
Введение
Рак почки (РП) характеризуется довольно вари-

абельным и непредсказуемым клиническим течени-

ем, что обусловлено генетической гетерогенностью

и морфологическим разнообразием данной группы

опухолей [1]. В настоящее время уже при первом вы-

явлении РП 25% пациентов имеют отдаленные мета-

стазы, локальная инвазия изначально выявляется

также в 25% случаев [2]. Золотым стандартом в лече-

нии локализованного РП считается радикальная

нефрэктомия. Однако установлено, что у 30% паци-

ентов в последующем развиваются метастазы [3].

На сегодняшний день 5-летняя выживаемость

в группе больных с локализованным РП составляет

80—90%, с местно-распространенным заболеванием

— 50—60%. При диссеминированном же РП 5 лет

живут всего 5—10% [4] пациентов. Таким образом,

результаты лечения метастатического РП остаются

крайне неудовлетворительными. С появлением тар-

гетной терапии, новых взглядов на молекулярные

механизмы развития и прогрессирования РП и выде-

лением факторов индивидуального прогноза стало

возможным определять оптимальную тактику лече-

ния больных РП, что является одной из важнейших

задач современной онкоурологии. 

Сегодня принято подразделять факторы про-

гноза РП на анатомические, гистологические, кли-

нические, молекулярные и интегрированные систе-

мы прогноза [5]. Анатомические факторы, обоб-

щенные в системе классификации TNM, включают

размер опухоли [6], степень ее прорастания по от-

ношению к капсуле почки, инвазию в лимфатиче-

ские узлы (ЛУ), надпочечник, венозную инвазию,

наличие или отсутствие отдаленных метастазов [7].

К гистологическим факторам прогноза относятся

степень дифференцировки, гистологический тип

опухоли, саркоматоидные признаки, наличие или

отсутствие участков некроза, прорастание в собира-

тельную систему почки [8, 9]. Основные клиниче-

ские факторы прогноза включают общее состояние,

наличие или отсутствие локальной симптоматики,

кахексии [10, 11]. По результатам детальных цитоге-

нетических исследований были выделены также не-

сколько молекулярных факторов, способных разде-

лять формы почечно-клеточного рака по вероятно-

му исходу. И наконец, были разработаны интегри-

рованные прогностические системы, имеющие це-

лью повышение предсказательной точности отдель-

ных факторов прогноза [12—14]. Исследования

продвинулись с изучения одного фактора или моле-

кулярного маркера в небольшой группе до анализа

нескольких факторов или маркеров в обширных се-

риях исследований. 

Цель данного исследования: выявление незави-

симых анатомических, гистологических и клиниче-

ских факторов прогноза раково-специфической вы-

живаемости пациентов с РП. Для этого ретроспек-

тивно был проанализирован наш опыт радикального

оперативного лечения РП с применением методов

одно- и многофакторного статистического анализа. 

Материалы и методы
Мы провели ретроспективное изучение исто-

рий болезней 229 пациентов с РП, оперированных на

базе кафедры урологии и хирургической андрологии
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The purpose of the study was to reveal the independent anatomic, histological, and clinical factors of cancer-specific survival in patients with

renal-cell carcinoma (RCC). For this, the authors retrospectively analyzed their experience with radical surgical treatments in 73 RCC

patients operated on at the Department of Urology and Surgical Andrology, Russian Medical Academy of Postgraduate Education, from

January 1, 1999 to December 31, 2004; their outcomes have become known by the present time. There was a statistically significant corre-

lation of cancer-specific survival with its parameters, such as pathological stage of a tumor, its maximum pathological size, differentiation

grade, involvement of regional lymph nodes, venous tumor thrombosis, level of thrombocytosis, and degree of the clinical symptoms of the

disease. Multivariate analysis of survival in RCC in relation to the prognostic factors could reveal odd ratios for the limit values of signifi-

cant prognostic factors. The statistically significant prognostic values established in the present study, as well as the molecular factors the

implication of which is being now investigated can become in future an effective addition to the TNM staging system to define indications for

certain treatments and to predict survival in RCC.
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РМАПО в период с 01.01.1999 г.

