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Цель. Анализ исследований, посвященных сравнению лапароскопических и открытых симультанных опера-

ций при синхронных метастазах колоректального рака в печени.

Материал и методы. В электронных базах данных PubMed, Web of Science, Scopus, Embase, Cochrane Library до 

20 октября 2020 г. проведен поиск исследований, посвященных сравнению открытых и лапароскопических 

симультанных операций при синхронном метастатическом поражении печени. Ключевые слова: simultaneous 

resections, colorectal cancer, liver metastases, simultaneous laparoscopic.

Результаты. Метаанализ содержит результаты 1211 симультанных операций при синхронных метастазах коло-

ректального рака в печени: 450 лапароскопических и 761 – открытых. Лапароскопические операции отлича-

лись меньшей кровопотерей (взвешенная разность средних (ВРС) = –131,77, 95% ДИ [–232,54; –31,00], 

р = 0,01), меньшей продолжительностью пребывания в стационаре после операции (ВРС = –2,87, 95% ДИ 

[–3,41; –2,33], р < 0,00001), ранним первым актом дефекации (ВРС = –0,99, 95% ДИ [–1,40; –0,58], р < 0,0001), 

ранним началом энтерального питания (ВРС = –1,20, 95% ДИ [–2,06; –0,33], р = 0,007]), меньшей частотой 

послеоперационных осложнений (ОШ = 0,60, 95% ДИ [0,46–0,80], р = 0,0004). Выявлено статистически зна-

чимое преимущество лапароскопического доступа в общей (ОР = 0,80, 95% ДИ 0,64–0,99, р = 0,04) и безреци-

дивной (ОР = 0,73, 95% ДИ [0,60–0,89], р = 0,002) выживаемости.

Заключение. Периоперационные и отдаленные онкологические результаты свидетельствуют о безопасности 

и эффективности лапароскопических симультанных операций при синхронных метастазах колоректального 

рака по сравнению с открытыми вмешательствами.
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 Вве де ние
Колоректальный рак входит в тройку по за-

болеваемости и смертности от онкологических 
заболеваний в мире [1]. Порядка 20% больных с 
первые выявленным диагнозом колоректального 
рака имеют отдаленные метастазы [2, 3], 2/3 из 
которых локализуются в печени [4]. Благодаря 
постоянным разработкам в хирургическом лече-
нии и химиотерапии колоректального рака вы-
живаемость больных с синхронным метастати-
ческим поражением печени улучшилась [5–7]. 
Попытки улучшить онкологические результаты 
лечения пациентов с синхронными метастазами 
колоректального рака в печени привели к появ-
лению вопросов о сроках и последовательности 
вмешательств. В настоящее время существуют 
три стратегии лечения этой категории больных: 
традиционная этапная стратегия, симультанные 
хирургические вмешательства и стратегия “liver 
first”. После многочисленных исследований 
и обсуждений доказана их равноценность и без-
опасность [5, 8, 9].

С развитием технического оснащения в хи-
рургию стали активно внедрять лапароскопи-
чес кий способ хирургического вмешательства, 
выделив такие преимущества, как ранняя акти-
визация больного, уменьшение травмы и стрес-
са [10–12]. В настоящее время нет однозначно-
го мнения о превосходстве непосредственных 
и отдаленных результатов симультанных лапа-
роскопических операций. В связи с этим было 
решено провести анализ послеоперационных 
и онкологических результатов существующих 
исследований, посвященных сравнению этих 
доступов.

 Материал и методы
Метаанализ был проведен в соответствии 

с рекомендациями руководства по предпочти-
тельным элементам отчетности для системати-
ческих обзоров и метаанализов (PRISMA). 
Помимо выявленных в электронных базах дан-
ных работ, добавлены результаты ретроспектив-
ного изучения результатов лечения 41 пациента 
с синхронными метастазами колоректального 
рака в печени в ФГБУ РНЦРР Минздрава Рос-
сии с 2008 по 2020 г. в объеме симультанных 
операций на кишке и на печени. Эти пациенты 
были разделены на две группы: в 1-ю группу 
включили 21 пациента, оперированного лапаро-
скопически, во 2-ю группу – 20 больных, пере-
несших открытую операцию.

