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ВВЕДЕНИЕ
Эпителиоидная гемангиоэндотелиома пече-

ни – редкое первичное злокачественное новооб-
разование из группы мезенхимальных опухолей с 
неизвестной этиологией, представляющее менее 
1% случаев всех злокачественных новообразова-
ний печени. Термин «эпителиоидная гемангиоэн-
дотелиома» был впервые введен Weiss и Enzinger 
в 1982 году для определения мягкотканой сосудис-
той опухоли эндотелиального происхождения с 
клиническим течением между гемангиомой и ан-
гиосаркомой [1]. В мировой литературе опублико-
вано менее 500 описаний случаев данного заболе-
вания [2]. Редкая частота этого новообразования в 
общей популяции (1 случай на 100 тыс. населения 
в год) существенно ограничивает возможности 
ее изучения, поэтому существующие лечебные и 
тактические рекомендации основаны лишь на дан-
ных ретроспективных исследований ограниченных 
клинических серий [2]. Клиническое течение эпи-
телиоидной гемангиоэндотелиомы неспецифично 
и весьма вариабельно, описаны как медленно, так 
и быстро прогрессирующие варианты болезни [3]. 
Диагноз основывается на данных гистологиче-
ского исследования биопсийного материала и ре-
зультатах иммуногистохимического исследования, 
подтверждающего эндотелиальную дифференци-
ровку опухоли, активно экспрессирующей фактор 
VIII-связанный антиген (vWF), CD31, CD34 [4]. 
Лечебные опции для данного заболевания вклю-
чают резекцию печени, трансплантацию печени, 
различные варианты локальной деструкции, раз-
личные варианты эмболизации, химио- и лучевую 
терапию, терапию ингибиторами ангиогенеза [5, 6]. 
Почти у 90% пациентов на момент установления 

диагноза опухоль представляет мультифокальное 
билобарное поражение печени, а у 37% пациентов 
имеется внепеченочное ее распространение. По-
этому трансплантация является самым часто ис-
пользуемым (практически у половины пациентов) 
методом лечения больных эпителиоидной геман-
гиоэндотелиомой, лишь у 10% пациентов возмож-
но выполнение резекции печени [5]. В отношении 
случаев с наличием метастазов данной опухоли 
однозначных мнений о целесообразности выполне-
ния трансплантации нет: одни авторы рекомендуют 
не выполнять ее у данной категории больных [7], 
другие же не рассматривают ограниченные внепе-
ченочные очаги как абсолютное противопоказание 
к трансплантации [8]. 

В статье представлено клиническое наблюдение 
трансплантации печени у 20-летней девушки по 
поводу эпителиоидной гемангиоэндотелиомы с ин-
траоперационно диагностированным множествен-
ным метастатическим поражением брюшной по-
лости (большой сальник, париетальная брюшина, 
матка, яичники, аппендикс), без неоадъювантной 
химиотерапии и химиотерапии в посттранспланта-
ционном периоде, с использованием эверолимуса в 
качестве основного компонента иммуносупрессив-
ной терапии.

 

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ
Пациентка Г., 20 лет, впервые госпитализиро-

