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Рак поджелудочной железы (РПЖ) остается 
одной из ведущих причин смертности от онко-
логических заболеваний. Мировая онкологиче-
ская статистика свидетельствует о том, что РПЖ 
по заболеваемости занимает 12-е место для обоих 
полов, в абсолютных цифрах в 2018 г. диагности-
ровано 458 918 вновь заболевших [1]. Пятилетняя 
выживаемость больных раком ПЖ составляет 
в среднем 2,5–15%, при этом неоперабельные 
больные составляют более 85% [2]. В структуре 
смертности от злокачественных новообразова-
ний в мире РПЖ занимает 7-е место, в 2018 г., 
по данным GLOBOCAN 2018, он стал причиной 
смерти 432 242 пациентов [1].

Несмотря на успехи в лечении онкологичес-
ких заболеваний в последние десятилетия, про-
гресс в лечении РПЖ сложно назвать выдаю-
щимся. В то время как продолжительность 
жизни пациентов со злокачественными опухо-
лями толстой кишки, предстательной железы, 
легких, кожи и многих других локализаций вы-
росла в несколько раз, успехи в лечении РПЖ 
менее значимы [2]. В 2019 г. знаменательным 

событием общества по лечению РПЖ стала пуб-
ликация отчета, по данным которого пятилетняя 
выживаемость пациентов возросла на 3% за по-
следние 8 лет [3]. 

Московская статистика отражает общеми-
ровые тенденции в структуре заболеваемости 
и смерт ности при этом заболевании. По данным 
московского городского канцер-регистра, число 
зарегистрированных пациентов выросло почти 
на 50% – с 1007 в 2000 г. до 1500 в 2018 г., число 
умерших за это же время возросло более чем на 
70% – с 1074 до 1867 человек. При этом одного-
дичная летальность снизилась за тот же период 
с 74,8 до 63,99%, что обусловлено улучшением 
диагностики заболевания на ранних стадиях 
и лучшими результатами хирургического лече-
ния. Однако пятилетняя выживаемость не имеет 
стойкой тенденции к увеличению в последние 
годы.

История лечения РПЖ неразрывно связана 
с успехами в развитии хирургической техники, 
анестезиологии и реанимации. Двад цатый век – 
век хирургического лечения РПЖ и попыток 
улучшить его результаты. Несмотря на то что 
первую успешную серию из 37 операций по по-
воду рака головки поджелудочной желе зы пред-
ставил Аллен Уиппл еще в 30-е годы с послеопе-
рационной летальностью 31% [4], в течение 
соро ка последующих лет попытки улучшить 
резуль таты были безуспешны. Летальность 
остава лась на уровне 20–40%, частота осложне-
ний достигала 60%, а пятилетняя выживаемость 
была 5–6% [5]. 

Ключ к снижению летальности после панкре-
атодуоденальной резекции был найден коллек-
тивом хирургов под руководством профессора 
Джона Кэмерона из клиники Джона Хопкинса, 
США [6]. Увеличив долю панкреатодуоденальных 
резекций, выполняемых в клинике, от всего объ-
ема подобных операций штата Мэриленд с 21 до 
59% в течение 10 лет, коллективу удалось выпол-
нить около полутора тысяч операций. Это приве-
ло к снижению летальности до 1% к 1995 г., в то 
время как в других клиниках штата этот показа-
тель оставался на уровне 12–19%. Этот пример 
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Рисунок. Пятилетняя выживаемость при РПЖ [3].
Fig. The 5-year survival rate for pancreatic cancer [3].  
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является одним из самых успешных, свидетель-
ствующих о важности централизации пациентов 
в высокопотоковых центрах [7].

Несмотря на достигнутые успехи в хирургиче-
ском лечении рака, отдаленные онкологические 
результаты оставались на прежнем низком уров-
не. На фоне массового внедрения химиотерапев-
тического лечения в онкологии эта тенденция 
не обошла стороной и РПЖ. В крупном рандо-
мизированном многоцентровом исследовании 
III фазы ESPAC-1 [8], проведенном в 2001 г., 
оценивалась роль послеоперационной химиоте-
рапии 5-фторурацилом (5-ФУ) и химиолучевой 
терапии в выживаемости пациентов после ради-
кальной операции. Медиана общей выживае-
мости больных, получивших в адъювантном 
режи ме 5-ФУ, составила 19,7 мес по сравнению 
с 14 мес в контрольной группе. При этом исполь-
зование лучевой терапии не улучшило резуль-
таты. 

Дальнейшие успехи в поисках оптимальной 
схемы химиотерапии связаны с исследованием 
CONCO 001 [9], в котором было установлено, 
что применение гемцитабина позволяет сни-
зить относительный риск смерти на 24% (HR 
0,76), увеличивая медиану общей выживаемо-
сти с 20,2 мес в контрольной группе до 22,8 мес. 
При медиане наблюдения 5 лет абсолютная 
разница  в выживаемости между двумя группами 
составила 10,3%. 