по 31.12.2004 г. Из указанного

числа на момент проведения ис-

следования определить состояние

пациентов удалось в 73 случаях.

В исследование были включены

только пациенты с окончательно

утвержденным при гистологиче-

ском исследовании препарата ди-

агнозом РП. Клиническая и пато-

логическая стадии заболевания

определены согласно системе

TNM в редакции 2002 г. Степень

дифференцировки устанавлива-

лась по 3-ступенчатой системе

(высоко-, умеренно и низкодиф-

ференцированные опухоли), гис-

тологический тип опухоли опре-

делен согласно системе ВОЗ. Вы-

раженность клинической симпто-

матики оценена по системе

ECOG (Eastern Cooperative

Oncology Group): S1 — асимптом-

ное течение, S2 — локальная сим-

птоматика, S3 — системная сим-

птоматика. Пациентам с локали-

зованным или местно-распро-

страненным РП в зависимости от

размеров опухоли и ее расположе-

ния были произведены органосо-

храняющие операции или ради-

кальная нефрэктомия. Послеопе-

рационное наблюдение проводи-

ли согласно принятому в клинике

протоколу. Статистическую обра-

ботку данных осуществляли с ис-

пользованием статистического

пакета Statictica for Windows v.7.0.

Результаты и их обсуждение
Описание пациентов и хара-

ктеристика опухолей приведены

в табл. 1. Общее число пациентов

с известным исходом — 73. Сред-

ний возраст пациентов при выяв-

лении заболевания — 59 (18—84)

лет. Мужчин было 26 (35,6%),

женщин — 47 (64,4%). Средний

размер РП составил 6,1 (1—25)

см. В 4 группы, составленные

с учетом размеров опухоли (<4,

4—7 см, 7—10 и >10 см), входили

22 (30%), 33 (45,4%), 12 (16,4%)

и 6 (8,2%) пациентов соответст-

венно, т.е. самую многочислен-

ную группу составили больные
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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 ы  п а ц и е н т о в  
с и з в е с т н ы м  и с х о д о м

Показатель
Число пациентов (n=73)

% абс.

Характеристика пациентов:

на момент исследования 28,7 21
от прогрессирования заболевания скончались 

мужчины 35,6 26
женщины 64,4 47

Размер опухоли, см
<4 30 22
4—7 45,4 33
7—10 16,4 12
>10 см 8,2 6

Патологическая стадия
Т

T1a 31,5 23
T1b 27,5 20
T2 13,7 10
T3a 13,7 10
T3b 6,8 5
T4 6,8 5

N
N0 91,4 66
N+ 9,6 7

Визуальное увеличение ЛУ 15 11

M
M0 100 73
M1 0 0

Гистологический тип опухоли
светлоклеточный 89 65

кистозная 9,2 6
папиллярный 4,1 3
хромофобный 1,4 1
саркоматоидный 4,1 3
рак протоков Беллини 1,4 1

Степень дифференцировки
высокая 54,8 40
умеренная 32,8 24
низкая 12,4 9

Симптоматика по ESOG
S1 43,8 32
S2 43,8 32
S3 12,4 9

Уровень тромбоцитоза крови
<200 000 9,6 7
200—350 000 78 57
>350 000 12,4 9

Уровень эритроцитоза крови
<4 млн/мкл 19,2 14
4—5 млн/мкл 67,1 49
>5млн/мкл 13,7 10

Инвазия опухоли в надпочечник
Присутствует 2,7 2

Инвазия в собирательную систему
Присутствует 16,4 12

Участки некроза опухоли
Присутствуют 35,6 26

Мультифокальный рост опухоли
Присутствует 4,1 3

Опухолевый венозный тромбоз
Присутствует 9,6 7



с размером опухоли от 4 до 7 см. Заболевание проте-

кало асимптомно (S1 по ESOG) у 32 (43,8%) пациен-

тов, в то время как симптоматику S2 и S3 имели 32

(43,8%) и 8 (12,4%) больных соответственно. Тремя

самыми частыми гистологическими разновидностя-

ми РП оказались светлоклеточный тип (n=65, 89%),

папиллярный (n=3, 4,1%) и саркоматоидный РП

(n=3, 4,1%). Кистозная форма светлоклеточного РП

наблюдалась в 6 (9,2%) случаях. Локализованные

формы РП (стадии T1 и T2) имели место в 45 (72,7%)

