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Резюме
Цель исследования. Проанализировать и систематизировать данные о результатах лечения, морфологиче-
ских изменениях новообразования (НО) на фоне применения неоадъювантной полихимиотерапии (НПХТ) в ком-
плексном лечении рака желудка (РЖ).
Материалы и методы. Изучены оригинальные публикации, содержащие информацию о применении НПХТ 
в комплексном лечении РЖ, патоморфологических изменениях НО на фоне данного лечения, депонированные 
в ресурсах PubMed и информационного портала eLIBRARY.RU. Использовались микроскоп Olympus CХ41 RF, 
цифровая камера Olympus SC20, пакет прикладной программы Statistica, 10.0, критерий Пирсона, критерий Ман-
на – Уитни, парный t-тест.
Результаты. Выделены наиболее важные аспекты, касающиеся применения НПХТ в комплексном лечении 
РЖ, а также проанализированы результаты лечения и морфологические изменения НО у пациентов с данной 
патологией на фоне лечения.
Заключение. В настоящее время в лечении резектабельного РЖ предпочтение следует отдавать комплексу 
НПХТ с последующей радикальной операцией. Степень патоморфоза НО и изменение нейтрофильно-лимфо-
цитарного индекса (НЛИ) могут являться перспективными критериями оценки эффективности выбранной схемы 
химиотерапии(ХТ) и целесообразности использования данной схемы в адъювантном режиме. 
Ключевые слова: рак желудка, неоадъювантная полихимиотерапия, патоморфоз, биоптат, нейтрофиль-
но-лимфоцитарный индекс
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Abstract
Objective. To analyze and systematize data on the treatment results, and morphological changes in neoplasms (N) 
in association with the use of neoadjuvant polychemotherapy (NPCT) in a complex treatment of gastric cancer (GC).
Materials and methods. Original publications containing information on the use of NPCT in the complex treatment 
of GC, pathomorphological changes  (PC) of neoplasms in the course of this treatment, deposited in the resources of 
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PubMed and the information portal eLIBRARY.RU, were studied. Olympus CX41 RF microscope, Olympus SC20 digital 
camera, Statistica 10.0 software package, Pearson criterion, Mann - Whitney criterion, paired t-test were used.
Results. The most important aspects concerning the use of NPCT in complex treatment of GC were highlighted, and the 
treatment results and morphological changes of neoplasms in patients with this pathology in the course of this treatment 
were analyzed.
Conclusion. Currently, in the treatment of resectable GC, preference should be given to a combination of NPCT fol-
lowed by radical surgery. The level of N pathomorphism and  changes in neutrophil-lymphocyte ratio (NRL) might be 
promising criteria for assessing the effectiveness of the chosen chemotherapy (CT) regimen, as well as its subsequent 
use in the adjuvant setting.
Keywords: gastric cancer, neoadjuvant polychemotherapy, pathomorphism, biopsy, neutrophil-lymphocyte ratio
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Введение
Рак желудка является одним из наиболее 

частых злокачественных новообразований (ЗНО) 
не только в Республике Беларусь, но и во всем 
мире. Радикальное хирургическое вмешатель-
ство по-прежнему остается основным методом 
лечения для пациентов с этой патологией, одна-
ко наиболее перспективным направлением явля-
ется использование НПХТ в комплексном лече-
нии [1]. Ключевым моментом применения НПХТ 
является возможность оценки эффективности 
ответа ЗНО на лекарственное лечение на осно-
вании оценки степени лечебного патоморфоза, 
что позволяет осуществить более тщательный 
подбор ХТ в адъювантном режиме [2,3]. Целесо-
образность применения НПХТ при резектабель-
ном РЖ отражена во многих рандомизированных 
международных исследованиях и не вызывает 
сомнений [4]. Однако следует отметить, что в 
клинических протоколах Республики Беларусь 
по диагностике и лечению ЗНО имеется только 
адъювантный режим ХТ в лечении РЖ.

Цель исследования
Проанализировать и систематизировать 

данные о морфологических изменениях ЗНО на 
фоне применения НПХТ в комплексном лечении 
РЖ.

Материалы и методы
Изучены оригинальные публикации, содер-

жащие информацию о применении НПХТ в ком-
плексном лечении РЖ и патоморфологических 
изменениях НО на фоне данного метода, депо-
нированные в ресурсах PubMed и информацион-
ного портала eLIBRARY.RU. 

На базе онкологических отделений № 3  
и № 4 Гомельского областного клинического он-
кологического диспансера в период с 2024 по 
2025 г. проводилось исследование эффективно-
сти применения НПХТ в комплексном лечении 
РЖ. В исследование было включено 56 паци-
ентов с верифицированным РЖ (аденокарцино-
ма G2-3) I–III стадий в возрасте от 45 до 70 лет, 
которые были разделены на 2 группы. Перед 
началом исследования пациенты подписывали 
информированное согласие.Так, I группу соста-
вили пациенты, которым проводилось 4 курса 
НПХТ по схемам FLOT, FOLFIRI и FOLFIRINOX, 
спустя 2–3 недели после ее окончания выполня-
лось радикальное хирургическое вмешательство 
с лимфодиссекцией в объеме D2. Морфологиче-
скому сравнению подвергались гастробиоптаты, 
полученные до начала лечения, взятые во время 
эзофагогастродуоденоскопии, и образцы полу-
ченных операционных материалов. Во II группе 
пациентам выполнялось хирургическое лечение 
без проведения НПХТ. 