Результаты этих двух исследований легли 
в основу ESPAC-4, в котором было выявлено 
увеличение пятилетней выживаемости пациен-
тов после радикального лечения РПЖ с 25,5 до 
28 мес при комбинированном приеме гемцита-
бина и капецитабина. 

Наконец, наиболее значимые улучшения 
в без рецидивной выживаемости после опера-
тивного лечения были продемонстрированы 
в недавнем исследовании PRODIGE24/CCTG 
(после R0- или R1-резекции) [11]. У пациентов, 
получивших адъювантную химиотерапию (АХТ) 
по схеме mFOLFIRINOX, общая выживаемость 
составила 54,5 мес в сравнении с 35 мес в кон-
трольной группе получивших гемцитабин. 

Результаты успешного применения АХТ при-
вели к пересмотру роли хирургии в лечении 
РПЖ, она перестала рассматриваться как един-
ственный и безальтернативный метод. Задача 
хирургии сводилась к достижению резекции 
уровня R0 с минимумом послеоперационных 
осложнений для скорейшего начала химиотера-
пии [12].

Если результаты хирургического лечения в вы-
 сокопотоковых клиниках признавались удов-
летворительными, то частота нерадикальных 
резек ций оставалась по-прежнему высокой и до-
стигала в начале 2000-х 30–60% по данным раз-
ных авторов [13–16]. 

Поиски путей уменьшения частоты неради-
кальных резекций привели к выделению группы 
па ци ентов с высокой вероятностью резекции 
R1. У таких больных опухоль контактировала 
с верхней брыжеечной артерией или веной, 
а также с общей печеночной артерией. Несмотря 
на выполнимость резекции указанных сосудов, 
вероятность нерадикальной резек ции оставалась 
высокой. Это привело к возникновению концеп-
ции погранично-резектабельного рака – опу холи 
с высокой вероятностью R1-резекции в случае 
хирургического лечения на первом этапе [17]. 

Ряд исследований был направлен на изуче-
ние способов повышения R0-резекций у паци-
ентов с погранично-резектабельным РПЖ. Было 
установлено, что использование неоадъювант-
ной химиотерапии на предоперационном этапе 
позво ляет повысить вероятность радикальной ре-
зекции до уровня первично-резек табельного 
рака. Так, в японском мультицент ровом про-
спективном рандомизированном исследовании 
с участием 884 пациентов с погранично-резек-
табельным раком головки поджелудочной 
желе зы проведение неоадъювантной химиоте-
рапии на предоперационном этапе позволило 
увеличить частоту R0-резекций с 71,9 до 88,3%. 
Это отразилось на отдаленных результатах. В ос-
новной группе меди ана выживаемости соста-
вила 25,9 мес, в контрольной – 19 мес. [18].

Если несколько лет назад выбор первичного 
метода лечения пациента с погранично-резекта-
бельным РПЖ был прерогативой хирурга или 
онкологического консилиума, то рекомендации 
последнего года требуют проведения неоадъю-
вантной химиотерапии на первом этапе в обяза-
тельном порядке.

Изучив положительное влияние на отдален-
ные результаты лечения адъювантной и неоадъю-
вантной химиотерапии у пациентов с погранич-
но-резектабельным раком, усилия исследовате-
лей в настоящее время направлены на определение 
роли химиотерапии у пациентов с резектабель-
ными опухолями. Опубликованы результаты 
иссле дования II–III фазы Prep-02/JSAP-05 [20], 
в котором было изучено влияние неоадъювант-
ной терапии на общую выживаемость у пациен-
тов с резектабельным РПЖ. Было установлено, 
что предоперационная химиотерапия на основе 
гемцитабина и перорального фторпиримидина 
(S-1) увеличивает общую выживаемость с 26 до 
36,7 мес.

Среди продолжающихся стоит выделить ис-
следование II фазы SWOGS1505, первичный 
этап которого – двухлетняя выживаемость паци-
ентов с первично-резектабельным раком. В ос-
новной группе пациенты получают неоадъю-
вантную терапию в течение 12 нед по схеме 
mFOLFIRINOX или гемцитабин/наб-паклит-
аксел перед операцией и после операции. В кон-
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трольной группе – только адъювантное лечение. 
Результаты ожидаются в 2020 г.

Возвращаясь к основной концепции хирур-
гии РПЖ – радикальное лечение с минимумом 
осложнений для скорейшего начала химиотера-
пии – основные усилия направлены на внедре-
ние миниинвазивного способа выполнения опе-
рации. Лапароскопическая дистальная резекция 
поджелудочной железы стала методом выбора 
лечения рака тела и хвоста поджелудочной желе-
зы, продемонстрировав в ряде крупных исследо-
ваний преимущества в виде быстрого восстанов-
ления после операции, сопоставимой частоты 
R0-резекций и количества удаленных лимфоуз-
лов [22].