Литературный анализ. В электронных базах 
данных PubMed, Web of Science, Scopus, Embase 
и Cochrane Library до 20 октября 2020 г. искали 
исследования, посвященные сравнению откры-
тых и лапароскопических симультанных опера-
ций при синхронном метастатическом пораже-
нии печени. Поиск проводили по ключевым 
словам: simultaneous resections, colorectal cancer, 
liver metastases, simultaneous laparoscopic. Два ав-
тора независимо анализировали все записи баз 
данных по спланированной стратегии поиска 
на основе заголовков и аннотаций. Разногласия 
во мнениях разрешались обсуждением между 
авторами. Стратегия поиска проиллюстрирова-
на на рис. 1. 

Критерии включения и исключения. Крите-
риями включения в метаанализ считали исследо-
вание группы пациентов с синхронным пораже-
нием печени метастазами колоректального рака, 

Aim. To analyze studies focused on comparing laparoscopic and open simultaneous surgeries for synchronous 

metastases of colorectal cancer in the liver.

Materials and methods. The electronic databases PubMed, Web of Science, Scopus, Embase, Cochrane Library were 

searched for the studies focused on the comparison of open and laparoscopic simultaneous surgeries for synchronous 

metastatic liver lesions, dated till October 20, 2020. Keywords: simultaneous resections, colorectal cancer, liver 

metastases, simultaneous laparoscopic.

Results. Meta-analysis contains the results of 1211 simultaneous surgeries for simultaneous metastases of colorectal 

cancer in the liver: 450 laparoscopic and 761 open surgeries. Laparoscopic surgery was characterized with lower blood 

loss [weighted mean difference (WMD) = −131.77, 95% CI: −232.54 to −31.00, p = 0.01], a shorter postoperative 

hospitalization [WMD = −2.87, 95% CI: −3.41 to −2. 33, p < 0.00001], early first bowel movement [WMD = −0.99, 

95% CI: −1.40 to −0.58, p < 0.0001], early initiation of enteral feeding [WMD = −1.20, 95% CI: −2.06 to −0.33, 

p = 0.007]), lower incidence of postoperative complications [OR = 0.60, 95% CI: 0.46–0.80, p = 0.0004]. 

A statistically significant advantage of laparoscopic access was established in overall [OR = 0.80, 95% CI: 0.64–0.99, 

p = 0.04] and recurrence-free survival [OR = 0.73, 95% CI: 0.60–0.89, p = 0.002].

Conclusion. Perioperative and distant oncologic outcomes demonstrate safety and efficacy of laparoscopic 

simultaneous interventions for synchronous metastases of colorectal cancer in comparison with open interventions.

Keywords: liver, colorectal cancer, synchronous metastases, simultaneous surgeries, laparoscopic interventions, immediate 

results, long-term results

For citation: Ivanova O.A., Akhaladze G.G., Goncharov S.V., Grebenkin E.N., Stanojevic U.S., Solodkiy V.A. Comparison of 
laparoscopic and open simultaneous surgeries for synchronous metastases of colorectal cancer in the liver: meta-analysis. Annaly 
khirurgicheskoy gepatologii = Annals of HPB surgery. 2022; 27 (4): 57–70. https://doi.org/10.16931/1995-5464.2022-4-57-70 
(In Russian)

The authors declare no conflict of interest.



59

АННАЛЫ ХИРУРГИЧЕСКОЙ ГЕПАТОЛОГИИ, 2022, том 27, №4           ANNALS OF HPB SURGERY, 2022, Vol. 27, N 4

в котором проведен анализ лапароско пических и 
открытых операций, включающий непосред-
ственные и отдаленные результаты хирур-
гического лечения с >10 больными в каждой 
группе; язык исследования – английский или 
русский. Исследования, которые не соответство-
вали указанным критериям включения, исключа-
ли. Критерии исключения: обзорные статьи и 
метаанализы, тезисы конференций, отчеты о кли-
нических наблюдениях и исследования, пред-
ставленные одной и той же исследовательской 
группой с одним и тем же источником данных.

