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ВВЕДЕНИЕ

Как в России, так в других странах мира рак легкого в 

большинстве случаев выявляется на этапе диссеминирован-

ного метастатического процесса [1]. Однако эта категория 

пациентов неоднородна по клинической картине, биологи-

ческим особенностям опухоли, эффективности лечения и 

прогнозу течения заболевания. В последние годы среди 

пациентов с метастатическим раком легкого выделяют груп-

пу с олигометастатическим поражением – с наличием наря-

ду с первичной опухолью легкого солитарного метастатиче-

ского очага в другом органе. Впервые теоретическое обо-

снование возможности существования олигометастатиче-

ского поражения в рамках метастатической болезни появи-

лось в работе Hellman S. и Weichselbaum R. в 1995 г. [11]. 

Основанием для выделения данной группы больных явился 

тот факт, что, по данным ряда опубликованных исследова-

ний, у пациентов с солитарными метастазами в головной 

мозг, надпочечники или легкие можно значительно увели-

чить продолжительность жизни [4, 5, 7–9, 12]. С нашей точки 

зрения, данная группа пациентов выделяется среди боль-

ных с метастатическим немелкоклеточным раком легкого за 

счет наличия биологических особенностей развития забо-

левания, требующих дальнейшего углубленного исследова-

ния. Однако клинические признаки олигометастатического 

поражения позволяют уже в настоящий момент выделить 

этих пациентов в отдельную когорту.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

С апреля 2013 г. по август 2017 г. в отделении клиниче-

ских биотехнологий НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина 

среди больных диссеминированным немелкоклеточным 

раком легкого (НМРЛ) было выявлено 28 пациентов с оли-

гометастатическим поражением. Критериями включения в 

исследование мы считали наличие до 3 метастазов в 

головном мозге и солитарное поражение остальных обла-

стей. Это наблюдательное исследование было направлено 

на проверку гипотезы о корреляции общей выживаемости 

и агрессивности лечебного подхода за счет использования 

методов локального контроля и системной терапии у паци-

ентов оНМРЛ. Обязательным условием включения пациен-

тов в наше исследование являлось проведение как систем-

ной терапии, так и локального контроля дополнительно к 

системному воздействию. Поэтому 14 пациентов не вошли 

в дальнейший анализ. В двух случаях после хирургическо-
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Среди больных метастатическим раком легкого в настоящее время выделяют небольшую группу с олигометастатическим 

поражением (наличием наряду с первичной опухолью легкого солитарного метастатического очага в другом органе).

В приведенном в данной статье исследовании 14 больным было проведено комплексное лечение олигометастатического 

немелкоклеточного рака легкого (оНМРЛ), включавшее системную терапию и локальное воздействие на солитарный мета-

стаз. Медиана общей выживаемости для этой группы составила 20 месяцев (16,0–32,6, ДИ 95%). 1-годичная и 2-годичная 

общая выживаемость составили 84,5 и 65,7% соответственно. Полученные результаты демонстрируют возможности агрес-

сивного подхода к лечению больных оНМРЛ.
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INTERMEDIATE RESULTS OF COMBINATION THERAPY IN PATIENTS WITH OLIGOMETASTATIC NON-SMALL CELL LUNG CANCER

At the present time, a small group of patients with oligometastases (who have a solitary metastatic lesion in another organ 

along with the primary tumour of the lung) is differentiated among the patients with metastatic lung cancer. A total of 14 

patients of the study citied in this article underwent a comprehensive treatment of oligometastatic non-small cell lung can-

cer (ONSCLC), which included systemic therapy and local influence on solitary metastasis. The median overall survival for this 

group was 20 months (16.0–32.6, CI 95%). The 1-year and 2-year overall survival rates accounted for 84.5 and 65.7%, respec-

tively. The findings of the study demonstrate the possibilities of an aggressive approach to the treatment of patients with 

ONLDLC.
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го лечения химиотерапия не проводилась из-за наличия 

послеоперационных осложнений и выраженной сопут-

ствующей патологии. В одном случае после лучевой тера-

пии по поводу синхронного метастатического поражения 

головного мозга у пациента наблюдалось быстрое про-

грессирование заболевания и ухудшение общего статуса, 

что не позволило провести химиотерапию. 11 пациентов 

получили только химиотерапию, что является стандартным 

лечением для больных с диссеминированным раком лег-

кого. В дальнейший анализ вошли сведения о лечении 14 

пациентов, получивших комбинированное лечение 

(системная лекарственная терапия как обязательный ком-

понент и метод локального контроля  – хирургическое 

вмешательство либо лучевая терапия). Клиническое стади-

рование пациентов производилось по 7-й редакции клас-

сификации TNM для рака легкого. Общая выживаемость 

(ОВ) оценивалась по методу Kaplan-Meier, точкой отсчета 

была взята дата начала лечения (операция либо начало 

лучевой или лекарственной терапии) по поводу олигоме-

тастатической болезни (в случае метахронного пораже-

ния – начало лечения после регистрации олигометастати-

ческого прогрессирования заболевания), конечной точкой 

являлась дата смерти или последнего визита/контакта.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Клиническая информация о пациентах представлена 

в таблице. 

