
98

Ж Е Н С К О Й  Р Е П Р О Д У К Т И В Н О Й  С И С Т Е М Ы

2

4   ’ 2 0 1 0
Г

и
н

е
к

о
л

о
г

и
я

Лечение опухолей репродуктивной системы

Циторедуктивные вмешательства в сочетании 
с гипертермической интраперитонеальной 

химиоперфузией при псевдомиксоме
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Проведено исследование по изучению переносимости и эффективности выполнения перитонэктомии в сочетании с 

гипертермической интраперитонеальной химиоперфузией у больных псевдомиксомой брюшины. Проанализированы данные 

10 пациентов. Представлена структура осложнений, которые подразделяют на хирургические и осложнения, связанные с 

проведением химиотерапии. Продемонстрированы отдаленные результаты лечения. 
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Cytoreductive interventions in combination with hyperthermic intraperitoneal chemoperfusion in pseudomyxoma 

A.G. Abdullayev, V.A. Gorbunova, M.D. Ter-Ovanesov, B.E. Polotsky, Yu.V. Buidenok, M.I. Davydov
N.N. Blokhin Russian Cancer Research Center, Russian Academy of Medical Sciences, Moscow

The tolerability and efficiency of peritonectomy in combination with hyperthermic intraperitoneal chemoperfusion were studied in patients 

with pseudomyxoma peritonei. Data from 10 patients were analyzed. The pattern of complications classified as surgical and chemotherapy-

associated ones is presented. The long-term results of treatment are demonstrated. 
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Введение
Псевдомиксома брюшины – редкое заболевание, 

характеризующееся развитием асцита и канцероматоза 

брюшины по типу скопления муцинозных масс [1, 2]. 

Впервые заболевание было описано в 1842 г. К. Роки-

танским, наблюдавшим пациента с доброкачествен-

ным мукоцеле аппендикса [3]. В литературе встре-

чаются различные мнения относительно источника 

возникновения псевдомиксомы и ее морфологической 

классификации [1, 4]. Высокодифференцированные 

муцинозные опухоли ободочной кишки, аденокар-

циномы аппендикса и муцинозные аденокарциномы, 

происходящие из любого другого интраабдоминаль-

ного органа, способны симулировать клинические, 

радиологические и патологические характеристики 

псевдомиксомы брюшины. Кроме того, они представ-

ляют широкий морфологический спектр опухолей – 

от высоко- до низкодифференцированных. 

Современные морфологические, молекулярно-

генетические и иммуногистохимические данные сви-

детельствуют в пользу теории о том, что в большинстве 

наблюдений источником для возникновения псевдо-

миксомы брюшины служат низкодифференцирован-

ные опухоли аппендикса [5, 6]. С другой стороны, по 

мнению ряда авторов, в некоторых случаях развитие 

псевдомиксомы брюшины может быть вызвано на-

личием опухолей яичников, желудка, поджелудочной 

железы, толстой кишки, желчного пузыря, мочевого 

протока и других интраабдоминальных органов [7–10]. 

Отсутствие единой патологической классификации 

псевдомиксомы изменило и взгляды исследователей 

на результаты лечения. В связи с этим многие авторы 

не дифференцируют псевдомиксомы в зависимости 

от происхождения и включают все случаи, тогда как 

другие сообщают только о «классической» псевдо-

миксоме, источником которой является цистаденома 

аппендикса. B.M. Ronnett и соавт. [6] при проведении 

ретроспективного обзора пациентов с псевдомиксо-

мой брюшины, перенесших полную циторедукцию, 

руководствовались наиболее распространенной в 

литературе патоморфологической классификацией, 

согласно которой высокодифференцированные опу-

холи классифицировались как диссеминированный 

перитонеальный аденомуциноз, а низкодифференци-

рованные – как перитонеальный муцинозный канце-

роматоз. Кроме того, была выделена промежуточная 
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Лечение опухолей репродуктивной системы

группа больных. Выживаемость была значительно 

выше в группе диссеминированного перитонеального 

аденомуциноза, актуриальные показатели в группах 

составили 84, 37,6 и 6,7% соответственно. 

