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Аннотация 
Обоснование. Проблема неоадьювантного лечения местно-распространенного (МРРПЖ), погранично резектабельного 
(ПРРПЖ) и резектабельного рака поджелудочной железы (РРПЖ) активно обсуждается в настоящее время, хотя показания 
к его применению до конца не определены. В нашей работе мы хотим обсудить исходы применения неоадъювантной хи-
миотерапии (НАХТ) в этих клинических ситуациях. 
Материалы и методы. С 2016 по 2020 г. в клинике наблюдали 85 больных раком поджелудочной железы – РПЖ (37 паци-
ентов с МРРПЖ, 15 – с ПРРПЖ и 33 – с РРПЖ), из них мужчины – 33 (38,8%), женщины – 52 (61,2%). Средний возраст составил 
64 (31–83) года. Во всех группах применялись режимы GEMOX (гемцитабин/оксалиплатин) – 41,2% и FOLFIRINOX (фторура-
цил/лейковорин/иринотекан/оксалиплатин) – 58,8%. Повышение СА 19-9 выше нормы имели в группе МРРПЖ – 21 (56,6%), 
в группе ПРРПЖ – 9 (60%), в резектабельной группе – 26 (78,8%) пациентов. Проводилось от 3 до 6 курсов НАХТ с последую-
щим компьютерно-томографическим контролем и принятием решения о тактике лечения. 
Результаты. В группе с МРРПЖ использовались режимы GEMOX (n=15) и FOLFIRINOX (n=22). При оценке результатов после 
одного контрольного обследования через 2,5 мес установлено: 2 больных умерли; прогрессирование – 14 (37,8%) больных; 
остались неоперабельными 16 (43,2%) больных, из которых 9 проведена лучевая терапия. Удаление первичной опухоли 
выполнено у 5 (13,9%) больных. Средняя ОВ в этой группе составила 15 мес. С погранично резектабельными опухолями 
поджелудочной железы наблюдались 15 больных. НАХТ проводилась теми же режимами – GEMOX (n=7) и FOLFIRINOX 
(n=8) – в течение 2,5 мес. При оценке результатов после одного контрольного обследования через 2,5 мес установлено: 
1 (7,7%) больная умерла; прогрессирование отмечено у 6 (40%) больных; у 1 (7,7%) больного хирургическое лечение не вы-
полнено вследствие выраженных сопутствующих заболеваний. Хирургическое лечение выполнено 7 (46,7%) больным. 
НАХТ при РРПЖ назначена 33 больным. Основным критерием назначения НАХТ при формально операбельном РПЖ были 
высокий уровень СА 19-9>100 МЕ/мл (n=26, 75%) и большой размер первичной опухоли (n=7, 25%). Все больные получали 
те же режимы в течение 3,3 мес до первого контроля. При оценке результатов были получены следующие результаты: 
1 (3%) больной умер; 3 (9,3%) – не оперированы в связи с отказом от хирургического лечения; 7 (21,9%) – не оперированы в 
связи с прогрессированием. Хирургическое лечение выполнено 22 (66,7%) больным в объеме панкреато-дуоденальной 
резекции у 17 больных, дистальной резекции у 3 больных, панкреатэктомии у 2 больных. При этом отмечена полная мор-
фологическая ремиссия у 2 (9%) больных, R0-резекция – 19 (86%), R1 – 1 (4,5%) больного. Медиана выживаемости опериро-
ванных больных составила 20,2 мес (доверительный интервал 13,2–27,2 мес). Большинство пациентов (65,9%) имели высо-
кий уровень СА 19-9, который исследовался в динамике и использовался как маркер биологической активности опухоли. 
Заключение. Таким образом, можно определенно сказать, что НАХТ абсолютно показана всем пациентам с МРРПЖ и 
ПРРПЖ, и роль ее в селекции наиболее благоприятных в отношении прогноза пациентов бесспорна. Проведение периопе-
рационной химиотерапии у больных РРПЖ дискутабельно, однако экстраполируя результаты в группах с МРРПЖ и ПРРПЖ 
и данные литературы, смеем предположить, что это вопрос времени и будущих рандомизированных исследований. 
И здесь важную роль может играть показатель СА 19-9, характеризующий биологически агрессивную опухоль, но требуют-
ся проспективные рандомизированные исследования для более детального изучения данного вопроса. 
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Введение 
Исходя из отдаленных результатов (соотношение смертно-

сти к заболеваемости колеблется в пределах 80–90%, а 5-лет-
няя выживаемость для оперированных больных не превышает 
25%) [1] рак поджелудочной железы (РПЖ) изначально яв-
ляется системным заболеванием. В то же время при первич-
ном диагнозе только 8–10% больных являются операбельны-
ми, еще у 25–30% больных диагностируют местно-распро-
страненный и погранично резектабельный рак, остальные 
60% в дебюте заболевания уже имеют метастазы [1]. 