Единая позиция по лапароскопической пан-
креатодуоденальной резекции до сих пор не опре-
делена. Несмотря на ряд крупных ретроспектив-
ных исследований, доказавших онкологическую 
эффективность и безопасность лапароскопичес-
кой панкреатодуоденальной резекции, несколько 
проспективных рандомизированных одноцен-
тровых исследований (PADULAP и PLOT) [23, 
24], подтвердивших их результаты, единственное 
проспективное многоцентровое исследование 
LEOPARD2 [25] было остановлено в связи с вы-
сокой летальностью в группе лапароскопичес-
ких операций. Критики исследования заявляют 
о недостаточном качестве подготовки хирургов, 
участвовавших в исследовании. Согласно про-
грамме исследования, в него вошли четверо 
хирур гов с опытом более 50 открытых операций 
и 20 лапароскопических, работающих в центрах, 
выполняющих не менее 20 панкреатодуоденаль-
ных резекций в год.

Сторонники и противники лапароскопиче-
ской ПДР сходятся во мнении, что этот способ – 
прерогатива крупных высокопотоковых центров 
[26]. Этот вывод опирается на исследование 
M.A. Adam и соавт. [27], рассчитавших поро-
говое число лапароскопических панкреатодуо-
денальных резекций в год, необходимое для без-
опасного их выполнения в клинике. Эта цифра 
составила 22 операции в год.

В анализе регистра пациентов, которым была 
выполнена панкреатодуоденальная резекция 
в 2010–2015 гг., опубликованном в 2018 г., выяв-
лен рост доли лапароскопических вмешательств 
с 12,2% в 2010 г. до 21,4% в 2015 г., а рост числа 
центров, выполняющих эту операцию мини-
инвазивным способом, составил 73,8% [28]. 
При этом было отмечено большое число центров 
с малым числом операций, а анализ девяностод-
невной летальности выявил двукратное превы-
шение показателя в госпиталях, где выполняется 
менее 10 панкреатодуоденальных резекций в год.

Это исследование, как и ряд других, демон-
стрирует преимущества специализированных вы-

сокопотоковых центров в лечении РПЖ в сравне-
нии с клиниками общего профиля. Помимо 
снижения летальности, улучшение результатов 
лечения РПЖ достигалось за счет уменьшения 
час тоты осложнений, прямо влияющих на про-
должительность хирургического этапа лечения 
и задерживающих начало химиотерапии. Анализ 
онкологического регистра выявил также, что ча-
стота выбора миниинвазивного доступа для вы-
полнения ПДР на 73% больше в академичес ких 
центрах, частота осложнений меньше на 23% 
[29]. В другом исследовании, проведенном 
в Голлан дии, было установлено, что частота про-
хождения химиотерапии после хирургического 
лечения варьировала от 26 до 74% и была больше 
в специализированных академических клиниках 
[30]. В целом доля пациентов, получающих АХТ, 
не превышала 60%, сопоставимая цифра также 
приведена для исследований, проведенных 
в США и Японии. Анализ причин отказа от про-
ведения химиотерапии выявил, что частота про-
ведения химиотерапии была достоверно ниже 
у пациентов с опухолью Т1, в возрасте старше 
75 лет, а также у тех, у кого этап хирур гического 
лечения занимал более 8 нед в связи с осложнен-
ным течением послеоперационного периода 
[31]. Авторы подчеркивали, что положительный 
эффект от АХТ имелся и у пациентов с Т1 опу-
холями, так как факторами, влияющими на про-
должительность жизни, являются не размер 
опухо ли, а ее N-статус и наличие лимфоваску-
лярной или периневральной инвазии [32]. 
Изучение других факторов выявило позитивный 
эффект вне зависимости от возраста пациента 
и времени начала химиотерапии. 

Резюмируя изложенное, в настоящее время 
можно выделить несколько ключевых принци-
пов лечения РПЖ: 

1. Широкое использование неоадъювантной 
химиотерапии у пациентов с погранично-ре-
зектабельным РПЖ. Тенденция к расширению 
пока заний к использованию неоадъювантной 
химиотерапии при первично-резектабельном 
РПЖ. 

2. Достижение уровня радикальности R0 с ми-
нимальным числом послеоперационных ослож-
нений с целью скорейшего создания условий 
для начала АХТ как основная задача хирургиче-
ского лечения.

3. Проведение АХТ у всех пациентов со зло-
качественными новообразованиями поджелу-
дочной железы.

Поиск маркеров для ранней диагностики 
и мишеней для индивидуализации лекарствен-
ного лечения являются основными направлени-
ями научного поиска, целью которого служат 
улучшение результатов лечения и снижение 
смертности от РПЖ.
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