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Abstract
Kidney transplantation is considered the best available treatment option for patients with end-stage renal disease (ESRD). In the 

last decade, organ transplantation has been actively developing in Kazakhstan. Several transplant centers have been opened in 3 regions of 
Kazakhstan. Here we present the first report of 10-year experience of kidney transplantation in our center.

Methods. Clinical data of the 416 cases of LDKT and DDKT from 2010 to 2020 were collected from electronic records. All data were 
retrospectively analyzed. 

Results. Among 416 kidney transplantations, 56 DDKT and 360 LDKT have been performed in  our center  from 2010 to 2020.  The 
mean age of the recipient was 37±12,5; 35,8%  female; 53,7% male. Chronic  glomerulonephritis  was the most  common cause of renal  
failure in recipients (319 cases; 77%). The overall patient survival rates for 1, 3, 5 years were 98,31%; 97,97%; 97,52% respectively for kidney 
transplantation from a living donor and 98,18% for all years from a deceased donor. The 1, 3, 5 and 7-year graft survival was 96,26%, 89,47%, 
86,58% and 51,95% for the group from a deceased donor, while for the living donor group it was 97,46%, 96,84%, 95,96% and 92,85% 
respectively.

Conclusions. Our clinical outcomes were comparable to other transplant centers in Kazakhstan. However, the proportion of deceased 
donor kidney  transplants and  highly sensitized  recipients  is  very low. We believe that with a highly qualified multidimensional transplant 
team and improved protocols of donor and recipient selection, our center can improve our results and diminish the complications after 
transplantation.

Keywords: Kidney  transplantation;  chronic kidney disease;  dialysis;  ESRD;  living donor.
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 Introduction
Kidney transplantation is the best available 

treatment option for patients with end-stage renal disease 
(ESRD) [1]. The first successful kidney transplantation was 
performed in 1954 in Boston. Joseph Murray bypassed 
the immunological barrier of rejection by using identical 
tween of the recipient as the living kidney donor [2-3]. 
Currently, more than 90 thousand kidney transplantations 
are performed annually in the world [4]. Although the first 
kidney transplantation in Kazakhstan took place in 1979, 
it took more than 20 years to establish a well-organized 
transplantation program [5]. The number of patients with 
ESRD in Asia is increasing very quickly. The cohort of 

patients with ESRD in Asia is very young (40-50 years old) 
in comparison with western countries [6]. According to the 
Global Burden of Disease study, the number of CKD patients 
reported in Kazakhstan was 1.78 million people in 2017, 
including 1 485 deaths, equal to approximately 1% of the 
total deaths that occurred in 2017 [7]. There are currently 
2 963 people are on the kidney waiting list in Kazakhstan 
[5]. Kidney transplantation has been performed widely in 
Kazakhstan since 2010. Here we present the single-center 
10-year experience of kidney transplantation in the capital 
of Kazakhstan.

 Material and methods
This retrospective study was conducted in 

compliance with the principles of the Declaration of 
Helsinki. The Ethical Committee of National Research 
Oncology Center (permit number №6) approved this study.

Patients. A total of 416 kidney transplantations have 
been performed in our center from 2010 to 2020. This 
study included 56 DDKT and 360 LDKT. All recipients were 
observed for more than 1 year. Data concerning recipients 
and donors were collected from electronic records. We 
have analyzed the following demographic and clinical 
characteristics of kidney recipients: age, sex, donor type 
(living or cadaver), and original disease of the recipient, 
patient and graft survival.

Procedures in DDKT and LDKT. Kidney 
transplantation was performed using a standard technique 
[8]. The end-to-side anastomosis is performed between the 
graft renal vein and the recipient’s external iliac vein with 
an extraperitoneal approach. For arterial anastomosis, 
end-to-side anastomosis to the external iliac artery is 
used. Ureterocysto anastomosis was performed with the 
formation of  an antireflux  tunnel. 

Immunosuppression. Basiliximab (anti-interleukin 2 
receptor antagonist) or anti-thymocyte globulin were used 
for induction therapy. For mainstay therapy, a calcineurin 
inhibitor-based immunosuppressive regimen was used 
in our center. Three-component therapy involved either 
cyclosporine or tacrolimus, steroid and mycophenolate 
mofetil.