В этой связи у сравнительно небольшой группы больных 
(30–40%), которым можно выполнить радикальное хирурги-
ческое лечение, особое значение должно придаваться раннему 
началу системного лечения. Оценка значимости неоадъювант-
ной химиотерапии (НАХТ) местно-распространенного 
(МРРПЖ) и погранично резектабельного РПЖ (ПРРПЖ) про-
водится уже более 25 лет, равным образом и в отношении ре-
зектабельного РПЖ (РРПЖ). Тем не менее подавляющее 
большинство оценок являются ретроспективными или в луч-
шем случае исследованиями I–II фазы. Ожидаемыми преиму-
ществами при проведении НАХТ являются раннее воздей-
ствие на микрометастазы, возможность уменьшения стадии T 
и N опухоли, перевод погранично резектабельных или нере-
зектабельных опухолей в операбельные, увеличение частоты 

R0-резекций, оценка чувствительности опухоли к химиотера-
пии (ХТ). 

Особый интерес к проведению НАХТ возник после внедрения 
в практику наиболее активных на сегодняшний день режимов 
mFOLFIRINOX (фторурацил/лейковорин/иринотекан/оксали-
платин), наб-паклитаксел и GEMOX (гемцитабин/оксалипла-
тин). Необходимо отметить, что к местно-распространенным 
опухолям (Т4, с вовлечением верхней брыжеечной артерии, 
чревного ствола и печеночной артерии) термин «неоадъювант-
ная» подходит условно, так как эти случаи изначально не рас-
сматриваются как операбельные. 

 
МРРПЖ 

При анализе работ, проведенных в отношении МРРПЖ, по-
давляющее большинство исследований включало проведение 
лучевой терапии (ЛТ), что не позволяло адекватно оценить 
вклад ХТ в конверсию опухоли в операбельное состояние. 
Тем не менее вклад НАХТ в этой группе больных оценен в не-
которых работах (табл. 1). 

Таким образом, можно отметить, что при МРРПЖ выпол-
нить удаление первичной опухоли возможно приблизительно 
у 1/3 больных, также у 1/3 больных фиксируется прогресси-
рование болезни на фоне НАХТ, еще у 1/3 опухоль остается 
местно-распространенной. В этой связи, безусловно, большое 
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Abstract 
Background. The problem of neoadjuvant treatment of locally advanced (LA), borderline resectable (BR) and resectable pan-
creatic cancer (RPC) is being actively discussed at the present time, although the indications for its use have not been fully deter-
mined. In our work, we want to discuss the outcomes of using neoadjuvant chemotherapy (NACT) in these patients. 
Materials and methods. From 2016 to 2020, 85 patients with pancreatic cancer were observed in the clinic (37 patients with LA 
cancer of the pancreas; 15 with BR cancer of the pancreas and 33 with RPC). Of these, men – 33 (38.8%), women – 52 (61.2%). The 
average age was 64 (31–83) years. All groups had GEMOX (41.2%) and FOLFIRINOX (58.8%) regimens. Increased CA 19-9 above 
normal had, in the LA group – 21 (56.6%); in the BR group – 9 (60%); and in the resectable group 26 (78.8%). From 3 to 6 courses 
of NACT were carried out, followed by computer tomography control and decision-making on treatment tactics. 
Results. In the LA group, the GEMOX (n=15) and FOLFIRINOX (n=22) modes were used. When evaluating the results after 1 fol-
low-up examination after 2.5 months. found: 2 patients died; progression – 14 patients (37.8%); remained inoperable – 16 pati-
ents (43.2%), of whom 9 received radiation therapy. Removal of the primary tumor was performed in 5 patients (13.9%). The ave-
rage OS in this group was 15 months. Fifteen patients with BR pancreatic tumors were observed. NACT was carried out with the 
same regimens – GEMOX (n=7) and FOLFIRINOX (n=8) – for 2.5 months. When evaluating the results after 1 follow-up examina-
tion after 2.5 months was found: 1 (7.7%) patient died; progression was noted in 6 (40%) patients; in 1 (7.7%) patient, surgical tre-
atment was not performed due to pronounced concomitant diseases. Surgical treatment was performed in 7 (46.7%) patients. 
33 patients were prescribed NACT for RPC. The main criteria for prescribing NACT for formally resectable pancreatic cancer were 
a high CA 19-9 level (>100 IU/ml) [n=26 (75%)] and a large primary tumor [n=7 (25%)]. All patients received the same regimens 
for 3.3 months. up to 1 control. When evaluating the results, the following results were obtained: 1 (3%) patient died; 3 (9.3%) pa-
tients were not operated on due to refusal from surgical treatment; 7 patients (21.9%) were not operated on due to progression. 
Surgical treatment was performed in 22 (66.7%) patients; Whipple procedure in 17 patients, distal resection in 3 patients, total 
pancreatoduodenectomy in 2 patients. At the same time, complete morphological responce was noted in 2 (9%) patients, R0 re-
section in 19 (86%) patients, R1 – in 1 patient (4.5%). The median survival rate of the operated patients was 20.2 months 
(CI 13.2–27.2 months). Most patients (65.9%) had a high level of CA 19-9, which was studied in dynamics and used as a marker of 
the biological activity of the tumor. 
Conclusion. Thus, we can claim that NACT is absolutely indicated for all patients with LA and BR pancreatic cancer, and its role in 
the selection of the most favorable in relation to the prognosis of patients is indisputable. Perioperative chemotherapy in pati-
ents with RPC is still controversial; however, having in mind the results in groups with LA and BR pancreatic cancer and the litera-
ture data, we dare to assume that for this issue it is a matter of time and future randomized trials. And here an important role can 
be played by the CA 19-9 level, which characterizes a biologically aggressive tumor, but again, prospective randomized studies 
are required to study this issue in more detail. 
 
