
Введение 
Рак почки (РП) составляет, по данным ВОЗ, 3%

всех злокачественных новообразований взрослого

населения. Среди опухолей мочеполовой системы

РП в России занимает 2-е место, а по смертности на-

ходится на 1-м месте. С 1992 по 2003 г. заболевае-

мость данным видом опухоли в России возросла с 6,6

до 10,2 на 100 тыс. населения. Среднегодовой темп

прироста составляет 6,5 %, по частоте встречаемости

среди опухолей мочевыводящих путей РП занимает

1-е место [1]. Несмотря на широкое внедрение в пра-

ктику здравоохранения ультразвукового исследова-

ния и компьютерной томографии (КТ), доля боль-

ных с местно-распространенными и диссеминиро-

ванными формами РП составляет более 50%, а ре-

зультаты лечения РП при III—IV стадии имеют лишь

незначительную тенденцию к улучшению: 5-летняя

выживаемость колеблется от 12 до 37% [2]. 

Основным и единственно радикальным мето-

дом лечения РП на сегодняшний день остается хи-

рургическое вмешательство [3]. Перспективы луче-

вой терапии (ЛТ) оцениваются неоднозначно [4, 5],

а эффективность существующей лекарственной те-

рапии не превышает 10—15% [6]. РП — иммуноза-

висимая опухоль. Фактор некроза опухоли-α
(ФНО-α) — цитокин, эндогенный иммуномодуля-

тор, способный вызывать геморрагический некроз

солидных опухолей, в том числе злокачественных

опухолей почки, как известно, резистентных к ци-

тостатической терапии. Синтезируется в основном

макрофагами в ответ на проникающие агенты и мо-

дулирует защиту организма, регулируя силу иммун-

ного ответа [7]. Представляет собой полипептид,

состоящий из 157 аминокислотных остатков, с мо-

лекулярной массой 16,7 кД. 

Влияние переменного магнитного поля (ПМП)

как компонента в лечении больных РП остается ма-

лоизученным. Имеются данные о противоопухоле-

вом действии ПМП при некоторых злокачествен-

ных новообразованиях и о положительном его влия-

нии на иммунную систему [8, 9]. Однако эти сведе-

ния носят разрозненный характер и не касаются

влияния магнитотерапии (МТ) на коррекцию нару-

шений, возникающих у больных РП в послеопера-

ционном периоде и в ходе последующего противо-

опухолевого лечения.

В последние годы в клинической онкологии

активно изучаются различные молекулярно-биоло-

гические факторы прогноза возникновения и про-

грессии опухоли. Исследование этих факторов поз-

воляет прогнозировать ответ на противоопухолевую

терапию, течение болезни и отдаленные результаты

лечения [10]. К ним относятся факторы, ответствен-

ные за опухолевую дифференцировку (Her-2/neu,

р53 и др.), показатели пролиферативной активности

(Ki-67), апоптоза (Вс1-2, Вах, CD95L и др.) и ангио-

генеза (стимуляторы ангиогенеза, в том числе VEGF,

bFGF, максимальная плотность сосудов в опухоли)

[11—15]. Все эти маркеры могут быть определены

иммуногистохимическими методами на парафино-

вых срезах опухолей.

На сегодняшний день основными факторами

прогноза при РП являются размеры и распростра-

ненность опухоли, наличие метастазов в регионар-
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ных лимфатических узлах, степень злокачественно-

сти. Больные с III и IV стадиями (Т2—4N0—2M0)

относятся к группе неблагоприятного прогноза;

примерно у 50% из них после операции появляются

метастазы. Выявление группы повышенного риска

метастазирования может содействовать принятию

рациональных лечебных решений для этой группы

больных и улучшению отдаленных результатов.

В связи с этим возникает необходимость опре-

деления роли и места общей МТ, ЛТ, ФНО-α в ком-

плексном лечении местно-распространенного РП,

а также определения перспективных молекулярно-

биологических маркеров для прогнозирования вы-

живаемости больных РП.

Материалы и методы
В основу работы положены данные о 209 боль-

ных местно-распространенным РП (стадия Т2—

4N0—2M0), находившихся на лечении в отделении

онкоурологии ГУЗ Алтайский краевой онкологиче-

ский диспансер в 1997—2003 гг. У 168 (80,4%) боль-

ных была зарегистрирована опухоль рТ3. Пораже-

ние 1 и более лимфатических узлов метастазами ра-

ка было установлено у 58 (27,8%) пациентов. В про-

цессе лечения радикальные хирургические вмеша-

тельства были выполнены у всех этих больных.

