе-
минации, достигнут полный объем циторедукции 
(СС0) при индексе перитонеального канцероматоза 
менее 7 баллов. 

Среди больных, получивших хирургическое и 
комбинированное лечение, превалировали опухоли 
с индексом распространенности pT4a, выявленные 
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Таблица 1/table 1

Распределение основных параметров среди молодых больных раком желудка                                        
в исследуемых группах

distribution of the main parameters among young patients with gastric cancer in the study groups

Показатели/Indications Хирургия/
Surgery (n=27)

Хирургия + ХТ/
Surgery +  CT (n=58)

Дополнительная/
Additional (n=44)

Всего/
Total (n=129) p–value

Пол/Gender
Мужской/Male 13 (48,1 %) 30 (51,7 %) 15 (34 %) 58 (45 %) 0,193Женский/Female 14 (51,9 %) 28 (48,3 %) 29 (66 %) 71 (55 %)

Степень анемии (г/л)/Severity of anemia (g/l)
Норма (>120 г/л)/Grade 0 25 (92,6 %) 51 (88 %) 0 76 (58,9 %)

<0,01Легкая (119–90 г/л)/Grade II 1 (3,7 %) 5(8,6 %) 39 (88,6 %) 45 (34,8 %)
Средняя (90–70 г/л)/Grade III – – 3 (6,9 %) 3 (2,4 %)
Тяжелая (<70 г/л)/Grade III 1 (3,7 %) 2 (3,4 %) 2 (4,5 %) 5 (3,9 %)

ИМТ, кг/м2/BMI (body mass index), kg/m2

Дефицит массы тела (<18,5)/
Underweight 1 (3,7 %) 2 (3,4 %) 7 (15,9 %) 10 (7,8 %)

0,542

Нормальная масса тела (18,5–24,9)/
Normal range 12 (44,4 %) 31 (53,4 %) 18 (40,9 %) 61 (47,3 %)

Избыточная масса тела (25–29,9)/
Overweight 11 (40,7 %) 21 (36,2 %) 15 (34,1 %) 47 (36,4 %)

Ожирение степени I (30–34,9)/
Obese class I 2 (7,4 %) 3 (5,1 %) 4 (9,1 %) 9 (7 %)

Ожирение степени II (35–39,9)/
Obese class I 1 (3,7 %) 1 (1,7 %) – 2 (1,5 %)

Локализация опухолевого процесса/Localization of the tumor process
Верхняя треть желудка/Upper–third 10 (37 %) 18 (31 %) 9 (20,5 %) 37 (28,7 %)

0,041
Тело желудка/Body 4 (14,8 %) 8 (13,8 %) 10 (22,7 %) 22 (17 %)

Нижняя треть желудка/Lower–third 8 (29,7 %) 12 (20,7 %) 3 (6,8 %) 23 (17,8 %)
Субтотальное поражение/

Subtotal lesion 5 (18,5 %) 20 (34,5 %) 22 (50 %) 47 (36,5 %)

Макроскопическая классификация опухолей (классификация Borrmann)/Borrmann classification 
Borrmann I/Type I 1 (3,7 %) 3 (5,1 %) – 4 (3,2 %)

0,028Borrmann II/Type II – – – –
Borrmann III/Type III 15 (55,6 %) 31 (53,5 %) 13 (29,5 %) 59 (45,7 %)
Borrmann IV/Type IV 11 (40,7 %) 24 (41,4 %) 31 (70,5 %) 66 (51,1 %)

Тип опухоли (классификация Lauren 1965)/Lauren classification
Кишечный/Intestina 7 (25,9 %) 8 (13,8 %) 1 (2,3 %) 16 (12,4 %) 0,026Диффузный/Diffuse 20 (74,1 %) 50 (86,2 %) 43 (97,7 %) 113 (87,6 %)

Степень дифференцировки/Differentiation grade
G1 – – 1 (2,2 %) 1 (0,8 %)

0,011
G2 7 (25,9 %) 8 (13,8 %) – 15 (11,6 %)
G3 1 (3,8 %) 9 (15,5 %) 4 (9,2 %) 14 (10,9 %)
G4 7 (25,9 %) 24 (41,4 %) 15 (33,5 %) 46 (35,7 %)
G5 12 (44,4 %) 17 (29,3 %) 24 (55,1 %) 53 (41,1 %)

Примечания: G1 – высокодифференцированная аденокарцинома; G2 – умеренно дифференцированная аденокарцинома;                                       
G3 – низкодифференцированная аденокарцинома; G4 – низкодифференцированная аденокарцинома с наличием перстневидных клеток;                 
G5 – перстневидноклеточная аденокарцинома; таблица составлена авторами.