Keywords: pancreatic cancer, neoadjuvant chemotherapy 
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значение придается локальным методам, в частности ЛТ, а 
также сравнительно новому методу так называемой необрати-
мой электропорации [10]. В ретроспективном анализе 
101 больного МРРПЖ после 3 мес ХТ FOLFIRINOX у 23% 
больных отмечено прогрессирование, 15% больных выполне-
но хирургическое лечение. Далее 63 больным проведена хи-
миолучевая терапия (ХЛТ) и дополнительно 16% больных 
также выполнено хирургическое лечение, а у 5% отмечено 
прогрессирование. Медиана общей выживаемости (ОВ) соста-
вила 26  мес с хирургическим вмешательством и 11 мес – 
без [11]. В другом исследовании L. Marthey и соавт. [12] оце-
нены 77 больных, также получавших ХТ FOLFIRINOX. При 
первом контроле (после 6 курсов) у 16% больных было за-
фиксировано прогрессирование болезни. Остальные получили 
ХЛТ, в результате чего 36% больных были оперированы. Ме-
диана ОВ составила 24,9 мес среди больных с хирургическим 
вмешательством. В работе X. Li [4] было проведено ретро-
спективное сравнение группы НАХТ МРРПЖ с начальным 
хирургическим лечением, и было показано, что медианы вре-
мени до прогрессирования и ОВ были значительно меньше – 
7,6 и 8,9 мес. В целом не вызывает сомнений необходимость 
проведения предоперационной химио-(лучевой) терапии в 

этой группе больных. Однако большая доля (30–40%) боль-
ных, остающихся с местно-распространенными опухолями 
после проведенного лечения, оставляет место для активных 
поисков оптимальных решений этой проблемы. В отношении 
проведения предоперационной ХЛТ существенными недостат-
ками представляются длительный (до 2,5–3 мес) период без 
адекватного системного лечения, а также трудности после-
дующего хирургического вмешательства в связи с развиваю-
щимся постлучевым фиброзом. 

 
ПРРПЖ 

ПРРПЖ – достаточно трудная ситуация для адекватного 
стадирования (зависит исключительно от уровня специалиста 
лучевой диагностики) и выбора оптимальной тактики лече-
ния. Оценить степень вовлечения сосудистых структур – не-
простая задача даже для высокопотоковых центров. Тем не 
менее в настоящее время, с учетом накопленных данных, 
предпочтение отдается проведению предоперационного лече-
ния. В метаанализе, опубликованном в 2018 г. [13], медиана 
ОВ пациентов, лечение которых было начато с операции, оце-
нивалась в 14,8 мес. Результаты проведения НАХТ рассмот-
рены в табл. 2. 
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Таблица 1. Влияние НАХТ на конверсию местно-распространенных опухолей поджелудочной железы в операбельную стадию 
Table 1. The effect of neoadjuvant chemotherapy (NACT) on conversion of locally advanced pancreatic cancer into operational stage
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М. Khushman  
и соавт. [2] 51 Ретроспективное FOLFIRINOX 4 76 19,6 15,7 15,6 35,4

K. Sahora  
и соавт. [3] 33 Проспективное GEMOX 24,2 18,2 57,6 39,4 10 22

X. Li  
и соавт. [4] 41 Проспективное mFOLFIRINOX 22,9 43 34 34 19,3 27,7

P. Hammel  
и соавт. [5] 442 Проспективное Гемцитабин ± 

эрлотиниб 79,2 16,8 4 4 Нет 
данных 30,9

J. Vogel  
и соавт. [6] 132 Проспективное mFOLFIRINOX 

или гемцитабин 36 37 27 22 Нет 
данных 34

S. Stein  
и соавт. [7] 31 Проспективное mFOLFIRINOX 0 58,1 41,9 41,9 Нет 

данных Нет данных

M. Blazer  
и соавт. [8] 25 Ретроспективное mFOLFIRINOX 36 28 64 44 18 Недостоверно

A. Barenboim  
и соавт. [9] 30 Проспективное mFOLFIRINOX 63 26,7 10,3 10,3 13,7 34,3

Таблица 2. Результаты применения НАХТ при ПРРПЖ 
Table 2. The results of NACT application in borderline resectable pancreatic cancer
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С. Yoo  
и соавт. [14] 18 Проспективное FOLFIRINOX 33,3 Нет 

данных 67,7 67,7 16 21,2

А. Javed  
и соавт. [15] 151 Ретроспективное Нет данных 36,4 0 63,6 63,6 13,4 28,8

А. Barenboim  
и соавт. [9] 23 Проспективное FOLFIRINOX 13 0 87 87 Нет 

данных 27,9

Е. O'Reilly  
и соавт. [16] 38 Проспективное GEMOX 21,1 0 88,9 88,9 22 30,6
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В целом можно отметить, что на фоне НАХТ прогрессиро-
вание имеют меньшая часть больных по сравнению с больны-
ми с МРРПЖ. Также и уровень резектабельности у этих 
больных ожидаемо выше. 