В послеоперационном периоде у 105 пациентов

проводилась ЛТ на ложе почки и пути регионарного

лимфооттока в суммарной очаговой дозе (СОД) 50 Гр

в режиме классического фракционирования по 2 Гр

в день на аппарате «Рокус-AM» (Е — 1,25 Мэв).

При выполнении топометрических исследований

для проведения дистанционной ЛТ (ДЛТ) использо-

вали спиральные компьютерные томографы

(Somatom AR Star и Somatom Plus, Simens). До опе-

рации при томографическом исследовании выбира-

лись реферативные сканы, которые соответствовали

границам почки с опухолью, сосудистому пучку, ин-

тераортокавальной зоне. Томограммы каждого боль-

ного архивировали на магнитооптическом накопи-

теле изображения. После операции, согласно рефе-

ративным сканам, ставили метки на коже, просчи-

тывали глубину участка облучения на системе

ROKS, позволяющей строить трехмерное изображе-

ние и более точно подводить СОД. В последующем

архивные данные использовали при динамическом

КТ-наблюдении.

В зависимости от проведенного лечения все

больные были распределены на 4 группы:

1-я (группа сравнения) — 51 (24,4 %) пациент,

получали только хирургическое лечение;

2-я — 49 (23,4%) пациентов, получали комби-

нированное лечение: оперативное вмешательство

в комбинации с ДЛТ;

3-я — 53 (25,4%) пациента, получали комплекс-

ное лечение: оперативное вмешательство с общей

МТ и адъювантной иммунотерапией. Магнитотера-

певтическое воздействие осуществляли с помощью

комплекса «Магнитор-АМП», обеспечивающего од-

новременное воздействие на весь организм одно-

родного модулированного вращающегося магнит-

ного поля. Сеанс МТ проводили в следующем режи-

ме: частота вращения магнитного поля 100 Гц, на-

пряженность магнитного поля -30 Э, форма магнит-

ного поля — синусоидальный полупериод, время на-

растания — 30 с, время спада — 30 с, количество се-

ансов — 15. Сеансы проводили ежедневно: в доопе-

рационном периоде в течение 5 дней, затем, начиная

с 3—4-х суток после операции, в течение 10 дней.

ФНО-α назначали через 21 день после операции

у пациентов с местно-распространенным РП по 

2 млн ед. ежедневно в течение 10 дней до общей кур-

совой дозы 20 млн ед. Проводилось 3 курса иммуно-

терапии по указанной схеме с интервалом 21 день;

4-я — 56 (26,8%) пациентов, получали комп-

лексное лечение — хирургическое вмешательство

с ДЛТ и МТ, после чего (по окончании ЛТ) применя-

ли рекомбинантный человеческий ФНО-α по той же

схеме, как и в 3-й группе. Во время проведения облу-

чения МТ проводилась ежедневно по 1 сеансу в тече-

ние всего курса лучевой терапии, всего 25 сеансов.

В качестве факторов прогноза при иммунно-

морфологическом исследовании послеоперацион-

ных препаратов использовали Ki-67, p53, Bcl-2,

Her-2/neu.

Больным всех групп проводился лабораторный

динамический контроль общего развернутого ана-

лиза крови, биохимических, иммунологических по-

казателей, гормонов и опухолевых маркеров: до на-

чала специального лечения; на 2-е и 10-е сутки пос-

ле операции; в середине курса ДЛТ (СОД 24—26 Гр);

по окончании иммунотерапии.

Состав групп больных по распространенности

процесса был статистически однородным (табл. 1).

Это позволило провести сравнительный анализ не-

посредственных и отдаленных результатов лечения

в исследуемых группах. В работе использована Клас-

сификация злокачественных опухолей по TNM, ше-

стое издание, 2002 год.

Результаты и обсуждение
Показатели клеточного и гуморального имму-

нитета у больных 3-й и 4-й групп после операции

восстанавливались быстрее, чем в 1-й и 2-й группах:

так, на 2-е сутки после операции абсолютное коли-

чество Т-лимфоцитов достигло 1122,4±142,6 клет-

ки/мм3 против 796,1±109,7 клетки/мм3 (p<0,05).

