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Резюме 
 
Цель настоящей работы заключалась в оценке возможности применения онкомаркеров (ОМ) РЭА, СА 

19-9, СА 242 для контроля эффективности радиочастотной аблации (РЧА) метастазов печени у больных с диаг-
нозом «колоректальный рак» (КРР). В исследование включено 60 пациентов, которым была выполнена ради-
кальная операция на толстой кишке по поводу КРР. У всех больных в различные сроки диспансерного наблю-
дения (в среднем через 15,18±6,09 мес.) после хирургического лечения выявлена прогрессия онкопроцесса в 
виде появления метастазов в печени, что явилось показанием к РЧА. Исследования ОМ проводилось до РЧА и 
через 1; 3; 6 и 12 мес. после операции. Установлено, что определение уровней РЭА, СА 19-9, СА 242 может быть 
использовано для контроля полноты выполнения РЧА метастазов печени и раннего выявления рецидива опухо-
левого процесса у больных c КРР. 
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Abstract  
 
The purpose of this study was to assess the possibility of using oncomarkers (OM) CEA, CA 19-9, CA 242 in-

volvement in monitoring the efficacy of the radiofrequency ablation (RFA) of livers’ metastases in patients with colo-
rectal cancer (CRC). 60 patients were enrolled in this study. Patients were undergo radical operation on colon. The pro-
gress of oncoprocess such as new livers’ metastases was revealed in all patients during of dyspensary observation 
(15,18±6,09 month) after surgical treatment. This approach could be an indication to RFA. The identification of OM 
was performed before RFA and in 1, 3, 6 and 12 month after operation. The determination of CEA, CA 19-9, CA 242 
levels can be successfully used to control the radiofrequency ablation of liver metastases and to diagnose the early de-
tection of recurrence in patients with CRC. 

 
Key words: radiofrequency ablation, metastases of colorectal cancer, oncomarker. 
 
Введение 

 
Последнее время заболеваемость раком тол-

стой кишки неуклонно растет. В России ежегодно 
заболевают 23 000 человек раком ободочной и 17 000 
раком прямой кишки [2]. Наиболее часто злокачест-
венные новообразования толстой кишки метастази-
руют в печень. В последние годы резко увеличилось 
количество больных с IV стадией КРР [6]. Основным 
путем проникновения метастазов в печень служит 
гематогенный, по системе воротной вены [4]. Мета-
стазы в печени могут определяться как во время уда-
ления первичной опухоли, так и выявляться в различ-
ные сроки после ее удаления. Ко времени установле-
ния диагноза метастазы в печени выявляются у 30 % 
больных, еще у 20–40 % – после хирургического ле-
чения первичной опухоли толстой кишки [8]. В лече-
нии данной группы больных активно применяется 
метод радиочастотной аблации (РЧА) [1].  

РЧА метастазов печени является малоинва-
зивным методом локальной деструкции, основанным 
на колебании заряженных частиц (диполей) при 
воздействии радиочастотных волн, вследствие чего 

возникает нагревание в патологических тканях, 
приводящее к сухому коагуляционному некрозу в 
области патологического очага [5]. Контроль пол-
ноты выполнения РЧА, а также контроль раннего 
выявления колоректальных метастазов является 
важным этапом лечения. В качестве основных ме-
тодов исследования данной группы больных явля-
ется УЗИ, КТ и МРТ брюшной полости [1; 5].  

В последнее время начал активно применяться 
метод определения опухолеассоциированных марке-
ров (ОМ). Известно, что развитие злокачественных 
опухолей сопровождается гиперэкспрессией и высво-
бождением опухолеассоциированных антигенов, ко-
торые удается обнаружить в периферической крови 
[3]. Избыточная или эктопическая экспрессия таких 
антигенов является не только маркером развития опу-
холи, но и структурной предпосылкой малигнизации, 
эволюции и прогрессии опухоли. В настоящее время 
в клинической практике у больных КРР для оценки 
эффективности терапии широко проводится исследо-
вание РЭА [11]. Этот протеин локализован в цито-
плазме опухолевых клеток, которые интенсивно сек-
ретируют его во внеклеточное пространство.  
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Известно, что РЭА играет роль в межклеточ-
ном взаимодействии и адгезии, клеточной дифферен-
цировке, усилении метастазирования [10]. Детально 
изучается взаимодействие между РЭА и факторами 
роста, протоонкогенами и тумор-супрессорными ге-
нами в канцерогенезе.  

Биологический период полужизни РЭА – 14 
дней. Это означает, что спустя 2 недели после эффек-
тивного лечения уровень этого маркера должен со-
кратиться вдвое [12].  

СА19-9 общепризнан как маркер выбора при 
раке поджелудочной железы и гепатобилиарной 
карциноме, является в настоящее время вторым по 
важности маркером мониторинга колоректальных 
карцином. Гликолипидный онкофетальный антиген 
СА 19-9 является компонентом многих клеток сли-
зистой оболочки, биологический период его полу-
жизни равен 5 дням [7].  