наблюдениях, в то время как стадии T3a, T3b и T4 —

в 20 (27,3%). Мультифокальный характер опухоли

выявлен в 3 (4,1%) случаях. По степени дифферен-

цировки распределение больных было следующим:

высокая степень — 40 (54,8%) случаев, умеренная —

24 (32,8%), низкая — 9 (12,4%). Интраоперационно

визуальное увеличение регионарных ЛУ выявлено

у 11 (15%) пациентов, однако подавляющее боль-

шинство больных не имели рако-

вых метастазов в регионарные ЛУ

(n=66, 91,4%). Отдаленных мета-

стазов в группе изучаемых паци-

ентов не имел никто. Инвазия

опухоли в надпочечник выявлена

у 2 (2,7%) больных. Участки нек-

роза при гистологическом иссле-

довании препарата обнаружены

в 26 (35,6%) случаях. Опухолевый

тромбоз почечной или нижней

полой вены имел место у 7 (9,6%)

пациентов. Среднее время на-

блюдения за больными состави-

ло 61,5 мес (стандартное откло-

нение — 24 мес). 21 (28,8%) из 73

пациентов скончался от прогрес-

сирования заболевания, 3 (4,1%)

живы с его прогрессией, осталь-

ные 49 (67%) из живых в настоя-

щее время свободны от прогрес-

сирования заболевания. Раково-

специфическая 3- и 5-летняя вы-

живаемость в общей группе па-

циентов составила 82,4 и 74,0%

(рис. 1).

Статистически значимая

корреляционная связь раково-

специфической выживаемости

при РП выявлена с такими ее па-

раметрами, как патологическая

стадия первичной опухоли, мак-

симальный патологический раз-

мер опухоли, степень дифферен-

цировки, гистологическое вовле-

чение регионарных ЛУ, опухоле-

вый тромбоз почечной или ниж-
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Таблица 2. О д н о ф а к т о р н ы й  р е г р е с с и о н н ы й  а н а л и з  
з а в и с и м о с т и  в ы ж и в а е м о с т и  о т  д р у г и х  
к л и н и к о - м о р ф о л о г и ч е с к и х  п а р а м е т р о в  Р П

Фактор
Коэффициент корреляции 

Пирсона (r), p

Пол 0,037
p=0,578

Возраст пациента, годы -0,149
p=0,219

Патологическая стадия первичной опухоли -0,362
р=0,002

Максимальный патологический размер опухоли -0,3491
р=0,003

Гистологический тип опухоли -0,131
p=0,281

Степень дифференцировки -0,438
р=0,001

Гистологическое вовлечение регионарных ЛУ -0,327
р=0,006

Участки некроза опухоли -0,213
р=0,79

Тромбоз почечной и нижней полой вен 0,3766
p=0,03722

Инвазия 
в собирательную систему -0239

p=0,046
в надпочечник 0,1712

p=0,010

Симптоматика - 0,3087
р=0,05

Уровень 
тромбоцитоза -0,327

p=0,006
эритроцитоза 0,0075

p=0,539

Рис. 1. Раково-специфическая выживаемость 
в общей группе пациентов (по Каплану — Майеру)
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ней полой вены, уровень тромбоцитоза, а также со

степенью выраженности клинической симптомати-

ки заболевания (табл. 2). Такие же параметры, как

пол, возраст пациента, гистологический тип опухо-

ли, наличие участков некроза, инвазия в собира-

тельную систему, уровень эритроцитоза, не прояви-

ли статистически значимой корреляции с выживае-

мостью при РП.