Традиционным алгоритмом лечения этих пациен-

тов являлось выполнение множественных хирургиче-

ских вмешательств, направленных в основном на облег-

чение симптомов болезни. Существуют наблюдения, в 

которых бессимптомное течение заболевания отмечено 

на протяжении многих лет, однако болезнь почти всегда 

прогрессировала, часто с развитием признаков кишеч-

ной непроходимости. В 1994 г. Cough сообщил о 36% 

10-летней выживаемости 56 пациентов с псевдомик-

сомой брюшины, которым были выполнены перио-

дические вмешательства с целью уменьшения объема 

опухоли и выборочно проведена интраперитонеальная 

лучевая либо химиотерапия (ХТ) в период с 1957 по 

1983 г. В 2005 г. T.J. Miner и соавт. [11] представили дан-

ные о 21% 10-летней выживаемости 97 больных с псев-

домиксомой брюшины, которым также выполняли пе-

риодические вмешательства с целью редукции опухоли 

в сочетании с системной ХТ и/или интермиттирующим 

интраперитонеальным введением 5-фторурацила.

В настоящее время во многих исследованиях проде-

монстрировано улучшение показателей выживаемости 

у пациентов с псевдомиксомой брюшины, получавших 

комбинированное лечение с использованием циторе-

дуктивных вмешательств в сочетании с периоперацион-

ной интраперитонеальной ХТ, по сравнению с данными 

показателями в группе исторического контроля [12–19]. 

В 1999 г. P.H. Sugarbaker и D. Chang [20] представили ре-

зультаты лечения 385 пациентов, 205 из которых была 

проведена гипертермическая интраперитонеальная 

химиоперфузия (ГИХ). Отмечено улучшение показа-

телей выживаемости у больных, получивших полную 

циторедукцию, против пациентов с неполной (80% про-

тив 28%). В другом исследовании P.H. Sugarbaker [15], 

включившем пациентов с псевдомиксомой брюшины 

(n=501), которые получали комбинированное лече-

ние, выживаемость составила 156 мес, показатели 5- и 

10-летней выживаемости – 72 и 55% соответственно. 

Авторы всех перечисленных выше работ сходят-

ся во мнении, что у пациентов с псевдомиксомой брю-

шины залогом успешного лечения служит сочетание 

адекватного объема хирургического вмешательства c 

выполнением оптимальной циторедукции и проведе-

нием интраперитонеальной ХТ.

Материалы и методы
В торакальном отделении в период с 2007 по 

2010 г. комбинированное лечение с использованием 

ГИХ проведено у 10 пациентов с псевдомиксомой 

брюшины. Источником развития псевдомиксомы у 

4 больных являлись яичники, у 4 – аппендикс и у 2 

источник определен не был (табл. 1).

Процедура ГИХ завершала операцию и выполня-

лась после циторедуктивного  этапа. Для максималь-

ного удаления опухоли нами была разработана опе-

рация – перитонэктомия, за основу которой был взят 

способ, предложенный P.H. Sugarbaker в 1998 г. [21].

Данная операция включала следующие этапы:

1) перитонэктомия в правом квадранте брюш-

ной полости;

2) перитонэктомия в левом квадранте брюшной 

полости;

3) удаление малого и большого сальников, бур-

соментэктомия;

4) тазовая перитонэктомия с возможным осу-

ществлением резекции сигмовидной кишки, моче-

вого пузыря, надвлагалищной ампутации матки с 

придатками.

Во всех наблюдениях операции носили комби-

нированный характер и наиболее часто включали 

аппендэктомию и холецистэктомию (табл. 2).   

Гистологический тип первичной опухоли
Число 

пациентов  

Муцинозная цистаденома яичников 4

Муцинозная цистаденома червеобразного 

отростка
2

Слизеобразующая аденокарцинома, 

источник не определен
2

Аденокарцинома червеобразного отростка 2

Всего… 10

Таблица 1. Источник развития псевдомиксомы

Вид операции
Число 

больных  

Перитонэктомия + спленэктомия 2

Перитонэктомия + правосторонняя 

гемиколэктомия
1

Перитонэктомия + спленэктомия + 

аппендэктомия + холецистэктомия
4

Перитонэктомия + резекция брыжейки 

поперечно-ободочной кишки + 

холецистэктомия

1 

Перитонэктомия + спленэктомия + 

холецистэктомия + пластика передней 

брюшной стенки сеткой onlay

1

Парциальная перитонэктомия + резекция 

тонкой кишки + спленэктомия
1

Всего (%)… 10 (100)

Таблица 2. Характер выполненных вмешательств 
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Лечение опухолей репродуктивной системы

Столь разный объем вмешательства объяснялся 

данными интраоперационной ревизии и стремле-

нием к максимальному удалению опухоли. Макро-

скопические характеристики канцероматоза при 

псевдомиксоме носили характер диффузного опу-

холевого процесса, распространяющегося в виде 

стелящегося инфильтрата по брюшине и состояще-

го из кистозно-солидных участков по типу «вино-

градных гроздьев» (рис. 1).