Гликопротеидный антиген СА242 также ак-
тивно используется для мониторинга состояния 
больных колоректальным раком в послеоперацион-
ном периоде. Серийные определения СА242 позво-
ляют выявлять развитие рецидивов за 5–7 мес. до 
их клинической манифестации [9]. 

Целью нашей работы было изучить возмож-
ность применения ОМ – РЭА, СА19-9, СА242 для 
диагностики и проведения контроля эффективности 
РЧА колоректальных метастазов печени. 

 
Материалы и методы 
 
В программу исследования вошли 60 боль-

ных. Пациенты с диагнозом КРР были радикально 
прооперированы в 2002–2008 гг.  

Локализация:  
– слепая кишка – 7 пациентов,  
– восходящий отдел ободочной кишки – 11,  
– печеночный изгиб ободочной кишки – 6,  
– селезеночный изгиб ободочной кишки – 8,  
– нисходящий отдел ободочной кишки – 10,  
– прямая кишка – 17.  
– Выполнены:  
– правосторонняя гемиколэктомия – 24,  
– левосторонняя гемиколэктомия – 19,  
– резекция прямой кишки – 17.  
При стадировании после хирургического лечения:  
– 10 % – I стадия,  
– 63,3 % – II стадия,  
– 26,7 % – III стадия.  
Морфологически у всех пациентов верифи-

цирована аденокарцинома разной степени диффе-
ренцировки. 

Все 60 больных находились на диспансерном 
наблюдении. В среднем через 15,18±6,09 мес. после 
операции на кишке была диагностирована прогрес-
сия онкопроцесса в виде метастазов в печень.  

Клиническое обследование всех пациентов дан-
ной группы проводилось по стандартной схеме: ультра-
звуковое исследование брюшной полости, КТ или МРТ 
и верификация вторичных новообразований печени 
при пункционной биопсии.  

При пункции метастазов во всех случаях был 
получен ответ «аденокарцинома», в связи с чем 
больные разделены на три группы по степени диф-
ференцировки опухоли:  

– G1 (высокодифференцированная) – n=16,  
– G2 (умереннодифференцированная) – n=20,  
– G3 (низкодифферннцированная) – n=24.  
Так же пациентов разделили на две группы 

учитывая сумму максимальных диаметров метаста-
зов печени:  

– 1 – ≤ 7 cм (n=36);  
– 2 – > 7 см (n=24).  
Всем больным была выполнена РЧА мета-

статических новообразований. Общее число узлов, 
подвергнутых РЧА, составило 158.  

В программу обследования также дополни-
тельно были включены и иммунохимические исследо-
вания ОМ: РЭА, СА19-9, СА242 до РЧА и через 1; 3; 6 
и 12 мес. после операции на печени. Концентрацию 
ОМ определяли в сыворотке крови методом имму-
нохемилюминесцентного анализа с использованием 
анализатора Immulite 2000 (DPC, США) и тест-
систем производства DPC (США) в интервалах на-
блюдения, указанных выше.  

Оценку статистической значимости резуль-
татов исследований проводили с помощью пара-
метрического t-критерия Стьюдента и непарамет-
рического критерия U Манна-Уитни. 

 
Результаты и обсуждение 
 
Проведенные исследования показали, что до 

выполнения РЧА метастазов печени индивидуаль-
ные уровни ОМ пациентов значительно превышали 
дискриминантные концентрации (ДК) и широко 
варьировали. Показатели РЭА у 98,3 % больных 
превышали ДК (5 нг/мл) от 2,5 до 62 раз; уровни 
СА 19-9 у 95 % были выше ДК (35 МЕ/мл) от 1,1 до 
11,1 раз, концентрации СА242 у 96,7 % выше ДК 
(20 МЕ/мл) в 1,4–18,5 раз. При этом у 100 % паци-
ентов концентрации, по крайней мере, двух ОМ 
были значительно выше ДК.  

Выявлено также, что показатели ОМ досто-
верно различаются в зависимости от степени диф-
ференцировки опухоли: чем ниже степень диффе-
ренцировки опухоли, тем выше уровни сывороточ-
ных ОМ (табл. 1; 2). 

Исходные значения ОМ зависят и от суммы 
диаметров метастатических очагов печени. У боль-
ных, имевших сумму диаметров метастазов более 
7cм, уровни РЭА на 74,2 %; СА19-9 – на 53,2 %; 
СА242 – на 51,4 % превышали аналогичные пока-
затели у больных с суммой диаметров метастатиче-
ской ткани менее 7 cм (табл. 3).  

Эффективность РЧА метастазов печени была 
отмечена нами уже через месяц наблюдения – реги-
стрировалось убывание в сыворотке крови уровней 
ОМ (рис. 1; 2). При этом показатели РЭА сократи-
лись в среднем на 37,2 %; СА19-9 – на 41,4 %; 
СА242 – на 37,5 %. Через 3 мес. было выявлено 
достоверное снижение первоначального уровня 
РЭА в среднем в 3,2 раза (р = 0,0046); СА19-9 – в 
2,8 раза (р = 0,0083); СА242 – в 3 раза (р = 0,0021). 
Через 6 мес. после операции уровни РЭА стали ни-
же первоначальных в 4,8 раза, однако все еще пре-
вышали нормальные значения.  