Извлечение данных и оценка качества. Библио-
графии включенных статей рассматривали для 
поиска дополнительных соответствующих пуб-
ликаций. Два исследователя просмотрели каждую 
статью с помощью структурированного списка 
и независимо извлекли данные. Разногласия во 
мнениях разрешались обсуждением между авто-
рами. Были извлечены следующие данные: пер-

вый автор, страна, год публикации, тип исследо-
вания, размер выборки, пол и возраст пациента, 
индекс массы тела (ИМТ), балл по ASA, лока-
лизация первичной опухоли, размер, число 
и расположение метастазов в печени, непосред-
ственные результаты (время операции, интра-
операционная кровопотеря, продолжительность 
пребывания в стационаре после операции), по-
слеоперационные осложнения (≥III по Clavien–
Dindo [13], несостоятельность анастомоза, 
исте чение желчи, кишечная непроходимость, 
абдоминальная инфекция, нагноение после-
операци онной раны), отдаленные результаты 
(общая и безрецидивная выживаемость). Оценку 
качества отобранных статей осуществляли по 
шкале Ньюкасла–Оттавы (NOS) [14]. Шкала 
состо яла из трех частей: отбор, сопоставимость и 
результат. Итоговый результат измеряли от 0 до 8 
звезд, исследования с оценкой ≥6 звезд считали 
высококачественными. Два автора независимо 

Рис. 1. Блок-схема PRISMA, иллюстрирующая процесс выбора литературы для метаанализа.

Fig. 1. PRISMA flowchart illustrating the process of selecting literature for meta-analysis.
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оценили качество исследований. Разногласия 
разрешались консенсусом. 

Статистический анализ. Метаанализ был вы-
полнен с использованием программного обес-
печения RevMan 5.4.1. Дихотомические данные 
анализировали и описывали в виде отношения 
шансов (OШ). Непрерывные данные представ-
лены в виде взвешенной разницы средних (ВРС). 
Для исследований, в которых непрерывные 
данные  приведены в виде размаха, выполняли 
пересчет на стандартное отклонение (СО). Все 
результаты были представлены с 95%-ным дове-
рительным интервалом (95% ДИ). Критерием 
статистической значимости считали р < 0,05. 
Отношение рисков (ОР) использовали для оцен-
ки разницы в общей и безрецидивной выживае-
мости между группами. Если ОР не было приве-
дено, то параметр оценивали на основе данных, 
извлеченных из кривых выживаемости, пред-
ставленных во включенных статьях [15]. Тест I2 

использовали для оценки неоднородности 
иссле дований, на этом основании выбирали 
модель  фиксированных или случайных эффек-
тов. Учитывали принципы Кокрейновского об-
зора, серьезную неоднородность обозначали ре-
зультатом I2 > 40% и в такой ситуации выбирали 
модель случайных эффектов; в противном случае  
применяли модель фиксированного эффекта. 
При р ≥ 0,1, определенном с помощью критерия 
I2, считали статистически не значимой гетеро-
генностью. Публикационное смещение оце ни-
вали в программном обеспечении Stata MP 16 
с помощью тестов Эггера и Бегга. Значимым 
смещением считали р < 0,05.

 Результаты
Выбор и характеристика исследований. При 

систематическом поиске в электронных базах 
данных выявлено 721 потенциально релевантное 
исследование лапароскопических симультанных 
операций при синхронном метастатическом по-
ражении печени. После извлечения дублирую-
щих публикаций осталось 398 исследований. 
В дальнейшем проведен анализ названий и ан-
нотаций оставшихся исследований, исключены 
обзоры, тезисы конференций, серии завершен-
ных наблюдений и статьи, не соответствующие 
по содержанию заявленному поиску. Из остав-
шихся 19 статей после прочтения полного текста 
в метаанализ включено 13 исследований, соот-
ветствующих критериям (см. рис. 1). 