На 10-е сутки абсолютное содержание Т-лимфоци-

тов составляло 1532,2±218,1 и 859,1±108,7 клет-

ки/мм3 соответственно (p<0,01). Активных Т-лим-

фоцитов в 3-й и 4-й группах было также больше

в среднем на 12,9% (p<0,05). Абсолютное содержа-

Д и а г н о с т и к а  и  л е ч е н и е  о п у х о л е й  м о ч е п о л о в о й  с и с т е м ыО Н К О У Р О Л О Г И Я 11 ’ 2 0 0 7

26



ние В-лимфоцитов в 3-й и 4-й группах на 2-е и 10-е

сутки было 94,3±8,7 и 189,1±18,4 клетки/мм3 соот-

ветственно, а в 1-й и 2-й — 74,1±7,1 и 82,4±0,9 клет-

ки/мм3 соответственно (p<0,05).

У больных, получавших МТ, ряд показателей

(активные Т-лимфоциты, ранние субпопуляции, аб-

солютное содержание В-лимфоцитов) к моменту за-

вершения лечения превышал послеоперационный

уровень. К окончанию курса лечения у пациентов

3-й и 4-й групп зафиксировано статистически зна-

чимое снижение содержания циркулирующих им-

мунных комплексов (ЦИК) — с 41,9±1,7 до 21,3±3,2

усл.ед. В 1-й и 2-й группах произошло лишь незна-

чительное уменьшение данного показателя

(с 40,8±2,4 до 33,9±3,2 усл. ед).

МТ оказала заметное влияние на состояние эн-

докринной системы. Так, у больных всех групп до

операции практически не наблюдалось значительных

отклонений в содержании соматотропного гормона

(СТГ), инсулина, кортизола, тироксина, трийодтиро-

нина и тиреоглобулина. После операции у больных

1-й и 2-й групп отмечалось снижение уровня СТГ

(с 5,7±0,3 до 3,2±0,4 нг/мл) и повышение — инсули-

на (с 189,7±18,9 до 279,4±23,7 нмоль/л), кортизола

(с 158,2±14,4 до 297,4±26,2 нмоль/л), тироксина

(с 94,3±8,9 до 149,7±12,4 нмоль/л), причем показате-

ли статистически значимо отличались от таковых

в 3-й и 4-й группах. Эти различия сохранились и пос-

ле окончания всего периода лечения.

Подавляющее большинство исследуемых пока-

зателей в 3-й и 4-й группах нормализовалось к исходу

10—12-х суток после оперативного лечения. У боль-

шей части больных 1-й и 2-й групп снижение имму-

нологических показателей, увеличенная скорость

оседания эритроцитов (СОЭ), дисбаланс в эндокрин-

ном статусе сохранялись и позднее указанных сроков.

Местная распространенность опухоли почки

определила необходимость расширения объема опе-

раций (табл. 2).

Частота послеоперационных осложнений в 1-й

группе составила 21,6% (послеоперационный парез

кишечника — у 8 больных, пневмония — у 1, экссу-

дативный плеврит — у 1, мезентериальный тром-

боз — у 1), во 2-й — у 26,5% больных (послеопераци-

онный парез кишечника — у 9, кровотечение — у 2,

пневмония — у 1, тромбоэмболия легочной арте-

рии — у 1), в 3-й — у 13,2% пациентов (парез кишеч-

ника — у 4, забрюшинная гематома — у 1, экссуда-

тивный плеврит — у 2), в 4-й — у 14,3% (послеопера-

ционный парез кишечника — у 5, кровотечение —

у 1, экссудативный плеврит — у 1).

Анализ данных осложнений показывает замет-

ное снижение их числа в 3-й и 4-й группах. В целом

при проведении МТ частота послеоперационных

осложнений у оперированных больных снизилась

в 1,9 раза.

В послеоперационном периоде больным 2-й

и 4-й групп была проведена ДЛТ на ложе удаленной

почки и зоны регионарных лимфатических коллек-

торов. В ходе ДЛТ у 42 (85,7%) пациентов 2-й груп-

пы развились побочные реакции и осложнения,

в том числе тошнота и рвота — у 37 (88,1%) больных,

миелосупрессия в виде лейкопении — у 21 (44,7%),

реактивный энтероколит — у 12 (25,5 %), лучевой
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Таблица 1. Х а р а к т е р и с т и к а  г р у п п  б о л ь н ы х  п о  с т е п е н и  р а с п р о с т р а н е н н о с т и  о п у х о л е в о г о  п р о ц е с с а