Результаты проведения предоперационной ХТ с последую-
щей ЛТ наилучшим образом раскрыты в двух недавно опубли-
кованных рандомизированных исследованиях. 

В исследование PREOPANC [17] включены больные с 
ПРРПЖ и РРПЖ, которые были рандомизированы на предопе-
рационную ХЛТ (3 курса гемцитабина до и после ЛТ и ЛТ на 
фоне гемцитабина) или на хирургическое лечение с последую-
щим проведением 6 курсов адъювантной ХТ (АХТ) гемцитаби-
ном. Всего были включены 248 больных (с погранично резек-
табельной опухолью, 45 и 47% соответственно), из них 
120 были рандомизированы на предоперационное лечение и 
128 – на хирургическое. В результате начато предоперацион-
ное лечение у 75,1% больных, хирургическое выполнено у 
95,3%. В группе предоперационного лечения операция была 
выполнена у 60% больных. В группе хирургического лечения 
АХТ получили 53,6%. При оценке результатов медиана выжи-
ваемости для всех пациентов составила 16,0 мес vs 14,3 мес со-
ответственно (р=0,096). Медиана безрецидивной выживаемо-
сти (БРВ) – 8,1 мес vs 7,7 мес (р=0,032). В группе с операбель-
ным раком медиана ОВ составила 14,6 мес vs 15,6 мес 
(р=0,83), БРВ – 9,2 мес vs 9,3 мес (р=0,52). В группе погранич-
но резектабельного рака медиана ОВ составила 17,5 мес vs 
13,2 мес (р=0,029), БРВ – 6,3 мес vs 6,2 мес соответственно. 
В другом исследовании ESPAC-5F [18] 90 больных с ПРРПЖ 
рандомизированы на 4 ветви: хирургическое лечение (n=32), 
НАХТ GEMCAP или FOLFIRINOX (n=40), предоперационная 
ЛТ (n=16). Хирургическое лечение было проведено в 66, 55 и в 
50% случаев. В остальных случаях было зафиксировано про-
грессирование или местная распространенность, не позволив-
шая выполнить хирургическое лечение. В результате 1-летняя 
ОВ составила 42% в группе хирургического лечения и 79, 84, 
64% – в группах с предоперационным лечением (р=0,002). Оце-
нивая оба проведенных исследования, трудно оценить вклад 
предоперационной ЛТ. Тем не менее очевидно, что предопера-
ционная ХТ давала преимущества в ОВ и БРВ по сравнению с 
начальным хирургическим лечением у больных ПРРПЖ, чего 
нельзя сказать об изначально резектабельных случаях. 

 
РРПЖ 

Показания для НАХТН при РРПЖ – наиболее дискутабель-
ная тема. В целом, обсуждая показания к ее проведению, во 
главу угла чаще всего ставится частота R0-резекций по 
сравнению с первичным хирургическим лечением. 

Рандомизированных исследований по НАХТ в области 
ПРРПЖ найти не удалось. Тем не менее представляется важ-
ным сравнить результаты исследований АХТ и исследования 
SWOG S1505 [19] и S. Heinrich и соавт. (табл. 3) [20]. 

Из сопоставления исследований видно, что, несмотря на 
увеличение частоты R0-резекций после НАХТ, значимого 
увеличения БРВ и ОВ не происходит. Также обращает на себя 
внимание, что около 1/3 больных с рентгенологически резек-
табельным раком хирургическое вмешательство выполнено 
не было (SWOG S1505 [19]). 

 
Прогностическое значение СА 19-9 

Ретроспективные оценки предоперационного уровня 
СА 19-9, связь его уровня с возможностью выполнения R0-ре-

зекций, вероятности N+ стадии и влияния на отдаленные ре-
зультаты рассмотрены в нескольких работах. 

C. Ferrone и соавт. [23] при оценке 176 больных показали, 
что уровень СА 19-9 был достоверно ниже у N0 больных, чем 
у больных с N1 (9 Ед/мл против 164 Ед/мл), при Т1/Т2 против 
Т3 стадии (41 Ед/мл против 162 Ед/мл). В работе Y. Kim и 
 соавт. [24] показано, что уровень СА 19-9 в 93 Ед/мл и выше 
предсказывали с вероятностью 90,6% выполнение R1/2-резек-
ции у операбельных больных РПЖ. Сходные результаты по-
лучены в метаанализе U. Ballehaninna и соавт. [25]. У опера-
бельных больных уровень СА 19-9<100 Ед/мл позволял 
значительно чаще выполнить хирургическое лечение, чем при 
более высоком уровне. 