Однофакторный и многофакторный (табл. 3)

анализы зависимости выживаемости при РП от его

клинико-морфологических параметров позволили

наглядно представить значимость каждого из этих па-

раметров для прогнозирования выживаемости в груп-

пе исследуемых пациентов. Инвазия в паранефраль-

ную клетчатку или опухолевое прорастание венозной

системы значительно ухудшают прогноз заболевания.

Переход опухоли в стадию Т3а, по данным разных ав-

торов [15—17], снижает раково-специфическую вы-

живаемость на 15—20%. В нашем исследовании ста-

дия Т3a выявлена в 10 (13,7%) случаях, а разница ме-

жду 3- и 5-летней выживаемостью при локализован-

ных (Т1а, T1b и T2) опухолях и опухолях стадии Т3а

составила примерно 13 и 25% соответственно (рис. 2).

Опухолевый тромбоз (стадия Т3b) венозной системы

(интраренальные, почечная и нижняя полая вены)

выявлен в 7 (9,6%) наблюдениях. Разница в 3-

и 5-летней выживаемости с локализованными (Т1а,

T1b и T2) опухолями составила соответственно 33

и 45% (см. рис. 2). В проведенном исследовании ста-

тистически достоверной разницы в показателях вы-

живаемости между стадиями T3a и T3b не обнаруже-

но. В обеих стадиях риск смерти от РП в 3,8 раза вы-

ше, чем при локализованной опухоли. 

Увеличение размеров опухоли как при ее рас-

смотрении в качестве категорической переменной,

так и в непрерывном варианте сопровождалось про-

грессивным снижением показателей выживаемости

(рис. 3, 4). Величина корреляции размеров опухоли

с патологической Т-стадией в 0,6747 (р<0,001) вме-

сте с показателем корреляции размеров опухоли

с раково-специфичекой выживаемостью в -0,3491

(р=0,03) свидетельствует о том, что размер опухоли

может рассматриваться как самостоятельный фак-

тор прогноза. При однофакторном корреляционном

анализе коэффицент корреляции стадии Т с раково-

специфической выживаемостью оказался равен
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Таблица 3. М н о г о ф а к т о р н ы й  а н а л и з  в ы ж и в а е м о с т и  п р и  Р П  
в з а в и с и м о с т и  о т  ф а к т о р о в  п р о г н о з а

Переменные Категория Соотношение рисков Доверительный интервал р

Патологическая стадия T1—2—T3a 3,825 1,697—8,624 0,0023
T1—2—T3b 3,823 1,468—9,966 0,0117

Максимальный патологический размер, см <4—>4 7,12 1,027—19,410 0,0096
<7—>7 6,22 2,829—13,68 0,0017

<10—>10 3,21 1,969—5,247 < 0,001

Степень дифференцировки I—II 4,375 1,104—16,012 0,0355
II—III 2,286 0,982—5,427 0,0537
I—III 10,0 2,428—41,177 0,0355

Инвазия в регионарные ЛУ N0—N+ 2,857 1,5185—5,376 0,0477

Венозный тромбоз Имеется — не имеется 1,538 0,597—3,960 < 0,001

Симптоматика S1—S2 3,0 1,082—8,319 0,0106
S2—S3 1,48 0,711—3,092 0,0663

Тромбоцитоз <350 000—>350 000 3,227 1,943—5,360 0,0209

Рис. 2. Кривые выживаемости по Каплану — Майеру 
при локализованных (Т1а, Т1b, Т2) опухолях почки, 

опухолях стадий Т3а и Т3b
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Сравнение опухолей: 
T1a, T1b, T2 с опухолями T3a — p=0,00297 (есть разница);
T1a, T1b, T2 с опухолями T3b — p=03890 (есть разница);
T3a с опухолями T3b — p=0,36897 (нет разницы).



-0,362 (р=0,02). Следовательно, размеры опухоли

и стадия Т в действительности имеют примерно схо-

жую прогностическую ценность в вероятном исходе

РП. В изучаемых группах пациентов при РП разме-

ром до 7 см не удалось выявить статистически зна-

чимой разницы в 3- и 5-летней выживаемости при

опухолях до 4 см и 4—7 см (см. рис. 4), что, с одной

стороны, оправдывает наметившуюся в последние

годы тенденцию к расширению показаний к органо-

сохраняющим операциям при опухолях диаметром

до 7 см, с другой же — требует более настойчивого

поиска дополнительных вспомогательных факто-

ров, которые помогут идентифицировать и прогно-

зировать течение агрессивного рака малых размеров.

