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Перитонеальний канцероматоз – один із головних шля-

хів метастазування раку шлунка. Ураження очеревини кон-

статують у 15 – 50% пацієнтів з первинним діагнозом, у 

40 – 60% з них – без інших віддалених метастазів. Через 

ускладнення, спричинені перитонеальним канцеромато-

зом, помирають 35% хворих [1].

Під час інтраопераційної ревізії перитонеальне розпов-

сюдження виявляють у 10 – 20% пацієнтів, яким планують 

радикальне втручання. У 20 – 50% хворих після радикаль-

ного хірургічного втручання з приводу первинної пухли-

ни виникають перитонеальні метастази в майбутньому [2].

Факторами ризику, що погіршують прогноз у хворих з 

канцероматозом очеревини шлункового походження, є 

Т3, Т4 стадії первинної пухлини [3, 4], вік старше 60 років 

[5], перснеподібний рак [6], ураження лімфатичних вуз-

лів [7], інвазія судин [8], асцит [3], метастази печінки [3]. 

Середня виживаність пацієнтів становить від 1 до 9 міс [9].

Хірургічне втручання з ад’ювантною хіміотерапією 

довгий час вважали основним підходом у лікуванні не-

метастатичного раку шлунка, тоді як паліативна систем-

на хіміотерапія була стандартом щодо задавнених стадій 

та рецидивних пухлин.

За останні три десятиліття зріс інтерес до циторедук-

тивної хірургії та внутрішньочеревної гіпертермічної хі-

міоперфузії (Hiperthemic Intraperitoneal Chemoperfusion 

– НІРЕС) у лікуванні раку шлунка, ускладненого канцеро-

матозом очеревини, метою яких є знищення мікроскопіч-

них резидуальних вогнищ після хірургічного видалення 

макроскопічної пухлини.

Патофізіологія перитонеального канцероматозу. 
Розповсюдження пухлинних клітин очеревиною зумовлене 

їх ексфоліацією та інвазією в серозну оболонку. Хірургічне 

втручання та травма безпосередньо сприяють цим проце-

сам. Пухлинні клітини також пенетрують очеревину через 

«стомати» – комунікативні отвори між поверхнею мезоте-

лію та лімфатичними судинами. Шляхи поширення пух-

линних клітин залежать від локалізації первинної пухли-

ни, сили тяжіння, наявності асцитичної рідини, біологіч-

них властивостей пухлини [10]. Цитологічне виявлення 

вільних атипових клітин у змивах з очеревини значно по-

гіршує прогноз після оперативного втручання, показник 

п’ятирічної виживаності знижується з 49,4 до 15,4% [11].

Діагностика перитонеального канцероматозу. Для 

доопераційного виявлення перитонеального канцеро-

матозу можуть бути застосовані різні методи візуалізації: 

ультразвукове дослідження, комп’ютерна (КТ), магнітно–

резонансна (МРТ) та позитронно–емісійна комп’ютер-

на (ПЕТ–КТ) томографія [12]. Низька щільність пухлин-

них мас знижує чутливість зазначених методів. КТ та МРТ 

важливі передусім для оцінки резектабельності первин-

ної пухлини та стадіювання. За допомогою ПЕТ–КТ мож-

на виявити перитонеальні метастази розмірами до 5 мм 

(чутливість методу – 72,7%, специфічність – 93,6%), проте 

це дослідження дороговартісне, показники КТ гірші, осо-

бливо щодо вузлів розмірами менше 5 мм [13].

Основні методи достовірної оцінки перитонеального 

канцероматозу – діагностична лапаротомія або лапаро-

скопія та цитологічне дослідження асцитичної рідини або 

перитонеальних змивів [2]. Діагностичну лапароскопію 

застосовують для виключення метастатичного уражен-

ня у пацієнтів з потенційно резектабельними пухлина-

ми, а також для оцінки результатів лікування (циторедук-

ція з внутрішньочеревною хіміотерапією, неоад’ювантна 

хіміотерапія). У разі застосування стандартизованої тех-

ніки лапароскопії ризик троакарних імплантаційних ме-

тастазів мінімальний, а частота виникнення ускладнень 

менша у порівнянні з відритою ревізією [14].

Стадіювання канцероматозу. Існує декілька шкал для 

оцінки розповсюдженості канцероматозу.

Японська система [15]. Враховується лише наявність 

вогнищ канцероматозу або злоякісних клітин у перито-

нальних змивах.
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Шкала Gilly [16]. Враховуються розміри та розповсю-

дженість перитонеальних імплантів. Також можлива оцін-

ка повноти циторедукції. Незважаючи на прогностичну 

значущість шкали, за її даними немає можливості оціни-

ти резектабельність ураженої очеревини.