вана в ГБУЗ НСО «ГНОКБ» 18.07.2013 с жалобами 
на тупые боли в правом подреберье и немотивиро-
ванные периодические подъемы температуры тела 
в течение полугода по вечерам до 37,5–38,0 °С. 
При поступлении общее состояние относительно 
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удовлетворительное, масса тела 45 кг, асцита, 
желтухи нет, пальпаторно в правом подреберье 
и эпигастрии определяется плотный, бугристый 
край печени. Гемоглобин 97 г/л, эритроциты 4,47 × 
1012/л, лейкоциты 4,39 × 109/л, тромбоциты 179 × 
109/л, билирубин 9,8 мкмоль/л, альбумин 35 г/л, АЛТ 
22 ЕД/л, АСТ 49 ЕД/л, ГГТ 130,9 ЕД/л, ЛДГ 163 ЕД/л, 
щелочная фосфатаза 188 ЕД/л, МНО 1,05, АЧТВ 
31 сек. Уровни онкомаркеров: РЭА, АФП, CA 19–9 – 
в пределах нормальных значений, CA 125 – 307 ЕД/мл 
(при норме до 35 ЕД/мл). При эзофагогастродуоде-
носкопии, колоноскопии, УЗИ щитовидной железы, 
органов малого таза, МР-томографии головного 
мозга, МСКТ грудной клетки патологических из-
менений не выявлено. При МСКТ брюшной полости 
визуализированы множественные очаговые образо-
вания во всех сегментах печени, без кальцинатов, 
разных размеров, сливающиеся между собой плот-
ностью 63–71 HU, равномерно, но незначительно 
накапливающие контраст в артериальную, пор-
тальную и венозную фазы (82–92 HU), комприми-
рующие ретропеченочный сегмент нижней полой 
вены и прорастающие в бифуркацию и левую ветвь 
воротной вены с окклюзией последней (рис. 1). При 
МРТ данные образования гиперинтенсивны на T1- и 
резко гипоинтенсивны на T2-взвешенных изображе-
ниях. При лапароскопии, выполненной 20.07.2012, в 
обеих долях печени обнаружены множественные, 
сливающиеся между собой, бугристые, белесо-
ватые, хрящевидной плотности образования без 
признаков диссеминации процесса по париетальной 
брюшине, взят биопсийный материал. В образцах 
жидкости из брюшной полости при цитологиче-
ском исследовании атипических клеток не выявле-
но. При гистологическом исследовании структура 
паренхимы печени стерта за счет опухолевой тка-
ни, строма которой представлена разрастаниями 
клеточно-волокнистой фиброзной ткани с большим 

количеством сосудов различного калибра, в просве-
тах части которых солидные комплексы крупных 
атипичных клеток с округлыми и неправильной 
формы гиперхромными ядрами, широким венчиком 
светлой цитоплазмы, очаговыми отложениями ге-
мосидерина (рис. 2а), при иммуногистохимическом 
исследовании клетки опухоли интенсивно экспрес-
сируют vWF, CD31, CD34, виментин (рис. 2б), не 
экспрессируют гладкомышечный актин, хромо-
гранин А, CD117. Таким образом, гистологическое 
строение опухоли и иммунофенотип опухолевых 
клеток более всего соответствовали эпителио-
идной гемангиоэндотелиоме печени. На основании 
полученных данных установлен диагноз «эпители-
оидная гемангиоэндотелиома печени, множествен-
ное билобарное поражение с инвазией портальных 
ворот и окклюзией левой воротной вены», опухоль 
признана нерезектабельной, 01.08.2012 больная 
включена в лист ожидания трансплантации пече-
ни с высоким приоритетом.

Рис. 1. МСКТ брюшной полости (портальная фаза) до 
трансплантации 

Рис. 2. Биоптат печени: а – окраска гематоксилином и эозином; б – интенсивная экспрессия CD34 опухолью при им-
муногистохимическом исследовании. ×200

ба
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На 20-й день нахождения в листе ожидания 
осуществлен подбор донорского органа, с которым 
пациентка была совместима по системе AB0 при 
отрицательном cross-match-тесте и 1 совпадении 
по системе HLA.

Параметры донора 
Мужчина 57 лет, нормостеник, нормальные 

уровни билирубина, трансаминаз, креатинина. 
Смерть констатирована на основании диагноза 
«смерть мозга» и наступила в результате гемор-
рагического инсульта с массивным кровоизлиянием 
в вещество полушарий и ствол головного мозга, ге-
мотампонадой желудочков, отеком, дислокацией 
ствола в большое затылочное отверстие. Продол-
жительность ИВЛ составила 32 часа. Максималь-
но зафиксированный уровень натрия – 170 ммоль/л. 
Гемодинамическая поддержка осуществлялась ад-
реналином, скорость введения варьировала от 0,05 
до 0,15 мкг/кг/мин. Скорость плазменной элими-
нации индоцианина зеленого (ICG) – 23,4%, оста-
точная плазменная концентрация ICG – 3% через 
15 мин после введения красителя. При ультразву-
ковом исследовании брюшной полости печень нор-
мальной эхогенности, визуализированы в области 
IV–V–VI сегментов гиперваскулярное образование 
8 × 7 см и два аналогичных образования диамет-
ром до 2 см во II и III сегментах, соответствующие 
по своим характеристикам кавернозным гемангио-
мам. 
Учитывая характер заболевания у реципиента, 