В группу комбинированного лечения вошли 8 мужчин 

(57%) и 6 женщин (43%). Средний возраст составил 57 лет. 

По гистотипу опухоли: в 9 случаях  – аденокарцинома 

(64%) и в 5 – плоскоклеточный рак (36%), у 2 пациенток 

выявлена активирующая мутация гена EGFR (в 19 экзоне), 

что позволило назначить им таргетную терапию. По вре-

мени выявления: у 9 пациентов выявлено синхронное 

метастатическое поражение (64%), у 5 – прогрессирова-

ние после радикального хирургического вмешательства 

(36%). Поражение лимфоузлов средостения выявлено у 

половины пациентов (7 человек). 12 пациентам проведе-

ны различные хирургические вмешательства, 7 пациен-

там  – лучевая терапия, у большинства (4 человека) 

выполнялась стереотаксическая радиохирургия на очаги 

в головном мозге (от 1 до 3). У всех пациентов проводи-

лось системное лечение, у большинства – химиотерапия 

(от 1 до 5 линий), 3 пациента получали иммунотерапию. 

По области олигометастатического поражения: у 7 паци-

ентов (50%)  – поражение головного мозга, в 3 случаях 

(21%) – поражение другого легкого, у 4 пациентов (29%) 

отмечено поражение надпочечника. Прослеженность 

пациентов составила от 3 до 58 месяцев. Медиана общей 

выживаемости в анализируемой группе составила 20 

месяцев (16,0–32,6, ДИ 95%). 1-годичная и 2-годичная 

общая выживаемость составили 84,5 и 65,7% у пациентов 

с комбинированным лечением (рис. 1). В дальнейшем был 

проведен анализ общей выживаемости в зависимости от 

клинических факторов, таких как время появления соли-

тарного метастаза, поражение лимфоузлов средостения, 

локализация метастатического поражения. Достоверной 

разницы в общей выживаемости при синхронном или 

метахронном поражении выявлено не было (рис. 2). При 

оценке влияния поражения лимфоузлов средостения на 

общую выживаемость в группах N0 (7 пациентов) и N+ 

(также 7 больных) 1- и 2-годичная ОВ составила 100 и 

Таблица.    Клиническая информация о пациентах

Клиническая информация Пациенты 

Возраст (средний) 57 лет

Пол
•  мужчины
•  женщины

8
6

Гистотип
•  аденокарцинома
•  плоскоклеточный рак

9
5

Синхронное/метахронное поражение
•  синхронное
•  метахронное

9
5

Поражение лимфоузлов средостения
•  N+
•  N0

7
7

Хирургическое лечение
•  удаление метастаза в головной мозг
•  лобэктомия
•  пневмонэктомия
•  торакоскопическая резекция легкого
•  пневмонэктомия + лапароскопическая адреналэктомия
•  лобэктомия + лапароскопическая адреналэктомия 

3
3
2
1
1

2

Лучевая терапия
•  стереотаксическая радиохирургия на очаг в головном мозге
•  дистанционная лучевая терапия на область удаленного 

надпочечника 
•  стереотаксическая радиотерапия на очаг в легком

и средостении

4

1

2

Системное лечение
•  химиотерапия
•  химиотерапия, иммунотерапия
•  иммунотерапия
•  таргетная терапия
•  химиотерапия, таргетная терапия

7
3

2
2

Общая выживаемость

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

0 10 20 30 40 50 60

Комбинированное лечение
(14 пациентов)

Рисунок 1.    Общая 1- и 2-годичная выживаемость при 
олигометастатическом поражении в группе комбиниро-
ванного лечения
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84,8%; 63,8 и 38,2% соответственно (p<0,02) (рис. 3).

В зависимости от локализации олигометастатического 

поражения 1-годичная ОВ составила: 80% в группе с 

поражением головного мозга (7 пациентов), 66,7% – при 

метастазах в легкое (3 пациента) и 100% – при метаста-

зах в надпочечник (4 пациента), разница недостоверна.