Notes: G1 – well differentiated adenocarcinoma; G2 – moderately differentiated adenocarcinoma; G3 – poorly differentiated adenocarcinoma;                 
G4 – poorly differentiated adenocarcinoma with signet ring cells; G5 – signet ring cell adenocarcinoma; created by the authors.

у 55 больных, что составило 68,4 % от общего чис-
ла оперированных пациентов (р=0,029). В отличие 
от больных хирургической группы, где у большей 
части пациентов (n=15, 55,5 %) не отмечались 
метастазы регионарных лимфатических узлов 
(pN0), в группе комбинированного лечения по-
ражение лимфоузлов, соответствующее индексам 

pN3a (27,6 %) и pN3b (22,4 %), диагностировано 
в 19 (50 %)  случаях (p=0,014). Лимфовенозную 
инвазию (ЛВИ) выявили у 12 (44,4 %) больных 
в хирургической группе, тогда как у пациентов в 
группе комбинированного лечения указанные пато-
логические изменения наблюдались почти в 2 раза 
чаще и составили 84,5 % (p<0,001). Частота пери-
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Таблица 2/table 2

Распределение больных среди групп хирургического и комбинированного лечения в зависимости 
от стадии, объема хирургического вмешательства и факторов риска неблагоприятного прогноза

distribution of patients among the groups of surgical and combined treatment, depending on the stage, 
extent of surgery and risk factors for an unfavorable prognosis

Данные/Data Хирургия/
Surgery (n=27)

Хирургия + ХТ/
Surgery + CT (n=58)

Всего/
Total (n=85) р

Объем хирургического вмешательства/Extent of surgical intervention
ПСРЖ/Proximal subtotal gastrectomy 1 (3,7 %) 1 (1,7 %) 2 (2,3 %)

0,014

ПСРЖ ЛД (доступ по Осава–Гэрлоку)/
Proximal subtotal gastrectomy (Oshawa–Garlock ap-

proach)
1 (3,7 %) 3 (5,1 %) 4 (4,7 %)

ПСРЖ ПД (доступ по Льюису)/
Proximal subtotal gastrectomy (Lewis approach) 2 (7,4 %) 4 (6,9 %) 6 (7, %)

ДСРЖ/Distal subtotal gastrectomy 4 (14,8 %) 9 (15,5 %) 13 (15,3 %)
ГЭ/Gastrectomy (Lewis approach) 17 (63 %) 35 (60,4 %) 52 (61,3 %)

ГЭ ЛД (доступ по Осава–Гэрлоку)/
Gastrectomy (Oshawa–Garlock approach) 1 (3,7 %) 6 (10,4 %) 7 (8,3 %)

ГЭ ПД (доступ по Льюису) 1 (3,7 %) – 1 (1,1 %)
Объем лимфаденэктомии/Volumes of lymphadenectomy

D2/D2 25 (92,6 %) 52 (89,5 %) 77 (90,7 %)
0,916D3/D3 – 2 (3,5 %) 2 (2,3 %)

2S/2S 2 (7,4 %) 4 (7 %) 6 (7 %)
Радикальность операции/Residual tumor

R0 27 (100 %) 58 (100 %) 85 (100 %) –R1/R2 – – –
pT/pT stage

pT1a 2 (7,4 %) 2 (3,4 %) 4 (4,7 %)

0,029

pT1b 3 (11,1 %) 1 (1,7 %) 4 (4,7 %)
pT2 4 (14,8 %) 1 (1,7 %) 5 (5,9 %)
pT3 4 (14,8 %) 6 (10,3 %) 10 (11,7 %)
pT4a 13 (48,2 %) 42 (72,6 %) 55 (64,8 %)
pT4b 1 (3,7 %) 6 (10,3 %) 7 (8,2 %)

pN/pN stage
pN0/ 15 (55,6 %) 11 (18,9 %) 26 (30,6 %)