было принято решение о возможном использовании 
трансплантата печени (в случае идентификации 
образования как гемангиомы во время процедуры 
эксплантации) от данного донора с расширенными 
критериями. 21.08.2012 выполнена стандартная 
процедура мультиорганной эксплантации (печень + 
почки). Перфузия абдоминального органокомплекса 
осуществлена 25 л раствора Кустодиол, качество 
перфузии печени и почек хорошее. Выявленные при 
УЗИ изменения в печени подтвердились. Правая 
почка признана непригодной для трансплантации 
в связи с наличием кисты коркового слоя больших 
размеров, левая успешно трансплантирована.

Описание операции у реципиента
В условиях комбинированной анестезии на осно-

ве севофлюрана с грудной эпидуральной аналгезией 
по Breivik-Niemi [9] выполнена бисубкостальная ла-
паротомия с вертикальным расширением по типу 
«Mercedes». В брюшной полости около 100 мл се-
розной жидкости, при цитологическом исследова-
нии ее образца атипических клеток не выявлено. 
Во всех сегментах печени определяется белесова-
тое, хрящевидной плотности образование, рас-

пространяющееся на портальные и кавальные во-
рота. Визуально свободные от опухоли участки IV 
и V сегментов плотные, темно-вишневого цвета. 
В серповидной связке, большом сальнике имеются 
множественные белесоватые, плотные образо-
вания 5–10 мм в диаметре, подобные образования 
имеются в обоих яичниках, на дне и теле матки и 
одиночное – на верхушке червеобразного отрост-
ка. На париетальной брюшине везикоутерального 
и ректоутерального карманов определяются мно-
жественные аналогичные высыпания 1–2 мм в диа-
метре, незначительное их количество – на левом 
куполе диафрагмы. Таким образом, интраопера-
ционно выявлен канцероматоз брюшной полости. 
Учитывая молодой возраст пациентки, морфоло-
гический тип опухоли, техническую возможность 
гепатэктомии и удаления основной массы опухо-
левой ткани, решено выполнить циторедуктивное 
вмешательство в объеме экстирпации матки с 
придатками, тазовой перитонеумэктомии с лим-
фаденэктомией, оментумэктомии, аппендэкто-
мии, гепатэктомии, ортотопической трансплан-
тации печени. 
Циркулярно рассечена неизмененная париеталь-