Індекс перитонеального канцероматозу Jacquet та 

Sugarbaker (Peritoneal Carcinomatosis Index – РСІ) [17]. Оцінка 

чисельності та розміру метастатичних вузлів. Черевна порож-

нина умовно розподілена на 13 секторів, максимальна оцінка 

шкали – 39 балів. Можна оцінити потенційність повної цито-

редукції, тому ця шкала має найбільше практичне значення.

Методи лікування раку шлунка, ускладненого канце-
роматозом очеревини

Паліативна системна хіміотерапія. Паліативна хіміо-

терапія є стандартом лікування задавненого або рецидив-

ного раку шлунка. Застосування хіміотерапії достовірно 

подовжує медіану виживаності у порівнянні з симптома-

тичним лікуванням – 11,0 та 4,3 міс відповідно [18]. У ме-

та–аналізі, опублікованому міжнародною групою Global 

Advanced/Adjuvant Stomach Tumor Research International 

Collaboration (GASTRIC), порівняно ефективність різних 

режимів системної хіміотерапії стосовно загальної вижи-

ваності та безрецидивного періоду [19].

Хірургічне лікування. Результат хірургічного лікування 

залежить від розповсюдженості захворювання. Так, після 

гастректомії достовірно краща виживаність хворих з ло-

кальним канцероматозом (Р1–2), ніж хворих з пошире-

ним ураженням (Р3) [20].

Досі не проведено великих досліджень з метою порів-

няння ефективності системної хіміотерапії як самостійно-

го методу лікування та в комбінації з хірургічним втручан-

ням. Наразі очікуються результати дослідження GYMSSA, 

у якому заплановано оцінити роль агресивного хірургіч-

ного втручання (гастректомія, метастазектомія) у поєд-

нанні з системною хіміотерапією [21].

Циторедуктивна хірургія, внутрішньочеревна гіпер-
термічна хіміоперфузія. На сьогодні мультимодальне ло-

корегіональне та системне лікування дає шанс подовжи-

ти медіану виживаності та зменшити частоту виникнення 

рецидиву перитонеальних метастазів. За останні 30 років 

підходи до лікування цієї патології змінились на користь 

оптимальних циторедуктивних втручань з видаленням 

усіх макроскопічних вогнищ. У 1995 р. Р. Н. Sugarbaker дав 

визначення та вперше запровадив перитонектомію, яка 

наразі є одним з основних компонентів циторедукції при 

перитонеальному канцероматозі [22].

Хіміотерапевтичне лікування канцероматозу має пев-

ні особливості. Вивчення фармакокінетики вказує на ви-

щу концентрацію хіміопрепаратів, введених інтрапери-

тонеально, у порівнянні з їх системним введенням [23]. 

Перитонеально–плазматичний бар’єр підтримує граді-

єнт концентрації, що збільшує місцеву ефективність та 

знижує системну токсичність. Більш того, одночасне на-

грівання перфузату сприяє його проникненню в пухли-

ну на 3 – 6 мм глибше та підсилює антимітотичний ефект. 

Дослідження підтверджують синергізм гіпертермії до 42oC 

з препаратами платини, мітоміцином С, доксорубіцином, 

паклітакселом, іринотеканом [24]. Температура вище 43 oC 

збільшує ризик кишкової перфорації [25]. Таким чином, 

завданням НІРЕС є знищення вільних атипових клітин у 

черевній порожнині та невеликих вогнищ канцеромато-

зу (мікроскопічна медикаментозна циторедукція).

Коректна радіологічна, клінічна та цитологічна оцін-

ка необхідна для зважування прогнозу процедури. Успіх 

повної циторедукції знижується у разі виникнення реци-

диву після попереднього оперативного лікування через 

розвиток злукової хвороби.

Загальними протипоказаннями до HIPEC вважають вік 

старше 70 років, декомпенсовану супутню патологію, на-

явність інших віддалених метастазів, нерезектабельні вну-

трішньопечінкові метастази, масивне ретроперитонеаль-

не ураження, лімфаденопатію, інвазію в сечівник, кишко-

ву непрохідність. Відносними протипоказаннями є ін-

декс маси тіла більше 40, променева терапія таза в анам-

незі, відсутність позитивної динаміки рівнів онкомарке-

рів, PCI більше 7, розповсюдження канцероматозу ниж-

че поперечної ободової кишки [24].

Різні дослідники наводять суперечливі дані відносно за-

гальноонкологічних результатів. Доцільність локорегіо-

нального лікування підтверджено в проспективному ран-

домізованому клінічному дослідженні GYMSSA [26]. Група 

пацієнтів, яким застосували циторедукцію та HIPEC, мала 

довшу медіану виживаності у порівнянні з лише систем-

ною хіміотерапією – 11,3 та 4,3 міс відповідно.