0,014
pN1 3 (11,1 %) 8 (13,8 %) 11 (13 %)
pN2 4 (14,8 %) 10 (17,3 %) 14 (16,4 %)
pN3a 2 (7,4 %) 16 (27,6 %) 18 (21,2 %)
pN3b 3 (11,1 %) 13 (22,4 %) 16 (18,8 %)

pM/Distant metastases
pM0 25 (92,6 %) 43 (74,1 %) 68 (80 %) 0,047pM1 2 (7,4 %) 15 (25,9 %) 17 (20 %)

Лимфовенозная инвазия (ЛВИ)/Lymphovascular invasion (LVI)
ЛВИ (–)/LVI negative (–) 15 (55,6 %) 9 (15,5 %) 24 (28,2 %) <0,001*ЛВИ (+)/LVI positive (+) 12 (44,4 %) 49 (84,5 %) 61 (71,8 %)

Периневральная инвазия (ПНИ)/Perineural invasion (PNI)
ПНИ (–)/PNI– negative (–) 17 (63 %) 13 (22,4 %) 30 (35,3 %) <0,001*ПНИ (+)/PNI– positive (–) 10 (37 %) 45 (77,6 %) 55 (67,5 %)

pTNM Стадия/pTNM Stage
I 7 (25,9 %) 3 (5,1 %) 10 (11,8 %)

<0,001*II 13 (48,2 %) 8 (13,8 %) 21 (24,7 %)
III 5 (18,5 %) 32 (55,2 %) 37 (43,5 %)
IV 2 (7,4 %) 15 (25,9 %) 17 (20 %)

Примечание: таблица составлена авторами.

Note: created by the authors.
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невральной инвазии (ПНИ) также превалировала 
в группе комбинированного лечения в сравнении 
с хирургической – 40 (77,6 %) и 10 (37 %) случаев 
соответственно (p<0,001). При оценке патологоа-
натомической стадии (pTNM) стоит отметить, что 
в группе хирургического лечения превалировали 
пациенты с I – 7 (25,9 %) и II – 13 (48,2 %) стадия-
ми заболевания, в то время как III – 32 (55,2 %) 
и IV – 15 (25,9 %) стадии диагностированы у 
подавляющего числа больных (n=47)  из группы 
комбинированного лечения и составили 81,1 % 
соответственно. 

Все хирургические вмешательства у больных 
в группе комбинированного лечения проводили 
с применением различных вариантов химиоте-
рапии (табл. 3). Неоадъювантная химиотерапия 
была применена у 3 (5,1 %), периоперационная – у 
12 (20,7 %), адъювантная химиотерапия – у 29 
(49,9 %) пациентов. Циторедуктивные хирургиче-
ские вмешательства в объеме СС0 выполнены 14 
больным, из них ГИВХ в изолированном варианте 
проведена 6 (10,4 %) пациентам, 1 (1,7 %) боль-
ному на фоне неоадъювантной ПХТ, в 5 (8,6 %) 
случаях реализован адъювантный компонент 
лекарственного лечения, периоперационная си-
стемная химиотерапия применена еще у 2 (3,5 %) 
пациентов. 

Системную полихимиотерапию проводили по 
схемам IF, XELOX, FOLFOX, DCF и FLOT. При 
выполнении схемы IF каждые 8 нед применяли 
иринотекан в дозе 80 мг/м2, внутривенно, в 1, 8, 
15, 22, 29 и 35-й дни с кальция фолинатом в дозе 
500 мг/м2, внутривенно, в 1, 8, 15, 22, 29 и 35-й 
дни, с внутривенным введением 5-фторурацила в 
дозе 2000 мг/м2 в течение 24 ч в 1, 8, 15, 22, 29 и 
35-й дни. В схеме XELOX применяли оксалипла-
тин в дозе 100–130 мг/м2, внутривенно, в 1-й день, 
капецитабин 2 000 мг/м2/сут, внутрь по 2 приема с 
1-го по 14-й день, каждые 3 нед. При применении 
схемы FOLFOX использовали оксалиплатин в дозе 
85 мг/м2, внутривенно и кальция фолинат в дозе 
400 мг/м2 , внутривенно, в 1-й день, 5-фторурацил 
в дозе 400 мг/м2, внутривенно струйно с после-
дующим внутривенным введением 5-фторурацила 
в дозе 2 400 мг/м2 в течение 46–48 ч, каждые 2 
нед. При схеме DCF применяли доцетаксел в дозе 
75 мг/м2, внутривенно, в 1-й день, цисплатин в дозе 
75 мг/м2, внутривенно, в 1-й день, 5-фторурацил в 
дозе 750 мг/м2, внутривенно, в течение 24 ч с 1-го 
по 5-й день, каждые 3 нед. Применение схемы 
FLOT начинали с одномоментного внутривенного 
введения доцетаксела в дозе 50 мг/м2, оксалипла-
тина в доле 85 мг/м2 и кальция фолината в дозе 
200 мг/м2 с последующей внутривенной  инфузией 
5-фторурацила в дозе 2 600 мг/м2, внутривенно, в 
течение 24 ч в 1-й день, с последующим примене-
нием каждые 2 нед. 