Однако более детальный анализ показывает, что хо-

тя размеры РП и являются независимым прогности-

ческим фактором его исхода, тем не менее он дол-

жен обязательно рассматриваться в связке со стади-

ей опухоли. В системе TNM редакции 2002 г. размер

7 см признан критическим в разделении локализо-

ванных опухолей на стадии T1 и T2, а исследовани-

ями последних лет убедительно показано, что дан-

ный размер является критическим также в группе

опухолей стадии Т3а. Выживаемость при локализо-

ванных и местно-распространенных опухолях оди-

наковых размеров, несомненно, выше в 1-й группе

[18]. Тем не менее в современных системах прогно-

зирования РП указывается повышение точности

прогнозирования при использовании размеров опу-

холи как непрерывной, нежели при ее рассмотрении

как категорической величины, как предусматривает

система стадирования TNM. Во всех многофактор-

ных моделях прогнозирования размер опухоли по-

вышал предсказательную точность системы стади-

рования TNM на 0,8—3,7% [19].

Степень дифференцировки опухоли из всех

значимых факторов прогноза наиболее сильным об-

разом коррелировала с выживаемостью. Выявлено

достоверное отличие показателей выживаемости во

всех 3 группах опухолей по степени дифференци-

ровки (рис. 5). Риск смерти от РП низкой степени

дифференцировки оказался в 10 раз выше, чем при

высокой ее степени. 
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Рис. 3. Зависимость выживаемости 
от максимального патологического размера РП 
при рассмотрении ее как непрерывной величины

Рис. 4. Кривые выживаемости по Каплану — Майеру
в группах с различными размерами РП

Рис. 5. Кривые выживаемости по Каплану — Майеру
в группах с различной степенью дифференцировки опухоли.
Группы достоверно отличаются друг от друга (p<0,001)
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Опухолевое вовлечение регионарных ЛУ

в проведенном исследовании установлено в 7

(9,6%) случаях. Оно влияло на показатели выжива-

емости в значительно более выраженной степени,

чем локальная инвазия или опухолевое прораста-

ние венозной системы. 3- и 5-летняя выживаемость

при опухолевом поражении регионарных ЛУ соста-

вила всего 52 и 26% соответственно (рис. 6). Разни-

ца же в 3- и 5-летней выживаемости в группах опу-

холей N0 и N+ равнялась 35 и 50% соответственно.

Риск смерти от РП при стадии N+ оказался почти

в 3 раза выше, чем при стадии N0. Привлекает вни-

мание корреляция интраоперационно оцененного

визуального увеличения регионарных ЛУ с их ис-

тинным опухолевым поражением. Частота визуаль-

ного увеличения регионарных ЛУ составила 15%,

в то время как их истинное опухолевое поражение

имелось в 9,6% случаев. В проведенном исследова-

нии прослеживалась четкая корреляция зависимо-

сти вероятности опухолевого поражения визуально

увеличенных ЛУ от размеров первичного РП. Если

при размере первичной опухоли <4 см указанная

вероятность составила 17%, то при опухолях диа-

метром >10 см - 75%. У пациентов же с клиниче-

ской N0-стадией опухолевое вовлечение ЛУ зафик-

сировано в 3% случаев [20]. Таким образом, хотя

исследования последних лет приписывают регио-

нарной лимфаденэктомии больше стадирующую

роль, чем терапевтическую, однако при более диф-

ференцированном подходе ее роль может быть бо-

лее существенной с увеличением размеров первич-

ной опухоли. 