Statistical analysis. All data were retrospectively 
analyzed. Descriptive statistics were used to describe 
the characteristics of participants. Data for categorical 
variables are expressed as numbers and percentages. For 
continuous variables, data are reported as the median 
with interquartile range (IQR). Student’s t-test and ANOVA 
were used to examine the association between continuous 
variables in different groups. Chi-square test was used to 
define whether there is a statistically significant difference 
in categorical variables between groups. The significance 
level was set at 0,05 (α=0.05). The Kaplan-Meier survival 
estimate was used to determine patient and graft survival 
rates in two groups. All analyses were performed using 
STATA software version 14,0.

 Results
In  2010   the   first living   donor  kidney   

transplantation was performed in our center. Two years 
later, in 2012, the first case of kidney transplantation 
from a deceased donor was done. There were less than 
10 transplantations per year until 2012. Since 2012 the 

number of cases gradually increased. In 2020 kidney 
transplantation was limited due to the COVID-19 pandemic 
spread. Totally 416 cases of kidney transplantation from 
2010 to 2020 were performed in our center (Figure 1). 

Figure 1 - Transplantation cases from January 2010 to December 2020
*Abbreviations: LDKT, living donor kidney transplantation; DDKT, deceased donor kidney transplantation

Among 416 kidney transplantations, 56 kidneys 
were from deceased donors and 360 from living related 
donors. The number of primary transplants 403; repeated 

transplants were in 13 cases. There was one simultaneous 
kidney-pancreas transplantation.
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The mean age of the kidney recipient was 37,9 
years, ranging from 17 to 76 years. There was a significant 
difference in the age  of the female and  male recipients,  the 
mean age of the male recipient was 2,5 times higher than 

the female recipient (p=0,0486). Recipient gender ratio 
(male: female) was  267:149 (64,18%/ 35,82%)  (Table 1). 

Table 1 - Demographic  and  Clinical  Characteristics  of  Kidney  recipients

Abbreviations: ESRD, end-stage renal disease

The mean age and gender ratio (male: female) of 
kidney transplant donors were 39,3 years (range 19-61) 

and 221:195 (53,1%/46,9%). There were no significant 
differences  in  age  and  gender of  the  donor (Table 2).

Table 2 - Demographic and Clinical Characteristics of Kidney Donors

  Abbreviations: SD, standard deviation; M, male; F, female

Chronic glomerulonephritis was the most common 
cause of renal failure in recipients (319 cases; 77%); 
type 2 diabetes (33 cases; 8,7%), polycystic kidneys (14 
cases; 3,38%), pyelonephritis (21 cases; 0,48%), kidney  
hypoplasia (9 cases; 2.17%) and other etiology (Table 
1.). Among 416 recipients 323 patients received kidney 
replacement therapy, 93 cases were  preemptive  kidney 
transplantation. In 99,28% of cases – hemodialysis, 0,72% 
cases- peritoneal  dialysis.  The mean duration of the dialysis 
period is 27,7 months.

Among  360 living donors, 156 (43,3%) were  
siblings; 68 (18,8%) were cousins; 43 (11,9%) were 
spouses; 56 (15,7%) were parents; 37 (10,3%) were 
offsprings.

Induction   therapy   has  been  performed  with 
steroids and   either  with   thymoglobulin  in 245 
cases (58,9%) or  basiliximab  in  171 cases (41,1%). 
Thymoglobulin was preferable in highly sensitized 
recipients or in deceased donor kidney transplantation. 

Among 416 recipients 371 (89,2%) were using tacrolimus; 
45 recipients (10,8%) cyclosporine. Three-medication 
therapy was used  in all 416 recipients.

Acute rejection was observed in 24 patients (5,8%) 
after KTx, 16 cases (3,85%) after  DDKT and  8  cases 
(1,92%) after LDKT. There was a significant association 
between donor type (living/deceased) and rejection rate 
(p=0,003) (Table 3). 