ная брюшина таза на уровне общих подвздошных 
артерий, дна мочевого пузыря, ректосигмоидного 
отдела толстой кишки, тупым и острым путем 
выделены мочевой пузырь, прямая кишка, под-
вздошные сосуды, мочеточники, влагалище, пере-
сечены связки матки и маточные артерии. Выпол-
нена экстирпация матки с придатками, тазовыми 
брюшиной, клетчаткой и лимфатическими узлами 
en bloc. Раневая поверхность обработана аргон-
усиленной коагуляцией. Выполнена аппендэктомия. 
Удалены большой и малый сальники. Выделены эле-
менты печеночно-двенадцатиперстной связки, вы-
полнена лимфодиссекция. Артериальная анатомия 
печени стандартная (тип 1 по Hiatt [10]). Лигиро-
вана и пересечена собственная печеночная арте-
рия и пересечен холедох. Пересечены связки печени. 
Выделены под- и надпеченочный сегменты нижней 
полой вены, мобилизованы правый и левый контуры 
ее ретропеченочного сегмента, пересечены и уши-
ты центральная вена правого надпочечника и левая 
диафрагмальная вена. Пережаты воротная вена, 
под- и надпеченочный сегменты нижней полой 
вены. Выполнена гепатэктомия с резекцией ретро-
печеночного сегмента нижней полой вены. Вид уда-
ленной печени представлен на рис. 3. Ложе удален-
ной печени и левый купол диафрагмы обработаны 
аргон-усиленной коагуляцией. В брюшную полость 
реципиента помещен консервированный и предва-
рительно подготовленный трансплантат. Имеет-
ся вариант его артериальной анатомии (тип 2 по 
Hiatt): левая печеночная артерия к II–III сегментам 
отходит от левой желудочной артерии, IV сег-
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мент и правая половина кровоснабжаются пра-
вой печеночной артерией, отходящей от чревного 
ствола. Кавальная реконструкция: классическая 
(два анастомоза Prolene 4-0). Портальная реконс-
трукция: портопортальный анастомоз (Prolene 
5-0) с «growth-factor». Артериальная реконструк-
ция: анастомоз «конец в бок» (Prolene 6-0) между 
чревным стволом трансплантата и общей пече-
ночной артерией реципиента в месте отхождения 
гастродуоденальной артерии с сохранением крово-
тока по последней. Билиарная реконструкция: хо-
ледохохоледохоанастомоз одиночными швами (PDS 
II 6-0) без наружного дренирования. Общий вид ре-
перфузированного трансплантата представлен на 
рис. 4. При гистологическом и иммуногистохими-
ческом исследованиях подтверждено метастати-
ческое поражение матки, яичников, большого саль-
ника, брюшины малого таза, аппендикса.

Параметры операции
Продолжительность вмешательства – 13 ча-

сов. Ишемия трансплантата – 10 часов 35 ми-
нут. Интраоперационная кровопотеря – 2500 мл, 
учитывая наличие злокачественного новообразо-
вания и канцероматоза, аппаратная реинфузия 
аутологичных эритроцитов не производилась. Ге-
модинамический и волемический мониторинг осу-
ществлялся с использованием системы PiCCO2 
(Pulsion), портальная реперфузия сопровождалась 
кратковременной гипотонией, корригированной 
волемической нагрузкой и инфузией дофамина в 
течение 10 минут. Необходимости в стимуля-
ции диуреза интраоперационно не было. Уровень 
лактата в артериальной крови в конце агепати-
ческого периода – 10,2 ммоль/л, после портальной 
реперфузии – 12,1 ммоль/л, на момент завершения 
операции – 5,2 ммоль/л. Респираторный индекс на 
момент завершения операции – 454.

Ранний послеоперационный период 
(госпитальный этап)
Продолжительность респираторной под держ-

ки после операции составила 9 часов. В ближай-
шем послеоперационном периоде отмечены явле-
ния ранней дисфункции трансплантата (согласно 
критериям Olthoff и соавт. [11]) в виде элевации 
уровней трансаминаз до 5000 ЕД/л и билирубина до 
200 мкмоль/л в течение первой недели после транс-
плантации. У больной не зафиксировано развития 
острого повреждения легких, острого поврежде-
ния почек, кардиальных, госпитальных инфекци-
онных, сосудистых, билиарных осложнений после 
трансплантации. Продолжительность лечения 
в отделении реанимации и интенсивной тера-
пии составила 13 суток. Пациентка выписана на 

30-е сутки после операции в удовлетворительном 
состоянии.

Иммуносупрессивная терапия
В качестве индукции иммуносупрессии исполь-

зован базиликсимаб (20 мг, два введения). Терапия 
кортикостероидами с быстрой редукцией дозы по 
схеме 500–250–125 мг и отменой их на 3-и сутки 
после трансплантации. Монотерапия такроли-
мусом 6 мг/сут. инициирована на 3-и сутки после 
трансплантации с поддержанием его концент-
рации на уровне 7–10 нг/мл. На 20-е сутки пос-
ле трансплантации в схему включен эверолимус 
3 мг/сут, при этом доза такролимуса снижена до 
1 мг/сут. На момент выписки концентрация эве-
лимуса – 4,7 нг/мл, концентрация такролимуса – 
2,1 нг/мл.