Степень выраженности симптоматики РП так-

же значимо коррелировала с выживаемостью

(рис. 7). Асимптомное течение имело место в 43,8%

наблюдений. Во всех 3 группах пациентов, разделен-

ных по степени выраженности клинической сим-

птоматики, выявлено статистически достоверное

различие в показателях выживаемости. В группе S2-

опухолей 3- и 5-летняя выживаемость была ниже тех

же показателей группы бессимптомного течения S1

на 14 и 17% соответственно, в группе же S3-опухо-

лей те же показатели отличались от группы S1 на 39

и 42%. Появление только локальных симптомов РП

повысило в исследуемой группе риск смерти по

сравнению с бессимптомным течением заболевания

в 3 раза, а присоединение системной симптомати-

ки — еще в 1,5 раза. Независимая прогностическая

ценность степени выраженности клинической сим-

птоматики при РП раскрывает новую сферу иссле-

дований природы этого заболевания. Симптоматика

может отражать биологические события, не обяза-

тельно связанные с общепринятыми гистопатологи-

ческими критериями [21].

Значимость уровня тромбоцитоза в прогнозе

РП изучена множеством авторов. Повышенным

критическим уровнем тромбоцитоза крови в разных

исследованиях приняты разные величины (от

300 000 до 500 000/мкл) [22, 23]. В нашем исследова-

нии при выборе в качестве предельной величины

350 000/мкл показатели выживаемости выше и ни-

же указанного предела значительно отличались.

Из пациентов с уровнем тромбоцитоза

>350 000/мкл 3 года не прожил никто, в то время

как при уровне тромбоцитов крови ниже указанной

величины 3- и 5-летняя выживаемость составила

примерно 85 и 80% соответственно (рис. 8). Приве-

денная картина позволяет считать уровень тромбо-
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Рис. 7. Кривые выживаемости по Каплану — Майеру
в группах с различной выраженностью симптоматики, 

оцененной по системе ESOG

Рис. 6. Кривые выживаемости по Каплану — Майеру
в группах с опухолевым поражением регионарных ЛУ 

и без него. Группы достоверно отличаются друг 
от друга (р=0,0374)

К
у

м
у

л
я

ти
в

н
ая

 в
ы

ж
и

в
ае

м
о

ст
ь

1,0

0,9

0,8

0,7

0,6

0,5

0,4

0,3

0,2

0,1

0,0

Полные данные Цензурированные данные

N0

N+

0 20 40 60 80 100 120 140
Время, мес

К
у

м
у

л
я

ти
в

н
ая

 в
ы

ж
и

в
ае

м
о

ст
ь

1,0

0,9

0,8

0,7

0,6

0,5

0,4

0,3

0,2

0,1

0,0

Полные данные Цензурированные данные

S1

S2

S3

0 20 40 60 80 100 120 140
Время, мес

S1 — отсутствие клинических проявлений
S2 — локальная симптоматика
S3 — системное проявление заболевания



цитов крови важным фактором прогноза выживае-

мости при РП. Механизм повышения уровня тром-

боцитов, вероятно, связан с теми же процессами,

которые определяются изначальной степенью аг-

рессивности опухоли, что может открыть новые

перспективы изучения механизмов канцерогенеза

и прогрессирования РП.

Заключение
Общепризнанным инструментом прогнозиро-

вания течения и исхода РП традиционно считается

система стадирования TNM. Однако применение

современных статистических методов исследова-

ния позволяет выделить те параметры опухоли, от-

личные от стадии, влияние которых на прогноз за-

болевания значительно, а в некоторых случаях

сравнимо со стадией. Задача идентификации на-

дежных прогностических факторов течения и исхо-

да РП в эру новых форм таргетной терапии и новых

взглядов на молекулярные механизмы развития

и прогрессирования РП крайне актуальна. Выяв-

ленные в настоящем исследовании статистически

значимые параметры прогноза, а также те молеку-

лярные факторы, значимость которых в настоящее

время исследуется, в будущем могут стать эффек-

тивным дополнением к системе стадирования

TNM в оценке показаний к определенным методам

лечения, а также в предсказании выживаемости па-

циентов. 
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Рис. 8. Кривые выживаемости по Каплану — Майеру
в группах с различным уровнем предоперационного 
тромбоцитоза крови. 1-я и 2-я группы достоверно 

отличаются от 3-й
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