В метаанализ, помимо ретроспективного ис-
следования, выполненного в РНЦРР, включили 
6 ретроспективных и 7 проспективных исследова-
ний, опубликованных между 2011 и 2020 г. Во всех 
исследованиях проводили сравнение лапароско-
пического и открытого доступа при симультан-
ных операциях по поводу синхронных метастазов 
колоректального рака в печени. Исследуемая 

популяция состояла из 450 лапароскопических 
операций и 761 открытой. В табл. 1 и 2 представ-
лена подробная характеристика включенных ис-
следований. Исходные характеристики групп 
статистически значимо не отличались, но неко-
торые показатели имели значительную гетеро-
генность (табл. 3).

Интраоперационные результаты. Во всех иссле-
дованиях указывали продолжительность хирур-
гического вмешательства. Продолжительность 
лапароскопических операций была статистиче-
ски значимо больше, чем открытых операций 
(ВРС = 29,31, 95% ДИ [2,58; 56,03], р = 0,03), 
со значительной гетерогенностью (р < 0,00001, 
I2 = 86%, рис. 2а). Однако интраоперационная 
кровопотеря, о которой сообщалось в 13 иссле-
дованиях, статистически значимо была меньше 
в группе с лапароскопическим доступом 
(ВРС = –131,77, 95% ДИ [–232,54; –31,00], 
р = 0,01) и также была значительно гетерогенной 
(р < 0,00001, I2 = 95%, рис. 2б). В восьми иссле-
дованиях сообщалось число переливаний крови, 
статистически значимой разницы между двумя 
группами не было выявлено (OШ = 0,66, 95% 
ДИ [0,43; 1,01], р = 0,05), полученные данные не 
имели гетерогенности (р = 0,91, I2 = 0%, рис. 2в).

Послеоперационные результаты. В 7 исследо-
ваниях указана продолжительность пребывания 
в стационаре после операции, они имели незна-
чительную гетерогенность (р = 0,49, I2 = 0%). 
Выявлено меньшее пребывание пациентов в ста-
ционаре после лапароскопической операции 
(ВРС = –2,87, 95% ДИ [–3,41; –2,33], р < 0,00001; 
рис. 3а). 

Время первого акта дефекации после опера-
ции указано в 8 исследованиях. При метаанализе 
установлено, что после лапароскопической опе-
рации функция кишечника восстанавливалась 
раньше (ВРС = 0,99, 95% ДИ [–1,40; –0,58], 
р < 0,0001), эта группа исследований была значи-
тельно гетерогенной (р < 0,00001, I2 = 90%, 
рис. 3б). В 7 исследованиях сообщено о смене 
рациона питания. После лапароскопических 
операций смена диеты проходила раньше, чем 
после открытых операций (ВРС = –1,20, 95% ДИ 
[–2,06; –0,33], р = 0,007), при этом также отме-
чена значительная гетерогенность (р < 0,00001, 
I2 = 96%, рис. 3в).

Во всех исследованиях сообщено о числе по-
слеоперационных осложнений. Послеопера ци-
онные осложнения статистически значимо чаще 
выявляли у перенесших открытые операции 
(OШ = 0,60, 95% ДИ [0,46; 0,80], р = 0,0004), 
гетеро генности не было (р = 0,33, I2 = 11%; 
рис. 3г). О тяжелых осложнениях, требующих 
хирургического вмешательства (≥3 по Clavien–
Dindo), сообщено в 8 исследованиях, их число 
существенно не различалось между двумя груп-
пами (OШ = 0,65, 95% ДИ [0,35; 1,18], р = 0,15), 
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Рис. 3. Блоббограмма. Послеоперационные результаты: а – продолжительность пребывания в стационаре.

Fig. 3. Blobbogram. Postoperative results: a – duration of hospitalization. 

а

Рис. 2. Блоббограмма. Интраоперационные результаты: а – продолжительность хирургического вмешательства; б – 
кровопотеря; в – число переливаний крови.

Fig. 2. Blobbogram. Intraoperative results: a – duration of surgery; б – blood loss; в – number of blood transfusions. 