При дополнительном анализе группы пациентов, 

получавших только системное лечение, результаты общей 

выживаемости были значительно хуже, но соответствова-

ли результатам лечения метастатического немелкокле-

точного рака в целом [18]. В данную группу вошли 11 

человек, которым проводилось только системное лече-

ние, от проведения комбинированного лечения у данных 

пациентов пришлось отказаться по разным причинам  – 

из-за нежелания пациента, условий клинического иссле-

дования, анатомических особенностей опухолевого 

поражения и т. д. Медиана общей выживаемости для 

группы системной терапии составила 7 месяцев (5,5–

20,6, ДИ 95%). 1-годичная общая выживаемость в группе 

только химиотерапии – 30,7%. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Стандартом лечения для большинства больных мета-

статическим НМРЛ в настоящее время остается химиоте-

рапия, хотя уже понятны пределы эффективности данно-

го метода. Одногодичная выживаемость при различных 

режимах химиотерапии составляет 30–35% при медиане 

7,9 мес. [18]. В нашем исследовании в группе пациентов, 

получавших только химиотерапию, получены аналогич-

ные результаты: годичная выживаемость – 30,7% и меди-

ана общей выживаемости  – 7 месяцев. Таким образом, 

стандартный подход к лечению б ольных оНМРЛ позволя-

ет получить результат, сравнимый с эффективностью 

лечения пациентов с метастатическим процессом в 

целом. Появление новых методов системной терапии  – 

иммунотерапии и таргетной терапии  – может улучшить 

результаты лечения диссеминированного рака легкого. 

Однако биологические и клинические особенности оли-

гометастатического поражения позволяют расширить 

показания к применению методов хирургического и 

лучевого локального контроля. При этом стереотаксиче-

ская радиохирургия обеспечивает хороший локальный 

контроль и может быть обоснованной альтернативой 

краниотомии в случае отсутствия неврологической сим-

птоматики [19]. Наиболее часто встречающийся вариант 

солитарного метастазирования  – поражение головного 

мозга. Наибольшее количество работ посвящено этой 

локализации [2, 3, 6, 10, 13, 15] и олигопоражению надпо-

чечника [20]. Во всех работах отмечается увеличение 

общей выживаемости при более агрессивном хирургиче-

ском лечении: при этом медиана общей выживаемости 

составляет от 12,6 [3] до 24 мес. [2], показатели одно- и 

пятилетней общей выживаемости колеблются от 56 [3] до 

69% [10] и от 11 [3] до 21% [2] соответственно. При соли-

тарном поражении надпочечника 5-летняя выживаемость 

больных оНМРЛ может достигать 25% [19]. Учитывая 

непродолжительную прослеженность наших пациентов, 

на данном этапе мы имеем возможность предварительно 

оценить только 1- и 2-летнюю выживаемость  – 84,5 и 

65,7%, что несколько выше результата, встречающегося в 

литературе. Группа больных с олигометастатической 

болезнью может рассматриваться как искусственно выде-

ленная, поэтому именно отбор пациентов с благоприят-

ным прогнозом из всех больных с метастатическим пора-

жением является основой успеха комбинированного 

лечения. Синхронное поражение, по мнению ряда авто-

ров, ассоциируется с плохим прогнозом [16]. Однако в 

нашей работе достоверной разницы в выживаемости в 

зависимости от времени реализации метастатического 

поражения выявлено не было. Возможно, данный факт 

объясняется небольшим количеством пациентов в анали-

зируемых подгруппах. Крайне важным фактором прогно-

за при олигометастатическом процессе следует считать 

поражение лимфоузлов средостения [2, 14, 16]. Так, в 

работе Billing et al. при оценке результатов лечения 

больных с солитарным поражением головного мозга в 

Общая выживаемость

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

0 10 20 30 40 50 60

Синхронное поражение
(9 пациентов)
Метахронное поражение
(5 пациентов)

Рисунок 2.    Общая 1- и 2-годичная выживаемость при 
метахронном и синхронном олигометастатическом
поражении в группе комбинированного лечения

Общая выживаемость

1,0
0,9
0,8
0,7
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0,5
0,4
0,3
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0,1
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p<0,02
(m = 6,39)

Группа пациентов NO
(7 человек)
Группа пациентов N+
(7 человек)

Рисунок 3.    Общая 1- и 2-годичная выживаемость при 
олигометастатическом поражении в зависимости от пора-
жения лимфоузлов средостения в группе комбинирован-
ного лечения
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группе пациентов N2 (6 больных) никто не пережил 

3-летний рубеж, при этом у пациентов N0 (10 больных) 

5-летняя выживаемость составила 35% (2). 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, агрессивный, комбинированный под-

ход с использованием новейших хирургических, радио-

хирургических методов лечения в сочетании с химиоте-

рапией при тщательном отборе пациентов с распростра-

ненным, метастатическим НМРЛ позволяет получить зна-

чительное увеличение общей выживаемости в группе 

больных с олигометастатическим поражением. 
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