Отдаленный послеоперационный период про-
текает без осложнений, функция трансплантата 
хорошая. Пациентка находится в удовлетвори-

Рис. 3. Удаленная печень 

Рис. 4. Трансплантат после портальной и артериальной 
реперфузии, стрелками указана гемангиома
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тельном состоянии, была системно обследована 
на сроках 3, 6 и 12 месяцев после трансплантации, 
при этом не выявлено очагов опухоли в брюшной по-
лости, трансплантате и других органах, геманги-
омы трансплантата не имеют тенденции к росту 
(рис. 5). Уровни АФП, РЭА, CA-19-9, CA-125 в пре-
делах нормальных значений. Режим иммуносупрес-
сивной терапии с момента выписки не изменялся.

ОБСУЖДЕНИЕ
По состоянию на сегодняшний день многоцен-

тровых рандомизированых исследований приме-
нения различных лечебных опций в отношении 
эпителиоидной гемангиоэндотелиомы нет. Самый 
большой обзор опубликованных случаев эпителио-
идной гемангиоэндотелиомы был представлен Meh-
rabi и соавт. в 2006 году [5]. Он основан на ретрос-
пективном анализе ограниченных серий одиночных 
центров и включил 402 пациента в период с 1984-го 
по 2005 год. Согласно данным авторов, трансплан-
тация была выполнена у 44,8% пациентов, химио- 
или лучевая терапия использована у 21% пациентов, 
резекция печени осуществлена у 9,4% пациентов, и 
не применялось никакое лечение у 24,8% (!) паци-
ентов. 1- и 5-летняя выживаемость при использова-
нии данных стратегий составила соответственно 96 
и 54,5% после трансплантации, 73,3% и 30% после 
химио- или лучевой терапии, 100 и 75% после ре-
зекции и 39,3 и 4,5% без лечения.  

В 2007 году Lerut и соавт. опубликовали европей-
ский опыт трансплантации печени при эпителиоид-
ной гемангиоэндотелиоме 59 пациентам с 5-летней 
выживаемостью 83% [12]. 86% из них имели било-
барное поражение и 10% – внепеченочные очаги 
опухоли. Интересно, что у той малой группы па-
циентов, имевших внепеченочное распространение 

опухоли, выживаемость не отличалась от группы с 
локализованным процессом. Американский опыт 
был представлен Rodriguez и соавт. в 2008 году: 
110 пациентов с 5-летней выживаемостью 64% [13].

Несмотря на то, что опыт разных центров редко 
превышает 10 случаев, большинство авторов допус-
кают выполнение трансплантации при ограничен-
ном внепеченочном распространении опухоли [5, 
12, 14]. 

В 2010 году Grotz и соавт. [2] представили ре-
зультаты лечения одной из наибольших серий в 
мире из 30 пациентов клиники Мейо в период с 
1984-го по 2007 год. Трансплантация применена у 
11 (36,7%), резекция – у 11 (36,7%), паллиативное 
лечение – у 8 (26,7%) пациентов. 1- и 5-летняя вы-
живаемость составили 91 и 73% после трансплан-
тации, 100 и 86% после резекции соответственно. 
Авторы пришли к выводу, что предикторами хоро-
шего прогноза при эпителиоидной гемангиоэндоте-
лиоме являются количество узлов опухоли менее 10 
с размером наибольшего менее 10 см. Адъювантная 
химиотерапия не влияла на результаты операций. 
Метастазы имелись у 7 (87,5%) из 8 пациентов, у 
которых использовано паллиативное лечение и у 4 
(18%) из 22 оперированных пациентов, не оказав 
при этом значимого влияния на отдаленную вы-
живаемость. При обсуждении послеоперационных 
осложнений и летальности в данной работе описан 
случай смерти пациента в хосписе после попытки 
трансплантации, не выполненной по причине кан-
цероматоза брюшной полости. Тем не менее эти ав-
торы также не рассматривают наличие локальных 
метастазов опухоли как противопоказание к резек-
ции или трансплантации, особенно при возможнос-
ти их удаления.