а

б

в
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Рис. 3 (окончание). Блоббограмма. Послеоперационные результаты: б – первый акт дефекации; в – время перехода на 
энтеральное питание; г – осложнения; д – тяжелые осложнения, требующие хирургического вмешательства (≥3 по 
Clavien–Dindo).

Fig. 3 (end). Blobbogram. Postoperative results: б – first act of bowel movement; в – time of transition to enteral nutrition; 
г – complications; д – severe complications requiring surgical intervention (≥3 according to Clavien–Dindo classification).

г

б

в

д
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гетерогенность отсутствовала (р = 0,72, I2 = 0%; 
рис. 3д). При метаанализе послеоперационных 
осложнений между группами отсутствовала ге-
терогенность. В группе открытых операций пре-
валировало нагноение послеоперационной 
раны, частота других осложнений существенно 
не отличалась (табл. 4).

Отдаленные результаты. В 11 исследованиях 
проведена оценка общей выживаемости по Кап-
лану–Мейеру. Установлено, что ОР существенно 

не различаются между группами (ОР = 0,80, 95% 
ДИ [0,64; 0,99], р = 0,04) и обладают незначи-
тельной гетерогенностью (р = 0,48, I2 = 0%; 
рис. 4а). В 8 исследованиях представлены кри-
вые безрецидивной выживаемости по Каплану–
Майер. Метаанализ показал статистически зна-
чимое отличие в ОР безрецидивной выживаемо-
сти (ОР = 0,73, 95% ДИ [0,60; 0,89], р = 0,002) 
и отсутствие гетерогенности (р = 0,87, I2 = 0%; 
рис. 4б).

Рис. 4. Блоббограмма. Отдаленные результаты: а – общая выживаемость; б – безрецидивная выживаемость.

Fig. 4. Blobbogram. Long-term results: a – overall survival; б – recurrence-free survival.

а

б

Таблица 4. Метаанализ послеоперационных осложнений 

Table 4. Meta-analysis of postoperative complications 

Осложнение
Число 

исследований, 
абс.

ОШ [95% ДИ]
Тест общего 

эффекта, 
p

Гетерогенность

I2, % p

Кишечная непроходимость 6 0,70 [0,40; 1,24] 0,22 2 0,40

Несостоятельность анастомоза 8 0,89 [0,50; 1,59] 0,70 0 0,48

Желчеистечение 9 1,07 [0,55; 2,10] 0,84 0 0,93

Абдоминальная инфекция 9 0,73 [0,42; 1,28] 0,27 0 0,74

Нагноение ран 5 0,34 [0,17; 0,68] 0,002 0 0,59
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Публикационное смещение. Выявлено наличие 
публикационного смещения при анализе про-
должительности операции (тест Бегга – 0,0235; 
тест Эггера – 0,0002; табл. 5).

 Обсуждение
В сентябре 2020 г. [26] опубликован мета-

анализ схожей тематики, в который включили 
12 ис следований, проведенных до 2019 г. Одно из 
них было на китайском языке [27], в другое ис-
следование, помимо лапароскопических опера-
ций, включили и минимально инвазивные вме-
шательства [28]. Отличие обсуждаемого анализа 
заключается в том, что были исключены иссле-
дования K. Ma и соавт. и Q. Lin и соавт., не соот-
ветствовавшие критериям включения. Были до-
бавлены 4 публикации [10–12], одна из которых 
имеет наибольший вес при проведении метаана-
лиза ввиду большого числа пациентов (126 лапа-
роскопических операций, 318 открытых) [12]. 

Проведенный анализ интраоперационных 
показателей продемонстрировал, что продолжи-
тельность лапароскопической операции стати-
стически значимо больше (ВРС = 29,31, 95% ДИ 
[2,58; 56,03], р = 0,03). Однако статистический 
тест Эггера показал значительное публикаци он-
ное смещение по этому критерию (0,0002). В ана-
лизе были отражены только результаты, демон-
стрирующие значительную продолжительность 
хирургического вмешательства при лапароскопи-
ческом доступе относительно открытого. Таким 
образом, полученный в результате метаанализа 
эффект является смещенным относительно ис-
тинного размера эффекта. Следовательно, на этот 
показатель не следует опираться как на надеж-
ный. Анализ интраоперационной кровопотери 
продемонстрировал статистически значимый 
результат (ВРС = –131,77, 95% ДИ [–232,54; 
–31,00], р = 0,01), что свидетельствует о преиму-
ществе лапароскопической операции.