Возможность выполнения R0-резекции при рассмотрении 
опухоли как операбельной оценена в 15% при уровне 
СА 19-9>1000 Ме/мл [26]. Эти результаты подтверждаются и 
другими исследованиями [27, 28]. В оценке значения СА 19-9 
у 111 145 больных РПЖ (National Cancer Data Base с 2010 по 
2012 г.), проведенном J. Bergquist и соавт. [29], уровень марке-
ра был изучен у 28 074 больных. У больных ранним (I–II ста-
дии) РПЖ СА 19-9 был повышен (>37 Ед/мл) в 66,1% случаев. 
При сходных демографических и периоперационных характе-
ристиках показано значимое снижение выживаемости (1-лет-
няя 56% vs 68%, 2-летняя – 30% vs 42%, 3-летняя – 15% vs 
25%, все p<0,001) у больных с повышенным уровнем маркера. 
Тем не менее в группе больных, которым проводилась НАХТ, 
это негативное влияние нивелировалось. Авторы делают вы-
вод о том, что больные с повышенным уровнем СА 19-9 могут 
рассматриваться как пациенты с «биологически» погранично 
резектабельным раком и, соотвественно, нуждаться в прове-
дении НАХТ. 

 
Материалы и методы 

В ГКБ №1 им. Н.И. Пирогова с 2015 по 2020 г. наблюдали 
85 пациентов с МРРПЖ, ПРРПЖ и РРПЖ, которым была на-
значена НАХТ. У части больных МРРПЖ при сохранении 
при первом контроле местной распространенности проводи-
лась ЛТ. Критерием проведения НАХТ при формально резек-
табельном РПЖ являлся уровень СА 19-9>100 Ед/мл или 
большой размер опухоли. Выбор режима ХТ не обязательно 
зависел от распространенности опухоли, а также обусловли-
вался состоянием больного и другими факторами (отдален-
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Таблица 3. Сопоставление результатов АХТ и НАХТ при РРПЖ 
Table 3. The comparison of the results of adjuvant chemotherapy and NACT in resectable pancreatic cancer

Исследование Абс. Тип ХТ Препараты Оперированы, % R0, % БРВ, мес ОВ, мес

ESPAC-4 [21]
364

АХТ
Гемцитабин + капецитабин Неприменимо 39,3 13,9 28

366 Гемцитабин Неприменимо 40,2 13,1 25,5

PRODIGE 24/CCTG PA.6 [22]
247

АХТ
FOLFIRINOX Неприменимо 58,9 21,6 54,4

246 Гемцитабин Неприменимо 54,3 12,8 35,0

SWOG S1505 [19]
55

НАХТ
FOLFIRINOX 73 85 10,9 22,4

47 Наб-паклитаксел + гемцитабин 70 85 14,2 23,6

S. Heinrich и соавт. [20] 28 НАХТ Цисплатин + гемцитабин 93 80 9,2 26,5

Таблица 4. Характеристика больных 
Table 4. The characteristics of patients

Характеристика (n=85) Результат
Пол (м/ж) 33/52

Возраст, лет 64 (31–83)

Распространенность опухоли 
• местно-распространенные 
• погранично резектабельные 
• резектабельные

 
37 (43,5%) 
15 (17,6%) 
33 (38,9%)

СА 19-9>100 Ед/мл 
• местно-распространенные 
• погранично резектабельные 
• резектабельные

 
21 (56,6%) 

9 (60%) 
26 (78,8%)

ХТ 
• GEMOX 
• FOLFIRINOX

 
35 (41,2%) 
50 (58,8%)

ЛТ 19 (22,3%)
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ность проживания, социальная адаптированность и т.п.). Ха-
рактеристика больных представлена в табл. 4. 

При рассмотрении результатов применения НАХТ по груп-
пам были получены следующие результаты. 

 
Результаты и обсуждение 

Всего за период наблюдения обратились 37 больных с во-
влечением верхней брыжеечной артерии и/или чревного 
ствола и печеночной артерии. Больным была назначена 
НАХТ, проводившаяся в среднем 2,8 мес (от 0,5 до 19 мес). 
Использовались режимы GEMOX (n=15) и FOLFIRINOX 
(n=22). 

При оценке результатов после одного контрольного обсле-
дования через 2,5 мес установлено: 2 больных умерли во вре-
мя проведения НАХТ (1 – токсичность, 1 – тромбоэмболия 
легочной артерии – ТЭЛА); прогрессирование – 14 (37,8%) 
больных; остались неоперабельными 16 (43,2%) больных, из 
которых 9 проведена ЛТ, 3 – смена ХТ на GEMOX. 

Удаление первичной опухоли выполнено у 5 (13,9%) боль-
ных. Данные о больных, которым была выполнена операция, 
представлены в табл. 5. 

Повышенный уровень СА 19-9 у 29 больных с прогрессиро-
ванием или с сохранявшейся местной распространенностью 
отмечался у 58,7%, в пределах нормы – у 24,1%, неизвестен – 
у 17,2%. При прогрессировании у всех больных отмечен 
значительный рост СА 19-9. 

При сохранявшейся местной распространенности у 3 из 
11 больных отмечен рост СА 19-9, у остальных – снижение 
(в среднем в 3 раза); медиана ОВ составила 14,2 мес (довери-
тельный интервал 4,3–24,1 мес). Можно отметить, что воз-
можность выполнения операции чаще отмечалась после 
НАХТ в режиме FOLFIRINOX и не сопровождалась частич-
ным или полным эффектом при КТ. 

Результаты применения НАХТ при ПРРПЖ 
С погранично резектабельными опухолями поджелудочной же-

лезы наблюдали 15 больных. НАХТ проводилась теми же режи-
мами – GEMOX (n=7) и FOLFIRINOX (n=8) – в течение 2,5 мес. 