TNM
1-я группа 2-я группа 3-я группа 4-я группа Всего

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

T2N1M0 3 5,9 3 6,1 1 1,9 2 3,6 9 4,3

T2N2M0 — — 1 2,0 1 1,9 1 1,8 3 1,4

T3aN0M0 28 54,9 29 59,2 27 50,1 31 55,4 15 55,0

T3aN1M0 3 5,9 2 4,1 3 5,7 3 5,4 11 5,3

T3aN2M0 1 1,9 1 2,0 1 1,9 2 3,6 5 2,4

T3bN0M0 4 7,8 6 12,2 6 11,3 7 12,5 23 11,0

T3bN1M0 3 5,9 1 2,0 4 7,5 2 3,6 10 4,8

T3bN2M0 1 1,9 1 2,0 1 1,9 1 1,8 4 1,9

T4N0M0 4 7,8 2 4,1 4 7,5 3 5,4 13 6,2

T4N1M0 3 5,9 2 4,1 4 7,5 3 5,4 12 5,7

T4N2M0 1 1,9 1 2,0 1 1,9 1 1,8 4 1,9

Всего 51 100,0 49 100,0 53 100,0 56 100,0 209 100,0



дерматит — у 17 (36,2%). У 31 (65,6 %) пациента бы-

ло сочетание двух и у 11 (23,4%) — трех постлучевых

реакций и осложнений. В связи с развившимися на-

рушениями в ходе ЛТ 17 (36,2%) пациентам потре-

бовалось увеличение срока лечения.

В 4-й группе больных, получавших МТ, постлу-

чевые реакции и осложнения развились у 34 (60,7%),

в том числе тошнота и рвота — у 29 (51,8%) больных;

лейкопения — у 16 (28,5%); реактивный энтероко-

лит — у 11 (19,6%); лучевой дерматит — у 8 (14,3%).

У 21 (37,5 %) пациента 4-й группы было сочета-

ние двух осложнений ЛТ. Только 7 (12,5%) пациен-

тов нуждались в удлинении сроков лечения в связи

с развившимися осложнениями. Анализ данных ос-

ложнений показывает заметное снижение их числа

в группе больных, получавших МТ. Установлено, что

у больных 4-й группы потребовалось в среднем на

6,7 дня меньше для купирования развившихся ос-

ложнений.

Проведен сравнительный анализ иммунограмм

больных 2, 3 и 4-й групп. Исследование выполня-

лось в середине курса ДЛТ (при СОД 24—26 Гр) и по

завершении 3-го курса иммунотерапии рекомби-

нантным ФНО-α. В ходе исследования выявлено,

что под воздействием ЛТ у больных 2-й группы на-

блюдалось статистически значимое снижение абсо-

лютного содержания Т-лимфоцитов в крови, а у па-

циентов 4-й группы этот показатель изменялся

в сторону улучшения.

Абсолютное содержание Т-лимфоцитов у боль-

ных 3-й и 4-й групп составляло 996—2167 кле-

ток/мм3, а у больных 2-й группы — 487—1424 клет-

ки/мм3, среднестатистические же показатели были

значительно выше, чем у пациентов 2-й группы

(987,7±93,4, 1606,9±109,4 и 1862, 9±114,9 клет-

ки/мм3 во 2, 3 и 4-й группах соответственно, p<0,01).

Относительное содержание Т-лимфоцитов

у больных 3-й и 4-й групп после лечения также по-

вышалось, и этот показатель был выше по сравне-

нию с пациентами 2-й группы. Число активных

Т-лимфоцитов у больных 2-й группы повышалось

незначительно, а у пациентов 3-й и 4-й групп разли-

чия с исходными данными достигали уровня стати-

стической значимости (увеличение с 34,9±2,9 до

43,9±2,1%, p<0,05 и с 38,3±3,1 до 49, 8±1,9%, p<0,05

соответственно). Если во 2-й группе не выявлено су-

щественных колебаний содержания субпопуляций

Т-лимфоцитов, то в 3-й и 4-й группах установлено

увеличение доли ранних форм субпопуляций Т-лим-

фоцитов и снижение — восстановленных форм:

у больных 3-й группы — 51,7±3,3 и 13,1±1,4%

и 57,4±4,1 и 12,2±2,1% соответственно против

41,1±3,9 и 16,8±1,4% во 2-й группе (p<0,05).

При исследовании молекулярно-биологиче-

ских маркеров в качестве факторов прогноза высо-

кая пролиферативная активность (Ki-67>5%) отме-

чена в 38% случаев, гиперэкспрессия p53 (>20%) —

в 41%, Bcl-2 (>15%) — в 32%. Гиперэкспрессии

Her-2/neu не выявлено. Самая низкая безрецидив-

ная выживаемость наблюдалась у Bcl-2+/Ki-67+ -

больных (24%, медиана 16 мес; 95% доверительный

интервал 8—24 мес), самая высокая — у Bcl-2-/p53+ -

больных (58%, медиана не достигнута).