Активизация пациентов после лапароскопи-
ческой операции происходила значительно бы-
стрее, что было выявлено при анализе таких по-
казателей, как продолжительность пребывания в 
стационаре после операции (ВРС = –2,87, 95% 
ДИ [–3,41; –2,33], р < 0,00001), первый акт дефе-
кации (ВРС = –0,99, 95% ДИ [–1,40; –0,58], 
р < 0,0001), начало энтерального питания 

(ВРС = –1,20, 95% ДИ [–2,06; –0,33], р = 0,007). 
Помимо ранней активизации пациентов, после 
лапароскопических симультанных операций 
реже отмечали осложнения (OШ = 0,60, 95% ДИ 
[0,46; 0,80], р = 0,0004). После лапароскопи-
ческой операции частота нагноения послеопера-
ционных ран была достоверно меньше (OШ = 
0,34, 95% ДИ [0,17; 0,68], р = 0,0002). Это явля-
ется еще одним отличием обсуждаемого мета-
анализа от работы других авторов [25] – ввиду 
отсутствия более весомых исследований этот 
анализ не продемонстрировал статистической 
значимости по этим показателям, хотя тенден-
ция отмечена.

При анализе общей (ОР = 0,80, 95% ДИ [0,64; 
0,99], р = 0,04) и безрецидивной (ОР = 0,73, 95% 
ДИ [0,60; 0,89], р = 0,002) выживаемости выявле-
но статистически значимое влияние доступа на 
продолжительность жизни, обнаружено умень-
шение частоты летального исхода и рецидивов 
при лапароскопических операциях. Возможной 
причиной является то, что при лапароскопиче-
ских симультанных операциях хирургическая 
травма и стресс от перенесенного вмешательства 
меньше, что положительно сказывается на общем 
состоянии иммунной системы пациента [29, 30].

Следует отметить некоторые ограничения 
этого метаанализа. Во-первых, все включенные 
исследования были когортными, следовательно, 
имеют определенную неизбежную систематиче-
скую ошибку. Во-вторых, число публикаций, 
включенных в это исследование, было неболь-
шим, преимущественно из стран Восточной Азии. 
В-третьих, среди некоторых переменных суще-
ствовала значительная неоднородность. Каждый 
центр демонстрировал разный опыт лапароско-
пических вмешательств как на печени, так и 
в колоректальной хирургии, что не могло не вы-
разиться в виде неоднородности интраопераци-
онных показателей.

 Заключение
Периоперационные и отдаленные онкологи-

ческие результаты свидетельствуют о том, что 
лапароскопические симультанные операции яв-
ляются безопасной и эффективной хирургиче-
ской процедурой и могут быть методом выбора 
при синхронных метастазах колоректального 

Таблица 5. Тест на публикационное смещение 

Table 5. Test for publication bias 

Параметр Число исследований, абс. Тест Бегга Тест Эггера

Интраоперационная кровопотеря 11 1,2445 0,9768

Продолжительность операции 13 0,0235 0,0002

Осложнения 14 1,7003 0,8438

Общая выживаемость 11 0,9284 0,7433

Безрецидивная выживаемость 8 0,4330 0,3994
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рака в печени. При сравнительном анализе уста-
новлено, что объем интраоперационной крово-
потери, качество жизни, сроки реабилитации, 
частота раневой инфекции имеют значимые от-
личия, и эти параметры лучше после лапароско-
пической операции. Тем не менее накопление 
клинического опыта в нашей стране и за рубе-
жом будет требовать повторных исследований 
для более точных выводов и глобальных заклю-
чений.
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