При оценке результатов после одного контрольного обследова-
ния через 2,5 мес установлено: 1 (7,7%) больная умерла (причина 
неизвестна) на фоне ХТ GEMOX; прогрессирование отмечено у 
6  (40%) больных (после FOLFIRINOX – 4,  GEMOX – 2); 
у 1 (7,7%) больного хирургическое лечение не выполнено вслед-
ствие выраженных сопутствующих заболеваний. 

Хирургическое лечение проведено 7 (46,7%) больным. 
Данные о больных, которым была выполнена операция, 

представлены в табл. 6. 
 

Результаты применения НАХТ при РРПЖ 
НАХТ при РРПЖ назначена 33 больным. Основным крите-

рием назначения НАХТ при формально операбельном РПЖ 
были высокий уровень СА 19-9>100 МЕ/мл (n=26, 75%) и 
большой размер первичной опухоли (n=7, 25%). Все больные 
получали те же режимы в течение 3,3 мес до первого контро-
ля. При оценке результатов были получены следующие ре-
зультаты: 1 (3%) больной умер на фоне лечения (токсич-
ность); 3 (9,3%) больных не оперированы в связи с отказом от 
хирургического лечения; 7 (21,9%) больных не оперированы в 
связи с прогрессированием (4 – рост первичной опухоли,  
3 – развитие отдаленных метастазов). Хирургическое лечение 
выполнено 22 (66,7%) больным в объеме панкреато-дуоде-
нальной резекции (ПДР) у 17 больных, дистальной резекции – 
3, панкреатэктомии (ПЭ) – 2. При этом отмечена полная мор-
фологическая ремиссия у 2 (9%) больных, R0-резекция – 
у 19 (86%), R1 – у 1 (4,5%) больного. Медиана выживаемости 
оперированных больных составила 20,2 мес (доверительный 
интервал 13,2–27,2 мес). При этом у больных, имевших про-

Таблица 5. Данные о больных, которым была выполнена операция 
Table 5. Data of patients who underwent surgery
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1 Головка FOLFIRINOX (6) Нет Нет 7 7 ПДР 1 1 1 1 5,7 8,8

2 Головка FOLFIRINOX (8) Да Да 78 153 ПДР 1 0 1 1 22,5 34,4

3 Головка GEMOX (3) Нет Нет 41 128 ПЭ 0 1 1 1 8,0 14,9

4 Тело FOLFIRINOX (6) Нет Да 517 44 ПЭ 1 0 1 1 8,7 8,7

5 Головка FOLFIRINOX (6) Да Нет 1449 62 ПЭ 1 0 0 1 7,6 7,6

Примечание. Одна больная (№5) умерла в раннем послеоперационном периоде от ТЭЛА.

Таблица 6. Данные о больных ПРРПЖ, которым была выполнена операция 
Table 6. Data of patients with BRPC who underwent surgery
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1 Головка GEMOX (4) Нет Гемцитабин 76 29 ПДР 0 1 1 1 5,7 6,4

2 Головка GEMOX (3) Да п/о л/т 1231 71 ПДР 1 0 1 1 5,3 13,1

3 Головка FOLFIRINOX (4) Нет нет 833 128 ПДР pCR pCR pCR pCR 2,6 2,6

4 Головка FOLFIRINOX (6) Нет GEMCAP 2,5 2,5 ПДР 0 0 1 1 9,7 9,7

5 Головка FOLFIRINOX (4) Нет нет 111 62 ПДР 1 0 1 1 2,1+ 2,1+

6 Головка GEMOX (4) Нет Гемцитабин 56,8 50 ПДР 0 0 0 1 3,2+ 9,3+

7 Головка GEMOX (6) Нет GEMCAP 647 264 ПЭ 0 1 1 1 3,0+ 4,2+

Примечание. Пациенты №3 и №4 умерли не от прогрессирования заболевания (ТЭЛА и пневмония); Pan-In – степень интраэпителиальной неоплазии.
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грессирование на фоне НАХТ (FOLFIRINOX – 4, GEMOX – 3), 
уровень СА 19-9 перед началом ХТ был >1000 Ед/мл у 42,7%, 
от 100 до 1000 Ед/мл – у 28,6%, у остальных в пределах нор-
мы (среднее 849 Ед/мл). У больных, которым была выполнена 
операция после НАХТ (FOLFIRINOX – 14,  GEMOX  – 8), 
СА 19-9>1000 Ед/мл – у 28,6%, от 100 до 1000 Ед/мл – 52,4% 
(среднее 702 Ед/мл), у остальных 4 (19%) больных – в преде-
лах нормы (среднее 633 Ед/мл). Таким образом, по представ-
ленным данным, до 20% больных формально операбельным 
РПЖ прогрессируют на фоне НАХТ, и вероятность прогрес-
сирования не зависит от использованного режима. В то же 
время, на наш взгляд, начальный уровень СА 19-9 имеет 
значение для определения тактики лечения этих больных (од-
нако граница уровня остается неясной). Несмотря на много-
численные публикации собственных результатов, метаанали-
зов и редких законченных рандомизированных проспективных 
исследований, роль НАХТ до сих пор дискутируется. Однако 
системный характер заболевания определил явную тенденцию 
в выборе НАХТ в качестве приоритета в лечении РПЖ. Это 
отчетливо прослеживается во многих отечественных и зару-
бежных рекомендациях (Российское общество клинической 
онкологии – RUSSCO, National Comprehencive Cancer Ne-
twork – NCCN). При МРРПЖ и ПРРПЖ первичное выполне-
ние оперативного вмешательства не обсуждается в пользу пе-
риоперационной ХТ. 