Статистический анализ проводился с ис-
пользованием пакета прикладной программы 
Statistica, 10.0, применялись критерии Пирсона и 
Манна – Уитни. Исследуемые группы были сопо-
ставимы по возрасту и полу. Средний возраст па-
циентов I и II групп составил 61,7±11,0 и 64,4±11,3 
года (p > 0,05). Мужчин в I группе было 15 (53 
%), женщин — 13 (47 %), во II группе мужчин —  
16 (58 %), женщин — 12 (42 %) (χ2 = 0,79, p > 0,05). 
Анализ распределения пациентов по стадиям в 
группах показал отсутствие значимых различий 
(χ2-тест: p = 0,336). При анализе результатов ле-
чения сравнивали частоту послеоперационных 
осложнений в группах, показатели летальности, 
длительность госпитализации пациентов.
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Биопсийный материал подвергали стандарт-
ной гистологической проводке: фиксировали в 
10%-ном нейтральном забуференном формали-
не, проводили через батарею спиртов возраста-
ющей крепости, о-ксилол, заливали в парафин и 
изготавливали патогистологические срезы тол-
щиной 4 мкм, окрашивали их гематоксилином и 
эозином. Для патоморфологического изучения ис-
пользовался микроскоп Olympus CX41 RF. Окра-
шенные препараты фотографировали в 5 полях 
зрения — объектив 10× и в 5 полях зрения —  
объектив 40× при помощи цифровой камеры 
Olympus SC20 с разрешением 1596×1196. Для 
морфологического изучения биоптатов исполь-
зовали микроскоп Olympus CХ41 RF и цифровую 
камеру Olympus SC20. 

Результаты и обсуждение
Несмотря на активное применение НПХТ 

при лечении РЖ остается много открытых вопро-
сов для обсуждения: выбор схемы НПХТ, а так-
же оптимальное количество курсов в лечении. 
Наиболее часто отдают предпочтение схемам 
ECF/ECX, FLOT и XELOX [5]. В настоящее вре-
мя в мировой литературе появляются данные о 
применении схем ХТ при лечении РЖ, которые 
обычно активно используются для лечения ко-
лоректального рака. В частности, в публикациях 
о внедрении схем FOLFIRI и FOLFIRINOX в нео-
адъювантный режим для пациентов с РЖ показа-
ны многообещающие результаты с точки зрения 
частоты ответа, общей выживаемости и перено-
симости [6,7]. 

Эффективность предоперационного лекар-
ственного лечения оценивается на основании 
инструментальных методов исследования и 
микроскопической описательной картины (па-
томорфологии ЗНО). Оценка патоморфоза опу-
холи — важнейшее звено персонализации ле-
чения, которое позволяет составлять прогноз, 
корректировать лечение и улучшать показатели 
выживаемости пациентов. Основным клиниче-
ским критерием эффективности лечения служит 
уменьшение размеров ЗНО и пораженных лим-
фатических узлов, что можно оценить при кон-
трольных ультразвуковых и томографических ис-
следованиях [8]. Патоморфологический эффект 
характеризуется изменениями ЗНО на клеточ-
ном уровне и проявляется дистрофией и апоп-
тозом клеток, при этом отмечается формирова-
ние полей некроза, развитием очагов фиброза 
и склероза. Также в данных очагах образуются 
вторичные реактивные изменения — кровоиз-
лияния, имеющие различную степень давности, 
с отложениями гемосидерина, скоплениями ге-
мосидерофагов, очаговой воспалительной ин-

фильтрацией. Известны разнообразные подхо-
ды к классификации лечебного патоморфоза в 
зависимости от степени морфологических изме-
нений — Г. А. Лавниковой, K. Becker, I. D. Miller,  
В. Chevallier и др. [8–10]. 

В некоторых исследованиях имеются сведе-
ния о ценности НЛИ в качестве одного из биомар-
керов диагностики ЗНО. НЛИ — это отношение 
абсолютного количества нейтрофилов к абсо-
лютному количеству лимфоцитов [11]. Однако 
следует обратить внимание на то, что данный 
показатель изначально использовали для оцен-
ки системного воспаления, а для определения 
НЛИ чаще всего исследовали периферическую 
кровь пациентов [12]. Известно, что нейтрофилы 
способствуют воспалению, секретируя провос-
палительные цитокины и протеолитические фер-
менты, в то время как абсолютное количество 
лимфоцитов в кровотоке при прогрессировании 
заболевания снижается в результате их пере-
распределения и апоптоза. Ключевая роль в 
формировании противоопухолевого иммунитета 
отводится клеткам, инфильтрирующим опухоль. 
Различные субпопуляции этих клеток, продукты 
их синтеза, пути взаимодействия определяют 
активацию как путей противоопухолевой защи-
ты, так и прогрессирования заболевания. Пер-
спективным является изучение изменения НЛИ в 
опухолевой ткани как прогностического фактора 
[10–12].