Полноту циторедукции оценивали по индексу, 

предложенному P.H.  Sugarbaker (1998). СС-0 и СС-1 

были достигнуты в 5 и 5 случаях соответственно.

Методика проведения ГИХ
ГИХ проводили по окончании хирургическо-

го этапа интраоперационно с применением общей 

комбинированной анестезии.

За основу осуществления ГИХ нами была взята 

модель, разработанная в Вашингтонском универ-

ситете (Вашингтонский противораковый инсти-

тут) под руководством P.H. Sugarbaker – методика 

Coliseum. Данная методика заключается в выполне-

нии перфузии брюшной полости в открытом кон-

туре с использованием экспандера. 

После окончания лаважа в брюшную полость 

вводят 4 дренажа для притока и оттока жидкости. 

Один ирригатор устанавливают в области резеци-

рованной опухоли с целью повышения непосред-

ственного воздействия химиопрепарата на зону 

наиболее вероятного возникновения рецидива за-

болевания. Брюшную полость герметизируют на 

экспандере с формированием резервуара. Для пре-

дотвращения выпаривания химиопрепаратов во 

время выполнения процедуры на коже передней 

брюшной стенки фиксируют полиэтиленовую изо-

ляцию (рис. 2).

Все элементы установки для осуществления 

ГИХ были выполнены на базе современных меди-

цинских приборов и аппаратов производства пере-

довых зарубежных и отечественных фирм. Отдель-

ные элементы потребовали усовершенствования, 

которое было проведено на заводе-производителе 

медицинского оборудования. Такой подход к соз-

данию аппарата был продиктован требованиями по 

обеспечению безопасности больного и персонала 

при выполнении процедуры гипертермии. Вся си-

стема работает в полуавтоматическом режиме, что 

способствует точному поддержанию температуры и 

скорости перфузии.

Принцип работы аппарата для ГИХ заключает-

ся в повышении температуры перфузионной жид-

кости, циркулирующей в стерильном контуре и по-

ступающей через брюшные дренажи для «притока». 

Это достигается путем прохождения «стерильного» 

контура через теплообменник, который нагревает-

ся за счет «нестерильного» контура, напрямую свя-

занного с термостатом.

Для осуществления перфузии мы использовали 

изотонический 0,9% раствор NaCl в объеме 5 л, что 

позволяло снизить градиент температуры во входя-

щей и исходящей магистралях до 1–1,5 °С при ско-

рости 2–3 л/мин.

Дозы цитостатиков, применявшихся для ин-

траперитонеального введения, рассчитывали с уче-

том площади поверхности тела, для цисплатина и 

митомицина они составили 100 и 10мг/м2 соответ-

ственно. Перед введением цитостатиков в перфузи-

онную среду осуществляли внутривенную гидрата-

цию 2 л изоосмолярного кристаллоида (NaCl 0,9%), 

что в большинстве случаев обеспечивало высокий 

темп диуреза (>100 мл/ч). При снижении необхо-

димого темпа диуреза посредством внутривенной 

инфузии под контролем электролитов крови крат-

ными дозами по 20 мг вводили фуросемид. В тече-

ние всего периода перфузии проводили внутривен-

ную гипергидратацию. Контроль объема гидрата-

ции также осуществляли с учетом уровня централь-

ного венозного давления. 

Рис. 1.  Псевдомиксома брюшины. Этап выполнения перитонэктомии 

правого купола диафрагмы

Рис. 2.  Схема проведения ГИХ

(ЭКГ – электрокардиограмма, АД – артериальное, 

ЦВД – центральное венозное давление)
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Необходимо отметить, что интраперитонеаль-

ное введение цитостатиков после выполнения об-

ширной и травматичной операции и определение 

необходимого уровня водной нагрузки сопряжены 

с возникновением определенных трудностей, обу-

словленных наличием ко времени проведения ГИХ 

измененных параметров ОЦК, гемоглобина и элек-

тролитов крови в связи с развитием кровопотери и 

выраженной гемодилюцией. С другой стороны, по-

стоянный интраоперационный мониторинг ЦВД, 

показателей крови, диуреза, ЭКГ, АД, искусствен-

ной вентиляции легких позволяет оптимизировать 

риск возникновения побочных эффектов.