В ходе дальнейшего наблюдения установлено,

что частота рецидивирования местно-распростра-

ненного РП в первые 2 года наблюдения в 1-й груп-

пе оказалась статистически значимо выше, чем во

2-й и 4-й группах: местные и локорегионарные ре-
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Таблица 2. О б ъ е м  о п е р а т и в н о г о  в м е ш а т е л ь с т в а  у б о л ь н ы х  м е с т н о - р а с п р о с т р а н е н н ы м  Р П

Вид операции
1-я группа 2-я группа 3-я группа 4-я группа

абс. % абс. % абс. % абс. %

Расширенная нефрэктомия 7 13,7 3 6,1 8 15,1 5 8,9

Комбинированная расширенная нефрэктомия 44 86,3 46 93,9 45 84,9 51 91,1

в том числе:
с адреналэктомией 33 64,7 32 65,3 33 62,3 39 69,6

с резекцией нижней полой вены, тромбэктомией 4 7,8 4 8,2 3 5,7 6 10,7

с гемиколэктомией 2 3,9 1 2,0 2 3,8 2 3,6

с резекцией печени 1 2,0 1 2,0 — — 2 3,6

со спленэктомией 2 3,9 4 8,2 4 7,6 1 1,8

с резекцией двенадцатиперстной кишки 1 2,0 2 4,1 2 3,8 — —

с резекцией поджелудочной железы 1 2,0 2 4,1 1 1,9 1, 1,8

Всего 51 100 49 100 53 100 56 100



цидивы выявлены у 19,7, 10,1 и у 8,7% больных соот-

ветственно (оба p<0,05). Различия становятся оче-

видными, начиная с группы пациентов, получавших

после операции ДЛТ, а статистически значимыми —

в группе больных, получавших ДЛТ, МТ и рекомби-

нантный человеческий ФНО-α (табл. 3). 

Применение ФНО-α не уменьшало количества

рецидивов в первые 2 года наблюдения, но статисти-

чески значимо увеличивало выживаемость больных,

переживших двухлетний период после операции без

признаков прогрессирования болезни.

Анализ полученных результатов показал, что

проведение комбинированного и комплексного ле-

чения приводит к увеличению количества больных

с безрецидивным течением заболевания и улучше-

нию их выживаемости. 

Выживаемость больных по всем срокам наблю-

дения во 2, 3 и 4-й группах оказалась выше, чем

в 1-й. Статистически значимые различия получены

по окончании 2 лет наблюдения.

Выводы
1. Проведение комплексной противоопухоле-

вой терапии больным местно-распространенным

РП приводит к снижению частоты рецидивирова-

ния в течение 2 лет в 2,3 раза и к повышению 5-лет-

ней выживаемости в 1,7 раза по сравнению с только

хирургическим лечением.

2. Применение МТ в комплексном лечении

местно-распространенного РП позволяет снизить

частоту послеоперационных осложнений в 1,9 раза,

а частоту побочных реакций при проведении ДЛТ —

в 1,4 раза.

3. Рекомбинантный человеческий ФНО-α ак-

тивирует клеточный иммунитет, что проявляется

повышением абсолютного содержания Т-лимфо-

цитов и их активных форм на 44,9 и 33,71% соот-

ветственно.

4. Фенотип Bcl-2+/ Ki-67+ характеризует более

агрессивное течение РП почки и имеет неблагопри-

ятный прогноз.
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Таблица 3. В л и я н и е  к о м п л е к с н о й  п р о т и в о о п у х о л е в о й  т е р а п и и  н а  о т д а л е н н ы е  р е з у л ь т а т ы  
л е ч е н и я  м е с т н о - р а с п р о с т р а н е н н о г о  Р П  ( X ± m )

Группа Частота рецидивов в первые Число больных, переживших срок наблюдения, %
больных 2 года наблюдения, % 1 год 2 года 5 лет

1-я (n=51) 19,7±2,2 82,2±3,1 57,1±6,3 38,4±6,1

2-я (n=49) 10,1±1,2 87,7±4,4 72,1±4,2 54,2±5,7

3-я (n-53) 15,1±1,1 90,5±4,1 72,9±3,7 58,1±4,7

4-я (n=56) 8,7±0,9 91,2±4,9 76,4±3,9 66,7±5,1