Основные вопросы, на которые, на наш взгляд, так и не по-
лучено однозначных ответов: влияет ли НАХТ на БРВ и ОВ у 
больных РПЖ, и если да, то через какие механизмы, а также 
только ли клиническая стадия заболевания становится пово-
дом для назначения НАХТ? Бесспорно, публикации последних 
10–15 лет, посвященные НАХТ при РПЖ, в основном каса-
лись местно-распространенной и погранично резектабельной 
форм, оперативное лечение которых на первом этапе либо со-
пряжено со значительными техническими трудностями, либо 
невозможно без артериальных реконструкций, что итак ухуд-
шает ОВ. Таким образом, в настоящее время мы имеем значи-
тельный мировой опыт в данном вопросе, однако большин-
ство исследований нерандомизированные и ретроспективные, 
и даже несмотря на это, полученные данные однозначно сви-
детельствуют о пользе НАХТ, по крайней мере в одном аспек-
те. Здесь, конечно, речь идет о таком явлении, как «селекция» 
пациентов с биологически более агрессивными опухолями. 
По данным исследований, перечисленных в табл. 1, 2, от 30 до 
40%, а в некоторых случаях 60–80% пациентов прогрессиро-
вали по основному заболеванию за время проведения НАХТ. 
Мы также смогли в этом убедиться, получив более 30% про-
грессирования на собственном опыте. На наш взгляд, этот пе-
чальный факт позволил активным хирургам иметь объектив-
ное оправдание своему бездействию в пользу лекарственных и 
лучевых методов лечения. Более того, хирурги частично изба-
вились от чувства разочарования результатами своих титани-
ческих усилий у, как, к сожалению, выяснилось, изначально 
прогностически неблагоприятных пациентов. Таким образом, 
нет сомнений в том, что факт «селекции» больных РПЖ мож-
но считать приоритетным в выборе НАХТ. 

Еще одним весомым аргументом в пользу периоперационной 
ХТ является высокая частота R1/R2-резекций у пациентов с 
МРРПЖ и ПРРПЖ. По данным S. Yamadа и соавт. (2017 г.), из 
375 пациентов с неметастатическим РПЖ 137 (36,5%) расценены 
как резектабельные на дооперационном этапе, и даже им удалось 
выполнить R0-резекцию только в 77% случаев. В отличие от это-
го 142 пациентам с погранично резектабельными и местно-рас-
пространенными опухолями частота выполнения R0-резекций 
была существенно ниже: при вовлечении воротной вены – 70%, 
общей печеночной артерии – 48%, верхней брыжеечной арте-
рии – 37% [30]. В 2011 г. J. Laurence и соавт. опубликовали ре-
зультаты метаанализа, включавшего 2184 пациента с РРПЖ и не-
резектабельным РПЖ, который продемонстрировал существен-
ное уменьшение частоты положительных краев резекции при 
проведении предоперационной ХЛТ. Это, в свою очередь, отрази-
лось на показателе выживаемости [31]. Таким образом, после 
«селекции» спрогрессировавших пациентов, 60–70% остаются в 
рамках прежней клинической стадии, или, крайне редко, отмеча-
ется уменьшение размеров опухоли. Во всех этих случаях, опира-
ясь на публикации и метаанализы, а также на данные голландско-

го рандомизированного исследования  PREOPANC (хирургия + 
ХТ в сравнении с предоперационной ХЛТ + хирургия), после 
НАХТ целесообразно назначение ЛТ [17]. Это повышает шансы 
на получение чистого края резекции, что улучшает прогноз. Сле-
дует отметить, что достоверной разницы в БРВ и ОВ получено не 
было, но тенденция к улучшению в группе предоперационной 
ХЛТ прослеживается. Возможно, требуется больше проспектив-
ных рандомизированных исследований. 