Recipient characteristic N=416
Age mean (SD) 37.9 (12.3)
Sex M: F (%) 267:149 (53.7:46.3)

Cause of ESRD in recipients, No. (%)
Chronic glomerulonephritis 319 (77)

Diabetic nephropathy 33 (8.7)
Pyelonephritis 21 (5)

Polycystic kidneys 14 (3.3)
Renal hypoplasia 9 (2.2)

Tubulointersticial nephritis 5 (1.2)
Hemorrhagic vasculitis 4 (1.0)

Kidney stones 1 (0.3)
Kidney amyloidosis 1 (0.3)

Gout 2 (0.5)
Congenital anomalies 2 (0.5)

Other 4 (0.009)

Donors N=416
Age, mean (SD), y 39.3 (11.2)

Sex, M:F, (%) 149:267 (35.82:64.18)
Donor-recipient relation, No (%)

Deceased 56 (13.4)
Living 360 (86.6)

Kidney retrieval method No (%)
Open nephrectomy 292 (70.19)

Laparoscopic nephrectomy 124 (29.8)
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Table 3 - Rejection rate by donor type

Abbreviations: DD, deceased donor; LD, living donor

All patients with acute rejection were treated with 
steroid therapy. We did not observe any steroid - resistant 
rejection.

Delayed graft function (DGF) was observed in 3 
(0,72%) cases and did not affect on the long-term graft 
function and survival. All patients with DGF required 

hemodialysis  until  the  graft  function normalization. 
Surgical complications including - bleeding in 4 cases 
(0,96%), lymphorrhea in 5 cases (1,20%). Urological 
complications including urine leak and ureterovesical 
junction  stenosis  were observed in 12 (2,88%) cases 
(Table 4).

Table 4 - Posttransplant  complication

Abbreviations:DGF;delayed graft function

The overall patient survival rates for 1, 3,5 years 
were 98,31%; 97,97%; 97,52% respectively for kidney 
transplantation from a living donor and 98,18% for all 
years from a deceased donor (Figure 2). The 1, 3, 5 and 

7-year graft survival was 96,26%, 89,47%, 86,58% and 
51,95% for the group from a deceased donor, while for the 
living donor group it was 97,46%, 96,84%, 95,96% and 
92,85% respectively (Figure 3).

Figure 2 - Patient survival rate                                                                                 Figure 3 - Graft survival rate

 Discussion
In  this  study, we analyzed 416-kidney 

transplantation performed in our center since 2010. The 
development of organ transplantation was essential for 
Kazakhstan healthcare providers due to the great number 
of patients with ESRD. It was reported an increase in 
the prevalence and incidence  of dialysis patients, who 
accounted for a rising proportion of deaths within the 
general population in Kazakhstan [9]. Although, the first 
kidney  transplantation in Kazakhstan was performed 
almost 40 years ago, until 2010 there were not enough 
transplant surgeons and available immunosuppressants 
to perform kidney transplantation routinely. Since 2010, 
the number of kidney transplantation cases in Kazakhstan 
is continuously increasing [10]. Over 200 cases are 

performing annually. Kidney transplantation from living 
related donor is the most common in Kazakhstan. Cadaveric 
transplantation is very few in Kazakhstan; the prevalence 
of LDKT is common for Asian countries, 83-90% of kidney 
donors are living [11].

National Research Oncology Center is one of the 
four transplant centers in Kazakhstan. In this study, we 
analyzed 416 kidney transplantations performed in our 
center since 2010. Clinico-demographical characteristics of 
donors and recipients and outcomes  were described in this 
paper.  The main cause of ESRD in our study was chronic 
glomerulonephritis. In our study glomerulonephritis 
account for 77% of ESRD. Unlike data from western 

Donor type rejection
yes no

DD (n=56) 8 48
LD (n=360) 16 344

Complications Frequency %
Infection 6 1.44
Rejection 24 5.8

DGF 0.72
Bleeding 4 1.2

Urological 12 2.9
other 5 1.2
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and developed  Asian countries where diabetes and  
hypertension are the most frequent causes of ESRD [12-
15]. In our study, the second frequent cause of ESRD was 
diabetes (8,7%); it correlates with the WHO profile of 
Kazakhstan, where diabetes was reported as 12% in the 
general population [16]. Receiving a kidney graft from 
living is preferably for the recipient in terms of long-term 
outcome. However, the donation is associated with various 
complications [17]. We have not experienced any major 
complication in living donors, in 2 cases repeated operation 
was needed due to bleeding. Kidney donors did not have 
any troubles in returning  to normal  life after the operation.