При ГИВХ использовали комбинацию митоми-
цина С в дозе 20 мг/м2 с цисплатином в дозе 75 мг/м2. 

Изолированную ГИВХ проводили больным по 
завершении оперативного вмешательства без ис-
пользования системной вариантной химиотерапии, 
комбинированную ГИВХ выполняли в сочетании 
с вариантной системной химиотерапией. 

Неоадъювантная химиотерапия по схеме FLOT 
(4 курса) проведена 3 (5,1 %) пациентам с по-
следующей операцией. Самую большую группу 
составили больные с послеоперационной (адъю-
вантной) системной моно- и полихимиотерапией – 
29 (50 %) человек. Монохимиотерапия выполнена 
2 (3,4 %) больным. Системная послеоперацион-
ная ПХТ проведена 27 больным по схемам: IF – 
1 (1,7 %), XELOX – 16 (27,7 %), FOLFOX – 1 (1,7 %), 
DCF – 9 (15,5 %). При периоперационной цитоста-
тической терапии преимущественно применялись 
препараты таксанового ряда. По 4 цикла ПХТ по 
схеме FLOT до и после операции проведено 10 
(17,3 %) пациентам. Еще 2 (3,4 %) больным вы-
полнено по 3 курса пред- и послеоперационной 
системной таксансодержащей химиотерапии по 
схеме DCF. Изолированная ГИВХ проведена 6 
(10,4 %) больным, c часовой интраоперационной 
экспозицией препаратов платины и алкилирую-
щего антибиотика. Сочетание ГИВХ с неоадъю-
вантной ПХТ на основе препаратов таксанового 
ряда использовалось у 1 (1,7 %) больного. ГИВХ 
в комбинации с адъювантным лечением проведена 
у 5 больных (8,6 %), из них у 4 (6,9 %) пациентов 
послеоперационная системная ПХТ заключалась в 
выполнении 6 курсов по схеме XELOX, у 1 (1,7 %) 
больного проведено 3 курса по схеме DCF. Перио-
перационная системная химиотерапия в сочетании 
с ГИВХ проведена 2 (3,5 %) пациентам, 1 (1,7 %) 
больному выполнена системная ПХТ по схеме 
XELOX по 6 курсов в пред- и послеоперационном 
периоде и еще 1 (1,7 %) пациенту проведена ПХТ 
по схеме FLOT 4 + 4 (табл. 3).

У 44 больных дополнительной группы вы-
полнено от 2 до 7 сеансов ВАХД в сочетании с 
системной химиотерапией. Учитывая хорошую пе-
реносимость ВАХД при длительном поддержании 
пневмоперитонеума, применяли мелкодисперсную 
взвесь циспластина в дозе 7,5 мг/м2 или доксору-
бицина в дозе 1,5 мг/м2 на 150 мл физиологиче-
ского раствора, способствующую оптимальному 
проникновению химиопрепаратов в пораженные 
ткани без развития системной токсичности. У 29 
женщин в процессе комбинированного паллиа-
тивного лечения выявлены экстраабдоминальные 
проявления РЖ в виде поражения яичников, что 
потребовало выполнения у 14 (48,3 %) из них ци-
торедуктивных билатеральных тубовариоэктомий 
во время очередных сеансов ВАХД. 