В то же время величины СА19-9 и СА242 в 
среднем по группе приближались к нормальным 
показателям, при этом у 40,5 % пациентов уровни 
СА19-9 и у 31 % пациентов уровни СА242 норма-
лизовались.  

Через 12 мес. после РЧА концентрация сы-
вороточного РЭА в среднем в группе больных дос-
товерно сократилась в 6 раз, однако нормализацию 
этого показателя (до 2 нг/мл) регистрировали толь-
ко у одного пациента.  

Вместе с тем средние уровни СА19-9 и 
СА242 в этой группе больных практически соот-
ветствовали нормальным значениям, у 71 % паци-
ентов уровни СА19-9 и у 38 % пациентов уровни 
СА242 через 12 мес. наблюдения стали ниже ДК. 
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Таблиц а  1  
Уровни ОМ у больных с диагнозом КРР с разной степенью дифференцировки опухоли до выполнения РЧА 

Онкомаркеры Высоко- 
Дифференцированные G1 

Умеренно- 
Дифференцированные G2 

Низко- 
Дифференцированные G3 

РЭА, нг/мл 45,43±26,63 88,54±13,81 110,24±84,21 
СА19-9, E/мл 114,99±84,79 145,92±3,48 201,21±95,58 
СА242, E/мл 108,38±86,56 149,50±70,93 239,21±111,67 

 
Таблиц а  2  

Уровни значимости различий концентраций ОМ у больных с диагнозом КРР при разной степени дифференци-
ровки опухоли до выполнения РЧА 

Онкомаркеры Сравнение групп 
G1 – G2 

Сравнение групп 
G1 – G3 

Сравнение групп 
G2 – G3 

РЭА р = 0,0012 Р = 0,0018 р = 0,0002 
СА19-9 р = 0,042 р = 0,0047 р = 0,0061 
СА24 р = 0,022 р = 0,00024 р = 0, 0059 

 
Таблиц а  3  

Уровни ОМ больных с диагнозом КРР с разным объемом метастатического поражения печени до выполнения РЧА 

Онкомаркеры V mts ≤ 7 cм V mts > 7cм Значимость 
различий (р) 

РЭА, нг/мл 57,08±39,12 99,43±81,45 р = 0,025 
СА19-9, E/мл 115,29±96,64 176,65±75,03 р = 0,0077 
СА242, E/мл 126,46±83,47 191,45±111,81 р = 0,0128 

 

   
 
 

Рис. 1. Изменение уровней РЭА в сыворотке кро-
ви больных с диагнозом КРР после эффективной 
РЧА метастазов печен. 

Рис. 2. Изменение уровней СА 19-9 и СА 242 в 
сыворотке крови больных с диагнозом КРР после 
эффективной РЧА метастазов печени. 

 
 
 
 

   

Рис. 3. Изменение уровней РЭА в сыворотке кро-
ви у больных с диагнозом КРР после РЧА мета-
стазов печени, у которых выявлена прогрессия 
процесса. 

Рис. 4. Изменение уровней СА 19-9 и СА 242 в 
сыворотке крови у больных с диагнозом КРР по-
сле РЧА метастазов печени, у которых выявлена 
прогрессия процесса. 
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За весь период наблюдения у 18 больных 
была выявлена продолженная прогрессия заболе-
вания.  

Уровень РЭА за весь период наблюдения у 
данной группы изменялись незначительно, не давая 
в среднем увеличения концентрации маркера от 
исходной величины в течение 3 мес.  

Некоторый подъем РЭА (на 9 %) отмечали 
через 6 мес. наблюдения (рис. 3).  

Показатель маркера СА19-9 в течение пер-
вых 3 мес. имел тенденцию к снижению, что нами 
расценивалось, как результат позитивного дейст-
вия РЧА.  

Однако к 12 мес. наблюдения уровень 
СА19-9 практически соответствовал значению до 
операции. Была также отмечена тенденция к росту 
показателя СА242 через 3 мес. после выполнения 
РЧА, а к концу срока наблюдения СА242 вырос на 
14,8 % (рис. 4).  

Статистический анализ значимости различий в 
концентрациях ОМ в группах больных с безрецидив-
ным течением и в группе где выявлен рецидив в облас-
ти РЧА показал, что уже через месяц после выполне-
ния аблации уровни РЭА, СА19-9 и СА242 достоверно 
(р = 0,0017; р = 0,0487; р = 0,0093 соответственно) раз-
личаются во всех периодах дальнейшего наблюдения. 

 
Выводы 
 
У больных с диагнозом КРР с метастатиче-

ским поражением печени показатели РЭА, СА19-9, 
СА242 в сыворотке крови зависят от степени ана-
плазии опухоли и размеров вторичных новообразо-
ваний. Эффективность РЧА метастазов подтвер-
ждается достоверным стойким снижением концен-
траций ОМ с 1 по 12 месяц. Дальнейшую прогрес-
сию онкопроцесса можно прогнозировать по дина-
мике изменения уровней РЭА, СА19-9, СА242. 
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