Еще одним камнем преткновения плохого прогноза при 
РПЖ является уровень карбогидратного антигена (СА 19-9). 
Имеющиеся публикации на эту тему так и не внесли опреде-
ленности его роли в выборе тактики лечения. Нет единого 
мнения относительно «тревожного» уровня СА 19-9. Одни ав-
торы указывают на 1000, другие – на 500. Есть даже публика-
ции о необходимости предоперационной ХТ при СА 19-9>100. 
Мы в своей практике ориентировались на показатель 100 и 
более, что и явилось поводом для назначения НАХТ даже в 
случае изначально резектабельной опухоли. И даже среди 
изначально операбельных пациентов на фоне НАХТ нами 
констатированы случаи прогрессии у более 20% больных, при 
этом средний уровень СА 19-9 среди прогрессировавших па-
циентов составил чуть более 800 МЕ/мл. Необходимо отме-
тить, что в группе стабилизации или некоторого уменьшения 
размера опухоли наблюдалась тенденция к динамическому 
снижению уровня СА 19-9 на фоне НАХТ. Также высокий 
СА 19-9 коррелировал с плохим прогнозом у оперированных 
пациентов. Однако до сих пор ни в одном имеющемся руко-
водстве (NCCN, RUSSCO, японские клинические рекоменда-
ции) по лечению РПЖ нет рекомендаций относительно опре-
деленного прогностически значимого уровня СА 19-9. В США 
опубликовано два исследования, основанных на данных На-
ционального ракового регистра, в которых показано значимое 
снижение выживаемости у больных с высоким (больше нор-
мы) уровнем СА 19-9 у больных I–III стадии. Такие больные 
являются кандидатами на периоперационную ХТ [29, 32]. Мы 
также считаем, что уровень СА 19-9 может быть самостоя-
тельным фактором плохого прогноза и должен учитываться 
при принятии решения о проведении периоперационной ХТ. 
Все еще нет данных о критическом уровне СА 19-9, однако 
снижение его в процессе НАХТ у больных РПЖ, по нашим 
данным, позволяет рассчитывать на лучшую БРВ и ОВ. 

И последней, но очень важной, по нашему мнению, для об-
суждения проблемой, касающейся хирургического лечения 
больных МРРПЖ и ПРРПЖ, является повторный отбор паци-
ентов на радикальное лечение.  

Если в случае прогрессирования онкологического процесса 
на фоне периоперационной ХТ происходит, будем так гово-
рить, естественный отбор пациентов, которые не могут быть 
оперированы, то, судя по проценту выполнения радикальных 
вмешательств, описываемых разными авторами, не все паци-
енты даже без прогрессирования радикально оперируются. 

 Так, в работе M. Khushman и соавт. (2015 г.) [2] из 51 паци-
ента с МРРПЖ прогрессирование заболевания на фоне прове-
дения НАХТ FOLFIRINOX отмечено лишь в 4% случаев, од-
нако радикально оперированы только 15,7%. Авторы получи-
ли очень хорошие результаты ОВ (более 35 мес), которые, на 
наш взгляд, можно объяснить отбором наиболее благопри-
ятных пациентов для радикального оперативного лечения. 
Многие работы, анализирующие результаты НАХТ у боль-
ных МРРПЖ, в которых показана хорошая ОВ, свидетель-
ствуют об отборе больных на радикальное хирургическое 
лечение, несмотря на отсутствие признаков прогрессирования 
онкопроцесса. Процент пациентов с отсутствием прогресси-
рования заболевания после НАХТ по разным причинам значи-
тельно превышал процент оперированных, что, скорее всего, 
позволило повысить ОВ, которая составила более 30 мес. На-
против, все больные с погранично резектабельными опухоля-
ми, не имевшие признаки прогрессирования после НАХТ, опе-
рированы в полном объеме со схожей ОВ. 

 
Заключение 

Рассматривая собственные результаты, можно отметить, 
что в самой сложной группе больных (местно-распространен-
ный рак), даже несмотря на то, что 14% больных после доста-
точного объема НАХТ удалось выполнить удаление первич-
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ной опухоли, отдаленные результаты остаются неудовлетво-
рительными. Более того, даже добавление предоперационной 
ЛТ не позволяет значимо увеличить резектабельность 
(из 14 больных, которым была выполнена предоперационная 
ЛТ, хирургическое лечение удалось выполнить только двум 
больным). Среди больных, при первом контроле оставшихся с 
местно-распространенной опухолью, ЛТ не была проведена 
6 больным (4 не провели по общему состоянию, 2 – из-за хо-
лангита, обусловленного обтурацией стентов). Таким обра-
зом, в этой группе больных мы предполагаем проведение ХТ, 
ХЛТ, и только у очень небольшой части – хирургическое 
лечение (зависит от динамики первичной опухоли, маркеров, 
динамики общего состояния, массы тела и т.п.). Обсуждать 
собственные отдаленные результаты при ПРРПЖ затрудни-
тельно, так как у 1/2 больных слишком малое время наблюде-
ния для того, чтобы делать определенные выводы. В то же 
время можно отметить, что при отсутствии прогрессирования 
при первом контроле хирургическое лечение было выполнено 
всем больным, при этом R0-резекция была у 5 из 7 больных. 

В этой группе больных мы продолжим проведение НАХТ, у 
малой группы с добавлением ЛТ. При РРПЖ результаты ОВ 
можно считать приемлемыми (опираясь на результаты иссле-
дования PREOPANC), однако стоит отметить, что 1/3 боль-
ных по разным причинам хирургического лечения не получи-
ли. У этих больных мы планируем продолжить назначение 
НАХТ больным с высоким уровнем СА 19-9 (более 
100 Ед/мл) или большим размером опухоли. В целом показа-
но, что только 40% больных было выполнено хирургическое 
удаление первичной опухоли. Однако основными вопросами 
остаются необходимость хирургического лечения при 
МРРПЖ и необходимость проведения НАХТ при резекта-
бельном раке. Для утверждения о негативном влиянии на про-
гноз высокого уровня СА 19-9 пока нет убедительных данных. 
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