The overall patient and graft survival were 
stable good, which is likely because transplant centers 

in Kazakhstan developed in the era of established 
immunosuppressant protocols and surgical techniques 
in organ transplantation.  In our study we revealed that 
receiving a kidney from a deceased donor was associated 
with higher risk of rejection (p=0,003). 

The  major causes  of transplanted kidney 
failure were not related to immunological and surgical 
complications. The main causes of patient death was a 
generalized infection. There was a small proportion of 
patients, who were lost in the follow- up period; they were 
excluded from this study.

  

  Conclusions 
This study assessed 416 kidney transplantations 

performed in a single organ transplantation department 
in Kazakhstan.  With  the generally  accepted  
immunosuppressive therapy and surgical technique in 
kidney transplantation, the overall  patient and graft 
survival was good. However,  we understand  that  careful 
selection of ideal recipients  and donors accounts  for a 
high graft survival rate. Currently, we do not accept highly 
sensitized patients and recipients with AB0 incompatible 
donors. The immune monitoring in Kazakhstan is not 
available routinely due to the lack of specialists. In the 
future, personalized patient selection based on the 
immunological risk level of kidney transplant recipients is 
needed for organ transplantation development. Although, 
we have accumulated experience in living donor kidney 
transplantation, we have limited experience in DDKT and 
transplantation in a highly sensitized group of recipients. 
Our current policy is to increase the proportion of kidney 
transplantation from a deceased donor. In addition to the 

ongoing improvement of the morphology diagnostics 
and surgical technique, we still have a long way ahead in 
the field of transplant immunology. We believe that with 
careful donor selection, a highly  qualified  transplant  
team including  regional transplant  physicians and 
desensitization protocols, our center can improve our 
results and diminish the immunological complication after 
transplantation.
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Түйіндеме
Бүйрек трансплантациясы  соңғы сатыдағы бүйрек  жеткіліксіздігі  бар науқастардың емінің ең тиімді жолы болып 

саналады.  Соңғы онжылдықта Қазақстанда органдарды трансплантациялау  белсенді  дамып келеді.  Қазақстанның 3  облысында 
бірнеше трансплантация  орталығы  ашылды. Бұл  қолжазбада  біз орталықтағы  бүйрек  трансплантациясы  бойынша 10 
жылдық тәжірибесінің  алғашқы есебін ұсынамыз.

Әдістері.  Зерттеу барысында электронды дерекқордан жиналған 2010-2020 жылдар аралығындағы тірі  донордан 
алынған (ТДБТ)  және  қайтыс  болған  донордан алынған  бүйрек  трансплантациясы (ӨДБТ)  бойынша  416  жағдайдың  
клиникалық деректері  пайдаланылды.  Барлық  нәтижелер  ретроспективті  түрде  талданды.

Нәтижелер.  Біздің  орталықта 2010-2020 жылдар аралығында барлығы 416  бүйрек  трансплантациясы, оның ішінде  
56  ТДБТ  және  360  ӨДБТ жасалды.  Реципиенттердің орташа жасы 37±12,5 жасты құрады; әйелдер - 35,8%; ер адамдар - 53,7%. 
Созылмалы гломерулонефрит реципиенттердегі бүйрек жеткіліксіздігінің ең жиі себебі болды (319 жағдай; 77%). Науқастардың 
трансплантациядан кейінгі 1,3,5  жыл  ішіндегі  өмір сүруі  ТДБТ  соң сәйкесінше  98,31%;  97,97%; 97,52%;  ал ӨДБТ соң 98,18% 
құрады. Трансплантаттың сақталуының 1, 3, 5 және 7 жылдық көрсеткіші қайтыс болған донорлар тобында 96,26%; 89,47%; 
86,58% және 51,95% құраса, ал тірі донорлар тобы үшін сәйкесінше  97,46%; 96,84%;  95,96%  және  95%  болды. 

Нәтижелер. Біздің клиникалық нәтижелеріміздегі оң көрсеткіштер Қазақстандағы басқа трансплантация 
орталықтарымен салыстырғанда жоғары болды. Дегенмен, қайтыс болған донорлардан алынған бүйрек трансплантаты 
мен сезімталдығы жоғары реципиенттердің үлесінің төмендігі назар аударады. Трансплантологтардың жоғары білікті 
мультидисциплинарлық командасының біріккен жұмысы және донорлар мен реципиенттерді таңдаудың жетілдірілген 
хаттамаларын  пайдалану  біздің  орталыққа  нәтижелерді  жақсартуға  және  трансплантациядан  кейінгі асқынуларды 
азайтуға мүмкіндік  берді  деп есептейміз.