Исследуемые группы не имели значимых 
различий в объеме проведенных операций, дли-
тельности госпитализации пациентов, частоте 
послеоперационных осложнений и летально-
сти. В обеих группах выполнялись дистальная 
субтотальная резекция желудка с лимфодис-
секцией D2 либо гастрэктомия c лимфодиссек-
цией D2. В I группе дистальная субтотальная 
резекция желудка выполнена у 23 (82,1 %) па-
циентов, гастрэктомия —  у 5 (17,9 %) пациен-
тов, во II группе — у 24 (85,7 %) и 4 (14,3 %) 
соответственно (p > 0,05). Послеоперационные 
осложнения развились у 4 (14,3 %) пациен-
тов I группы и у 5 (17,9 %) пациентов II группы  
(p > 0,05). В I группе случаев летальности не 
было, во II группе умерли 3 пациента (10,7 %) 
(тест Фишера, p = 0,236). Длительность го-
спитализации пациентов I группы составила  
18,6±4,6 суток, пациентов II группы — 21,2±6,3 
(p > 0,05). 

Биопсийный материал, забранный у па-
циентов I группы, подвергался микроскопиче-
скому изучению (рисунки 1 и 2 демонстрируют 
визуализируемые в микроскоп опухолевые ком-
поненты).



2026;23(2):61–66

Дятлов А. П., Михайлов И. В., Ачинович С. Л., Кудряшов В. А., Нестерович Т. Н. и др.

Проблемы здоровья и экологии / Health and Ecology Issues

64

Рисунок 1. Слизистая желудка (гастробиоптат) с комплексами дискогезивной аденокарциномы с наличием  
перстневидных клеток (указано стрелкой).  

Окраска: гематоксилин и эозин. А — увеличение: 100 (объектив 10×, окуляр 10×);  
Б — увеличение: 400 (объектив 40×, окуляр 10×) 

Figure 1. Gastric mucosa (gastrobiopsy) with complexes of discohesive adenocarcinoma with the presence of signet ring cells 
(indicated by arrow). 

Staining: hematoxylin and eosin. A — Magnification: 100 (objective 10×, eyepiece 10×); 
B — Magnification: 400 (objective 40×, eyepiece 10×)

Рисунок 2. Слизистая желудка (операционный материал) с комплексами дискогезивной аденокарциномы с наличием пер-
стневидных клеток (указано стрелкой).  

Окраска: гематоксилин и эозин. А — увеличение: 100 (объектив 10×, окуляр 10×);  
Б — увеличение: 400 (объектив 40×, окуляр 10×)  

Figure 2. Gastric mucosa (surgical specimen) with complexes of discohesive adenocarcinoma with the presence of signet ring cells 
(indicated by arrow).  

Staining: hematoxylin and eosin. A — Magnification: 100 (objective 10×, eyepiece 10×); 
B — Magnification: 400 (objective 40×, eyepiece 10×)

Согласно результатам патоморфологиче-
ского исследования операционного материала, 
после завершения лечения был выявлен лечеб-
ный патоморфоз 3–4-й степени по классифика-
ции Лавниковой у 24 пациентов (85,7 %). Для 
статистического сравнения НЛИ до и после ле-
чения использовался парный t-тест. Отмечалось 

достоверное снижение НЛИ (89,3 % пациентов) 
после лечения (p > 0,05), что указывает на од-
нородный химиотерапевтический ответ. Прове-
ден анализ зависимости снижения НЛИ от сте-
пени патоморфоза: снижение НЛИ наблюдалось  
у 23 пациентов с патоморфозом (87,5 %)  
и у 2 пациентов (50,0 %) без патоморфоза  
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(p > 0,05). Возможность использования показа-
теля НЛИ в опухолевой ткани в качестве допол-
нительного критерия оценки эффективности ХТ 
при комплексном лечении РЖ и в качестве про-
гностического фактора требует дальнейшего из-
учения.

Заключение
В настоящее время в лечении резектабель-

ного РЖ предпочтение следует отдавать ком-
плексу НПХТ с последующей радикальной опе-

рацией. Результаты исследования показали, что 
применение НПХТ не увеличивает показатели 
длительности госпитализации, послеоперацион-
ных осложнений и летальности. Степень пато-
морфоза опухоли является перспективным кри-
терием и для оценки эффективности выбранной 
схемы предоперационной ХТ, и для решения во-
проса о целесообразности использования дан-
ной схемы в адъювантном режиме. НЛИ возмо-
жен к рассмотрению в качестве прогностического 
индекса прогрессирования. 
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