Наразі доведено, що показник виживаності залежить 

від повноти циторедукції: у пацієнтів після оптимальної 

циторедукції медіана виживаності становила 15 міс, су-

боптимальної – 7,9 міс [27, 28].

У рандомізованому дослідженні, проведеному Y. 

Yonemura і співавторами, хворі з раком шлунка стадії T2–

4 були розподілені на три групи. Хворим 1–ї групи засто-

сували HIPEC з циторедукцією, 2–ї – нормотермічну вну-

трішньочеревну хіміотерапію з циторедукцією, 3–ї – ли-

ше хірургічне лікування. Показники п’ятирічної вижива-

ності були такими: 61, 43 та 42% відповідно [29]. Схожі ре-

зультати отримані іншими японськими дослідниками – 

середня виживаність до 30% [30, 31].

Ретроспективне мультицентричне дослідження, прове-

дене О. Glehen і співавторами, також продемонструвало 

достовірне зростання виживаності (показник п’ятирічної 

виживаності зріс з 43 до 61% у разі досягнення оптималь-

ної циторедукції у поєднанні з періопераційною внутріш-

ньочеревною хіміотерапією) [28].

Доцільність комбінації циторедукції з HIPEC доведено 

декількома мета–аналізами. Так, T. D. Yan і співавтори про-

аналізували 13 досліджень та дійшли висновку про кращі 

загальноонкологічні результати у хворих, яким, окрім ци-

торедукції, проведено HIPEC або ранню післяопераційну 

внутрішньочеревну хіміотерапію [32].

Нормотермічна хіміоперфузія хоч і не забезпечує схо-

жого подовження медіани виживаності, проте додає пе-

реваги циторедуктивним втручанням.

Післяопераційна внутрішньочеревна хіміотерапія у 

комбінації з HIPEC не змінює показника загальної вижи-

ваності, проте знижує частоту виникнення внутрішньо-

печінкових метастазів до 73% [33].

Етапне лікування, коли після курсів системної хіміоте-

рапії виконують циторедукцію та HIPEC, достовірно по-
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кращує показник загальної виживаності у порівнянні з па-

ліативною хіміотерапією – 20,5 та 11,1 міс відповідно [34].

Т. Fujimura і співавтори провели рандомізоване дослі-

дження, яким підтверджено перевагу комбінації хіміопер-

фузії та хірургічного втручання [35]. W. Yu і співавтори у 

проспективному рандомізованому дослідженні спостері-

гали зростання показника п’ятирічної виживаності у гру-

пі пацієнтів, яких лікували із застосуванням циторедукції 

та HIPEC, порівняно з групою пацієнтів, яким не проводи-

ли хіміоперфузії – 28 та 5% відповідно [36].

Y. Yonemura і співавтори пропонують мультимодальну 

стратегію, що включає неоад’ювантну внутрішньочерев-

ну та системну хіміотерапію, циторедуктивне втручання 

та HIPEС з ранньою післяопераційною внутрішньочерев-

ною хіміотерапією [2]. Неоад’ювантна хіміотерапія змен-

шує об’єм пухлинного ураження з обох боків гематопе-

ритонеального бар’єра. Оперативне втручання з інтрао-

пераційною хіміотерапією забезпечує видалення макро– 

та мікроскопічних канцероматозних вузлів. Рання після-

операційна внутрішньочеревна хіміотерапія діє на рези-

дуальні клітини до утворення злук.

Циторедукція та HIPEC спричиняють значну морбід-

ність, а смертність сягає 52%. Головними післяоперацій-

ними ускладненнями є кишкова перфорація, динамічна 

непрохідність, неспроможність анастомоза, кровотеча, 

гострий респіраторний дистрес–синдром, гематологічна 

токсичність [37]. Основною причиною смертності є сеп-

сис, неспроможність анастомозів, синдром дисемінова-

ного внутрішньосудинного згортання крові.

Висновки
1. Циторедуктивна хірургія з HIPEC має впроваджува-

тись у спеціалізованих закладах, де є мультидисциплінар-

на команда (хірург, онколог, анестезіолог, перфузіолог).

2. Мультимодальне лікування покращує шанси на опти-

мальну циторедукцію, зокрема, неоад’ювантна хіміотера-

пія полегшує хірургічну циторедукцію, ад’ювантна хіміо-

терапія зменшує частоту виникнення рецидивів.

3. Молекулярні дослідження дають більше прогнос-

тичної інформації. Необхідні ефективніші стратегії по-

передження інтраопераційної перитонеальної дисемі-

нації пухлини.
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