Түйін сөздер:  бүйрек  трансплантациясы; созылмалы бүйрек ауруы;  диализ;  терминалдық бүйрек жеткіліксіздігі;  тірі 
донор.

https://doi.org/10.2337/dc14-1296
https://doi.org/10.1016/j.kisu.2017.10.003
https://doi.org/10.1016/j.diabres.2019.107843
https://europepmc.org/article/med/9919408
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Резюме
Трансплантация почки является наилучшим  вариантом лечения пациентов с терминальной стадией  почечной  

недостаточности.  В последнее  десятилетие в Казахстане активно развивается трансплантация органов. В 3-х регионах 
Казахстана открыто несколько центров трансплантации. В данной рукописи мы представляем первый отчет о 10-летнем 
опыте  трансплантации  почки  нашего  центра.

Методы. В работе были использованы клинические данные о 416 случаях трансплантации почки от живого (ТПЖД) 
и умершего донора (ТПУД)  за 2010- 2020 гг., которые были собраны из электронной базы данных. Все результаты были 
ретроспективно  проанализированы.

Результаты. Из 416  операций по  пересадке почки с 2010  по 2020   год  в  нашем центре  было  выполнено  56  ТПЖД  и  360  
ТПУД.   Средний  возраст  реципиентов  составил  37±12,5  лет;  женщин - 35,8%;  мужчин - 53,7%.  Наиболее  частой  причиной  
почечной  недостаточности  у реципиентов был хронический гломерулонефрит (319 случаев; 77%). Общая выживаемость 
пациентов за  1, 3 и 5 года  при  ТПЖД  составила 98,31%;  97,97%  и 97,52%  соответственно и  98,18%  при  ТПУД.  1,  3,  5  и 7-летняя 
выживаемость трансплантата составила 96,26%; 89,47%; 86,58% и 51,95% - для группы от умершего донора, в то время как для 
группы живых  доноров она составила 97,46%; 96,84%; 95,96% и  92,85%  соответственно.

Выводы. Наши клинические результаты были сопоставимы с другими центрами трансплантации в Казахстане. 
Однако доля умерших доноров, перенесших  трансплантацию почки  и высокочувствительных реципиентов очень низка.  Мы 
считаем, что  высококвалифицированная  многопрофильная  команда трансплантологов  и применение  усовершенствованных  
протоколов отбора  доноров  и реципиентов  позволили  нашему  центру  улучшить результаты и уменьшить осложнения после 
трансплантации.

Ключевые слова:  трансплантация почки;  хроническая болезнь почек;  диализ;  терминальная  почечная  недостаточность; 
живой донор.
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Abstract
Background. Liver transplantation is the best available treatment option for patients with end-stage liver disease. The organ 

transplantation program in Kazakhstan started in 2010. Here we present 10-year experience of liver transplantation in a low-volume transplant 
center in Kazakhstan.

Material and Methods. Clinical data of the 64 consecutive liver transplantations from deceased and living donors between 2010 and 2020 
were collected from electronic records. All data were retrospectively analyzed. 

Results. Among 64 liver transplantations, 11 from deceased and 53 from living donors have been performed in our center from 2010 to 
2020. The mean age of the recipient was 44 y.o.; 53% female; 47% male. Hepatitis B + hepatitis D infection was the most common cause of end-
stage liver disease (21 cases; 32,8%). The overall patient survival rates for 1, 3, 5 years were 75%; 69,5%; 59,6% respectively for liver transplant 
recipient from a living donor and 54,5%; 45,5%; and 39% for the liver recipient from a deceased donor 

Conclusions. Our clinical outcomes showed a high rate of biliary and vascular complications that led to the low survival rate of the 
recipients. Starting the transplant program in Kazakhstan faced various challenges. In the early period, most transplantations were performed in 
collaboration with or under the guidance of transplant teams of Russia, Turkey, and South Korea.