За термобалансом во время процедуры наблю-

дали при помощи температурных датчиков, уста-

новленных на входной и выходной магистралях 

термостата, а также размещенных на теле пациента 

полипозиционно (ротоглотка, прямая кишка, кож-

ные покровы). Средние показатели температуры 

раствора для перфузии составили 43,6±0,5 °С.

Результаты  и обсуждение
Для определения характера осложнений ком-

бинированного лечения с использованием ГИХ 

был проведен раздельный анализ послеоперацион-

ных хирургических и ХТ-осложнений. Частота воз-

никновения хирургических осложнений составила 

20% – 2 случая из 10: в одном наблюдении выявле-

но нагноение послеоперационной раны, а в другом 

зарегистрировано развитие панкреатита, проявив-

шегося повышением уровня амилазы сыворотки 

крови при отсутствии признаков деструкции под-

желудочной железы по данным ультразвукового ис-

следования и компьютерной томографии.

В 3 наблюдениях из 10 имели место легочные 

осложнения (табл. 3).

Развитие пневмоторакса и гидроторакса было 

связано с травмой диафрагмы, возникшей после 

выполнения перитонэктомии правого купола ди-

афрагмы, и диагностировано в первые сутки по-

слеоперационного периода. У 1 больного для эва-

куации пневмоторакса потребовалось дренирова-

ние плевральной полости. В остальных наблюде-

ниях проводили консервативную терапию с осу-

ществлением динамического рентгенологическо-

го контроля в связи с незначительным количе-

ством газа и жидкости в плевральной полости, не 

оказывавшим влияния  на показатели оксигена-

ции крови. 

Оценку тяжести ХТ-осложнений проводили по 

шкале токсичности (критерии CTC-NCIC, Clinical 

Trial Centre National Cancer Institute Canada). Ток-

сичность III степени имела место у 1 пациента 

(табл. 4), что потребовало осуществления гемо-

трансфузии 1 дозы эритроцитарной массы в связи 

с развитием анемии. Общая частота возникнове-

ния после выполнения циторедуктивного вмеша-

тельства и ГИХ ХТ-осложнений во 2-й группе па-

циентов составила 40% (n=4).

У 3 пациентов 2-й группы зафиксирован рост 

уровня креатинина вплоть до восьмых суток по-

слеоперационного периода с последующим сни-

жением его на фоне проводимой консервативной 

терапии  (форсированный диурез с осуществле-

нием контроля показателей электролитов крови). 

Содержание креатинина во всех наблюдениях не 

превышало 1,5 × ВГН (верхняя граница нормы).

При анализе отдаленных результатов в 1 на-

блюдении был отмечен интраперитонеальный ре-

цидив, возникший через 8 мес после проведения 

перитонэктомии в сочетании с ГИХ, остальные 

пациенты живы без признаков прогрессирования 

от 7 до 27 мес. Показатели общей 1- и 2-летней вы-

живаемости составили 100%, безрецидивной (рис. 

3) – 86±13,2%, медиана не достигнута.

Осложнение
Число 

больных (n=10)   

Пневмоторакс 1

Сочетание пневмо- и гидроторакса 2

Всего (%)… 3 (30)

Таблица 3. Структура легочных осложнений

Токсичность
Степень токсичности Число 

больных (n=10)   
I II III IV

Гематологическая (по уровню гемоглобина) – – 1 – 1 

Нефротоксичность (по уровню креатинина) 3 – – – 3 

Всего… 3 – 1 – 4 (40)*

Таблица 4. Характеристика ХТ-осложнений

*В скобках представлен процент больных.
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Лечение опухолей репродуктивной системы

Заключение
Опыт проведения циторедуктивных вмешательств 

(перитонэктомия) в сочетании с ГИХ у больных с 

псевдомиксомой продемонстрировал удовлетвори-

тельную переносимость методики с относительно не-

большой частотой возникновения послеоперацион-

ных хирургических осложнений. Тем не менее в связи с 

торпидным течением псевдомиксомы брюшины и не-

большим числом собственных наблюдений однознач-

ная трактовка полученных результатов невозможна. 

Для достоверной оценки эффективности применения 

комбинированного лечения в сочетании с ГИХ в улуч-

шении показателей выживаемости требуется большее 

количество пациентов, а также сравнение полученных 

результатов с группой исторического контроля.

Рис. 3.  Кривая безрецидивной выживаемости у пациентов 

с псевдомиксомой брюшины
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