Результаты 
При оценке результатов лечения 44 больных 

в дополнительной группе после применения си-
стемной химиотерапии в комбинации с ВАХД не 
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Таблица 4/table 4

Распределение послеоперационных осложнений у больных, получавших хирургическое и 
комбинированное лечение

distribution of postoperative complications in surgical and surgical + Ct groups

Вид осложнений/
Types of complications

Количество осложнений в группах/
Number of complications in the study 

groups

Суммарное количество 
осложнений в группах/

Total number of com-
plications in the study 

groups (n=85)

Степень тяжести 
послеоперационных 
осложнений (C–D)/

Clavien–Dindo 
Classification

Хирургия/ 
Surgery (n=27)

Хирургия + ХТ/ 
Surgery + CT (n=58)

Лимфорея/Lymphorrhea 1 (3,7 %) 2 (3,4 %) 3 (3,5 %) I
Пневмония/Pneumonia 1 (3,7 %) 5 (8,7 %) 6 (7 %) II

Плеврит/Pleurisy 1 (3,7 %) 4 (6,9 %) 5 (5,9 %)

IIIa

Острый панкреатит 
с абсцедированием/

Pancreatic abscess
– 3 (5,2 %) 3 (3,5 %)

Несостоятельность 
эзофагоэнтероанастомоза/

Anastomotic leakage
– 1 (1,7 %) 1 (1,2  %)

Спаечная тонкокишечная 
непроходимость/

Adhesive small bowel obstruction
2 (7,4 %) 1 (1,7 %) 3 (3,5 %)

IIIbДеструктивный панкреатит 
(асбцедирование)/Pancreatic abscess 1 (3,7 %) – 1 (1,2 %)

Кровотечение/Bleeding – 1 (1,7 %) 1 (1,2 %)
ОНМК/Acute cerebrovascular event 1 (3,7 %) – 1 (1,2 %) IVa

Кровотечение (на фоне 
деструктивного панкреатита)/Bleeding 1 (3,7 %) – 1 (1,2 %) IVb

Летальный исход/Death of patient – – – V
Всего/Total 8 (29,6 %) 17 (29,2 %) 25 (29,4 %)

Примечание: таблица составлена авторами.

Note: created by the authors.

Таблица 3/table 3

Распределение больных в группе комбинированного лечения в зависимости от вариантов и схем 
химиотерапевтического лечения

distribution of patients in the combined treatment group, depending on the options and regimens of che-
motherapy

Вариант химиотерапии/
Types chemotherapy

Схемы химиотерапии/Chemotherapy (CT) regimen
Всего/
Total

Mitomu-
cin С + 
cisplatin

Calcium 
folinate + 

5 FU
IF XELOX FOLFOX DCF FLOT

Неоадъювантная/
Neoadjuvant – – – – – 3 (5,1 %) 3 (5,1 %)

Адъювантная/Adjuvant – 2 (3,4 %) 1 (1,7 %) 16 (27,7 %) 1 (1,7 %) 9 (15,5 %) – 29 (50 %)
Периоперационная /

Perioperative CT – – – – – 2 (3,4 %) 10 (17,3 %) 12 (20,7 
%)

ГИВХ/HIPEC 6 (10,4 %) – – – – – – 6 (10,4 %)
ГИВХ + неоадювантная ХТ/

Neoadjuvant CT + HIPEC – – – – – – 1 (1,7 %) 1 (1,7 %)

ГИВХ + адъювант/
Adjuvant + HIPEC – – – 4 (6,9 %) – 1 (1,7 %) – 5 (8,6 %)

ГИВХ 
+ периоперационная/

Perioperative CT + HIPEC
– – – 1 (1,7 %) – 1 (1,7 %) 2 (3,5 %)

Итого/Total 6 2 1 21 1 12 15 58
Примечание: таблица составлена авторами.

Note: created by the authors.
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выявлено отклонений в течении раннего и позднего 
послеоперационного периодов. В хирургической и 
комбинированной группах из 85 оперированных 
больных с локализованным, местнораспространен-
ным и первично-диссеминированным опухолевым 
процессом осложнения различной степени тяжести 
возникли у 25 (24,7 %) пациентов (табл. 4). 

Осложнения, не требующие выполнения хирур-
гических вмешательств, I–II степени по Clavien–Din-
do выявили у 18 (21,1 %) больных, малоинвазивное 
хирургическое лечение с применением местной или 
внутривенной анестезии проведено у 9 (10,6 %) па-
циентов (IIIa степень по Clavien–Dindo), повторные 
операции (IIIb и IVb степени по Clavien–Dindo) 
выполнены у 6 (7 %) больных. Послеоперационной 
летальности не было.