При гемангиоэндотелиоме с канцероматозом 
брюшной полости у молодой пациентки мы вы-
полнили трансплантацию печени с максимально 
возможной циторедукцией, сомневаясь в оправ-
данности и необходимости данной процедуры. 
Использование маргинального трансплантата от 
маргинального донора позволило нам не сомне-
ваться в ее этичности. В качестве основного имму-
носупрессанта был использован mTOR-ингибитор 
эверолимус, обладающий антипролиферативной и 
антиангиогенной активностью [15]. В литературе 
отсутствуют данные о применении его после транс-
плантации по поводу гемангиоэндотелиом. На мо-
мент написания статьи срок после трансплантации 
составляет 13 месяцев, но даже такой небольшой 
срок жизни без признаков опухолевой прогрессии, 
по-видимому, позволяет сделать вывод о целесо-
образности агрессивной хирургической тактики с 
соответствующей иммуносупрессивной терапией 
в подобных ситуациях, даже при очень распростра-
ненном процессе.

Рис. 5. МСКТ брюшной полости (венозная фаза) через 
год после трансплантации, стрелками указаны геманги-
омы трансплантата
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Редакционный комментарий профессора 
Я.Г. Мойсюка к статье И.А. Поршенникова 
и соавторов «Трансплантация печени 
при эпителиоидной гемангиоэндотелиоме 
с канцероматозом брюшной полости: 
клиническое наблюдение»

Начиная с первых успешных трансплантаций пе-
чени показания к этому вмешательству постоянно 
пересматриваются и расширяются. В течение по-
следних двух десятилетий накоплен достаточный 
опыт, демонстрирующий целесообразность транс-
плантации печени, при ее различных злокачест-
венных и доброкачественных новообразованиях. 
Однако место трансплантации в лечении сосудис-
тых опухолей печени до сих пор не определено. Во 
многом это связано с тем, что распространенность 

данной патологии крайне невелика, поэтому наблю-
дение И.А. Поршенникова и соавт. представляет 
особый интерес, равно как и приведенный обзор 
литературы.

Эпителиоидная гемангиоэндотелиома – отно-
сительно редкий вид новообразований печени, 
встречающийся примерно в 1 случае на миллион на-
селения. По данным Европейского регистра транс-
плантации печени, 5- и 10-летняя выживаемость 
пациентов с эпителиоидной гемангиоэндотелиомой 
после пересадки печени составляет 83 и 74% соот-
ветственно. В то же время результаты транспланта-
ций при гемангиосаркоме, которая также относится 
к сосудистым новообразованиям печени, крайне не-
утешительны: рецидив опухоли наблюдали у всех 
без исключения пациентов, а максимальная продол-
жительность жизни после трансплантации не пре-
вышала 2 лет.

Стоит отметить, что дифференцировать геман-
гиоэндотелиому от гемангиосаркомы при помощи 
неинвазивных методов исследования невозможно, 
а пункционная биопсия, как правило, дает недоста-
точное количество паренхимы печени для постанов-
ки правильного диагноза. Поэтому рекомендуется 
либо выполнить открытую инцизионную биопсию, 
либо в сомнительных случаях перед постановкой в 
лист ожидания выждать 6 месяцев с момента диа-
гностики опухоли.

Выбор иммуносупрессивного протокола после 
трансплантации печени по поводу сосудистой опу-
холи также не прост. Авторы предпочли комбина-
цию такролимуса и эверолимуса в низких дозах, 
которая при сроке наблюдения в 13 месяцев поз-
волила избежать развития острого отторжения при 
отсутствии рецидива опухоли. Однако для обосно-
ванных выводов требуется дальнейшее наблюдение 
за этой пациенткой. 