Сроки наблюдения за пациентами составили от 
9 до 96 мес (рис. 1, 2). Медиана ОВ у больных хи-
рургической, комбинированной и дополнительной 
групп составила 58 [95 % Cl: 32–84], 30 [95 % Cl: 
26–36] и 13 [95 % Cl: 12–14] мес соответственно 
(рис. 3). Медиана выживаемости у больных IV 
стадией в группе комбинированного лечения (ци-
торедукция с ГИВХ и вариантной системной ПХТ) 
составила 17 мес [95 % Cl: 13–19], (р=0,141). 

Обсуждение
В большинстве исследований, посвященных 

РЖ у больных молодого возраста, отчетливо про-
слеживается проблема в сравнительной оценке как 

Рис 1. Выживаемость без прогрессирования в исследуемых 
группах по методу Каплан–Майера. 

Примечание: рисунок выполнен авторами
Fig. 1 Progression-free survival in the study groups according to 

the Kaplan–Mayer method. note: created by the authors

Рис 2. Общая выживаемость в исследуемых группах 
по методу Каплан–Майера. 

Примечание: рисунок выполнен авторами
Fig. 2. Overall survival in the study groups according to the 

Kaplan–Mayer method. note: created by the authors

БРВ, так и ОВ по отношению к пациентам старших 
возрастных групп [9–14]. Несмотря на известные 
неблагоприятные клинико-морфологические ха-
рактеристики, при популяционном анализе в серии 
исследований молодой возраст как независимый 
фактор прогноза обусловливает благоприятные ис-
ходы комбинированного лечения в сравнении с бо-
лее пожилыми больными [9–11]. Так, Z. Wang et al., 
проведя ретроспективный анализ пациентов с РЖ в 
группах до и после 40 лет, перенесших радикальные 
операции, сообщают о сравнительно высоких по-
казателях общей 5-летней выживаемости – 60,8 и 
53,7 % (p=0,017) у пациентов молодого возрас-
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та [5]. В китайском исследовании при сравнении 
радикально оперированных больных РЖ до 45 и 
старше 50 лет за период 3-летнего наблюдения так-
же не выявлено существенной разницы при оценке 
общей выживаемости, составляющей 70,4 и 75,9 % 
(p=0,3881), при сопоставимой частоте регионарных 
рецидивов либо отдаленного метастазирования, 
которые отмечены в 40,7 и 43,5 % соответственно 
(p=0,514) [15]. Однако большинство авторов пред-
ставляют неудовлетворительные показатели ОВ 
при лечении РЖ у больных молодого возраста, 
что, безусловно, связано с факторами опухолевой 
агрессии, а также частой диагностикой опухолевого 
процесса с обширной местной распространенно-
стью или с первичной диссеминацией [7–8, 16]. 
Неоднородность полученных данных, скорее всего, 
обусловлена отсутствием четко регламентируемого 
возрастного критерия, и под понятием «молодой 
возраст» авторы понимают разные возрастные диа-
пазоны, варьирующие от 18 до 30, 40, 45 и порой до-
стигающие 50 лет [17–18]. В нашем исследовании 
проведен анализ молодых пациентов в возрасте от 
18 до 45 лет. Распределение при постановке диа-
гноза сопоставимо с общемировыми показателями 
и отражает незначительное преобладание женщин, 
что, по мнению ряда исследователей, может быть 
связано с малоизученными особенностями гормо-
нального фона, влияющего на реализацию патоло-
гического процесса [19–20].

Проблема лимфогенного метастазирования 
остается дискуссионной при РЖ у молодых па-
циентов. Так, анализ возраста 22 808 больных, 
перенесших радикальное хирургическое лечение 
с различным  уровнем лимфодиссекции (D1/D2) 
по поводу опухолей pT1–T4, выявил более частое 
поражение регионарного лимфатического аппара-
та у пациентов в возрасте 20–39 (69,6 %) и 40–49 
лет (66,1 %) в сравнении с пожилыми больными 
60–69 (61,8 %) и 70–79 лет (57,8 %) соответственно 

(p<0,001) [21]. Как и в большинстве опубликован-
ных работ, анализ в данном исследовании показал 
превалирование у молодых больных РЖ агрессив-
ных факторов неудовлетворительного прогноза, 
таких как: Borrmann III–IV, низкодифференциро-
ванная аденокарцинома (без/или в комбинации с 
перстневидноклеточным компонентом), ЛВИ и 
ПНИ. Компенсированный соматический статус у 
молодых пациентов сопряжен с возможностью ин-
тенсификации программ периоперационного ком-
бинированного лечения, адекватной безопасной 
своевременной коррекцией послеоперационных 
осложнений и, как следствие, достижением благо-
приятных непосредственных результатов, что про-
демонстрировано в нашем исследовании. Однако 
контрверсией для данного утверждения является 
совокупность факторов, имеющихся у «молодых 
пациентов»: отсутствие специфических жалоб на 
ранних стадиях заболевания, выявление распро-
страненных стадий на этапе постановки диагноза, 
факторы агрессии опухоли, которые сопряжены с 
более ранним метахронным перитонеальным реци-
дивом и неудовлетворительными показателями ОВ 
[9–11]. В представленном исследовании низкие по-
казатели ОВ в группе комбинированного лечения 
обусловлены превалированием распространенных 
новообразований, а также разнородными вари-
антами и схемами проведенного лекарственного 
лечения. Медиана ОВ для групп хирургического и 
комбинированного лечения составила 58 и 30 мес, 
что указывает на своевременность радикальной 
операции. Стоит отметить, что широкое внедрение 
и стандартизация периоперационных программ ле-
карственной терапии (FLOT-4) [22, 23] продемон-
стрировали повышение показателей медианы ОВ 
до 50 мес у пациентов с РЖ всех возрастных групп. 
В свою очередь, остается нерешенным вопрос о 
более детальном изучении возникновения, а также 
особенностей течения спорадического РЖ среди 
пациентов молодого и более старшего возрастов. 
В недавно опубликованном исследовании проведен 
анализ комбинированного лечения у больных РЖ 
моложе и старше 50 лет, где лекарственный ком-
понент предоперационной и послеоперационной 
терапии проводился по схеме FLO(T)-4 с примене-
нием доцетаксела или без него, с оценкой реализа-
ции всех циклов неоадъювантного (95,7 и 91,1 %, 
p=0,208) и адъюватного лечения (74 и 38,8 %, 
p<0,001) для обеих возрастных групп [24]. Стоит 
отметить, что в группе молодых пациентов, полу-
чавших послеоперационную ПХТ, выполнялись 
более расширенные хирургические вмешательства 
в объеме гастрэктомии (68,2 и 55,5 %, p=0,006), при 
сопоставимой частоте R0-резекций (78,3 и 82,1 %, 
p=0,516). Аденокарцинома высокой степени злока-
чественности G3/G4 встречалась чаще у молодых 
пациентов (91,1 и 67,2 %, p<0,001), что отражалось 
в превалировании pN+ (67,4 и 55,3 %, p=0,012) и 
pM+ (23,3 и 12 %, p=0,001) в сравнении с более 

Рис. 3. Общая выживаемость в группах дополнительного и IV 
стадии (ГИВХ + ПХТ) комбинированного лечения по методу 
Каплан–Майера. Примечание: рисунок выполнен авторами
Fig. 3. Overall survival in the groups of additional (PIPaC) and 

IV stage (HIPeC + Ct) surgical + Ct treatment according to the 
Kaplan–Mayer method. note: created by the authors
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пожилыми больными. Отмечено преобладание ло-
кальных рецидивов у больных моложе 50 лет (50,8 
и 33,2 %, p=0,003) и, как следствие, более высоких 
показателей опухоль-специфической летальности 
(94,4 и 78,2 %, p=0,024), при медианах БРВ и ОВ, 
составивших 25,6 (p=0,006) и 50,5 (p=0,920) мес, 
и недостигнутых значений этих показателей у 
больных более возрастной группы.

В исследование вошли больные с ГИВХ (n=14), 
у которых проведены различные схемы комбини-
рованного лекарственного лечения либо самостоя-
тельной циторедукции в объеме CC0, дополненной 
ГИВХ при индексе перитонеального канцероматоза 
менее 7 баллов. Синкретизм комбинированного 
лечения, а также полученная в нашем исследова-
нии медиана ОВ, достигшая 17 мес, не позволяют 
должным образом оценить несомненный вклад 
мульмодальных подходов при интенсификации 
лечения у больных молодого возраста. Однако в 
исследовании III фазы GASTRIPEC-1 у первично-
диссеминированных больных РЖ анализируют 
системную периоперационную лекарственную 
терапию в комбинации с полной циторедукцией 
(СС-0) в сочетании (СС-H) или отсутствие (СС-A) 
ГИВХ [25]. Полученные данные соответствовали 
идентичным показателям медианы ОВ, соста-
вившей для обеих групп 14,9 мес (p=0,1667), при 
более скромных показателях БРВ для больных без 
локального лекарственного перитонеального кон-
троля, составивших 3,5 и 7,1 мес (p=0.047). Неудо-
влетворительные данные ОВ, скорее всего, связаны 
с включением больных с индексом PCI от 7 до 13 
баллов и более, а также пожилых коморбидно отяго-
щенных пациентов, функционально не подходящих 
для триплетных таксансодержащих схем (напри-
мер, FLOT-4) при выборе вариантов лекарственного 
лечения, т. к. у менее половины (47,6 %) больных 
был реализован полный цикловой стандарт за-
планированной периоперационной лекарственной 
терапии. Многообещающие результаты на основа-
нии персонализированного выбора лекарственных 
агентов при циторедукции (PCI менее 12 баллов) 
у больных РЖ в комбинации с ГИВХ получены 
томскими коллегами (В.А. Маркович и соавт., 2023), 
продемонстрировавшими у больных, получавших 
FOLFIRI + HIPEC, медиану ОВ, равную 22,2 мес, 
а при стандартных схемах периоперационного 
лечения c ГИВХ – 18,7 мес [26]. 

В дополнительной группе с применением 
ВАХД при первично-диссеминированном РЖ 

(PCI более 7 баллов) у молодых пациентов по-
казатели 1-годичной выживаемости составили 
64 % (p=0,141) при медиане ОВ 13 мес, что со-
поставимо с данными систематического анализа, 
проведенного A. Сase et al. (2022). Авторы проана-
лизировали результаты лечения 751 больного с 
перитонеальным канцероматозом на фоне РЖ при 
1-годичной ОВ, равной 49,8–77,9 %, и показателях 
ОВ, варьирующихся от 8 до 19,1 мес [27]. Однако 
применение ГИВХ и ВАХД остается прерогативой 
специализированных высокопотоковых онкологи-
ческих центров, а неудовлетворительные резуль-
таты паллиативных резекций желудка освещены 
в известном исследовании III фазы REGATTA. 
Новый взгляд на устоявшуюся парадигму места 
паллиативных резекций желудка при первично-
диссеминированных процессах внесли H. An et 
al. [28], изучавшие вклад хирургии при мультимо-
дальном лечении РЖ у молодых пациентов. Анализ 
показал, что самые высокие показатели медианы 
ОВ достигнуты в группах тримодального (хирур-
гия + химиолучевая терапия) и комбинированного 
(хирургия + ХТ) лечения, составившие 15 и 14 
мес соответственно, а относительно неудовлетво-
рительные результаты продемонстрированы при  
изолированном хирургическом лечении и само-
стоятельной ПХТ – 9 и 7 мес соответственно. 

Заключение
Анализ полученных данных указывает на 

асимптомное течение РЖ у молодых больных, 
что обусловливает позднюю обращаемость за 
квалифицированной онкологической помощью, 
а наличие определенных морфологических при-
знаков и факторов неблагоприятного прогноза 
сопряжено с фульминантным течением онкологи-
ческого процесса. Однако отсутствие коморбид-
ности и удовлетворительный функциональный 
статус молодых пациентов дают возможность 
для реализации агрессивных мультимодальных 
подходов не только в отношении первичного 
опухолевого очага, но и при синхронном вари-
анте интраабдоминального поражения. Клинико-
генетическая гетерогенность РЖ среди пациентов 
молодого возраста требует внедрения методик 
секвенирования нового поколения (NGS) для ана-
лиза мутационно-популяционного фона с возмож-
ностью применения молекулярно-направленной 
терапии, что в перспективе улучшит отдаленные 
результаты лечения. 
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