We believe that improving surgical techniques and protocols of pre- and post-transplantation management can diminish the 
complications after transplantation.
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 Introduction
Liver transplantation is the best available 

treatment option for patients with end-stage liver disease 
[1]. According to the RCCT (“Republican Center for the 
Coordination of Transplantation” of the Ministry of Health of 
the Republic of Kazakhstan), 127 adults and 8 children were 
registered on the waiting list for liver transplantation [2]. 
The first successful deceased donor liver transplantation 
in Kazakhstan was performed in 1996. However, due to 
the lack of trained transplant surgeons, immunologists, 
and mainly the absence of deceased donation, the first case 
was the only case for almost 10 years. Asian countries have 
the lowest rate of liver transplantation from a deceased 
donor. By 2010 deceased organ donation comprised 0,05-
6,0 per million of the population, whilst in the USA it was 
33,9 per million of the population [3]. Currently, organ 
transplantation program in Kazakhstan is in its early decade. 
Similar to other eastern countries, developing transplant 
service meet a variety of obstacles. The common absence 

of education regarding importance of organ donation and 
transplantation, lack of governmental support, poorly 
developed health care system, altogether this factors is 
a barrier for deceased organ donation development [4-
6]. Thus, a visible discrepancy between the availability of 
organs and the patients awaiting liver transplantation exist 
in Kazakhstan. Living donation is the most attractive option 
in solving the organ shortage problem [7]. In Kazakhstan, 
the first successful  liver transplantation from a living donor 
was performed in 2011 in collaboration with the transplant 
team from Belarus [8]. Since 2013, liver transplantation 
numbers are steadily increasing in  transplant centers of 
Kazakhstan (Figure 1). In Kazakhstan, LDLT comprised 
80% of the total number of liver transplantation cases in 
2019. Here we present a 10-year single-center experience 
of liver transplantation in the low-volume transplant center 
in Kazakhstan.

         
Figure 1. The total cases of LDLT and DDLT between 2012 and 2019 in Kazakhstan

 
 Patients and Methods
This retrospective study was conducted in 

compliance with the principles of the Declaration of 
Helsinki. The Local Ethical Committee of National Research 
(permit number #7) approved this study.

Total 64 liver transplantations were performed in our 
center between 2011 January, when the transplant program 
started in Kazakhstan, and October 2020. Among them 11 
liver transplantation from deceased donors and 53 from 
living donors. All data, concerning recipients and donors, 
were retrieved from electronic data. We have reviewed the 
course of the recipients; the follow-up period was more 
than 1 year in all cases. All recipients, who received liver 
transplantation from a deceased or living donor, were listed 
in the National Waiting List of the Republic of Kazakhstan.

Almost all grafts from living donors were right 
lobe hepatectomy, except one left hepatectomy. In all right 
hepatectomy cases, the middle hepatic vein was left in the 
donor remnant liver. Remnant liver volume, evaluated by 
computed tomography, was more than 35%, GRWR> 0,8 
was acceptable in our center. An interposition synthetical 
graft was used for venous drainage of segments 5 and 8. 
Biliary reconstruction was completed either with duct-to-

duct anastomoses or with hepaticojejunostomy.
Basiliximab (anti-interleukin 2 receptor antagonist) 

was used for induction therapy. For mainstay therapy, a 
calcineurin inhibitor-based immunosuppressive regimen 
was used in our center. Three-component therapy involved 
tacrolimus, steroid, and mycophenolate mofetil.

Oral nucleoside analogs were used in recipients 
with HBV- associated ESLD prior to liver transplantation 
and continued after liver transplantation as prophylaxis 
against recurrence.

All data were retrospectively analyzed. Descriptive 
statistics were used to describe the characteristics of 
participants. Data for categorical variables are expressed as 
numbers and percentages. For continuous variables, data 
are reported as the median with range. Chi-square test was 
used to define whether there is a statistically significant 
difference in categorical variables between groups. The 
significance level was set at 0,05 (а=0,05). The Kaplan-Meier 
survival estimate was used to determine patient and graft 
survival rates in two groups. All analyses were performed 
using STATA software version 14.0.

 Results
Among 64 liver transplantations, 11 liver grafts were 

from deceased donors and 53 from living donors (50 donors 
were relatives of to the recipient, 3 from living unrelated 
donors). There was one LDLT from an AB0-incompatible 
donor. The major causes of liver cirrhosis were hepatitis 

B+D in 21 (32,8%) cases; hepatitis B – 9 (14%); primary 
biliary cirrhosis – 9 (14%); autoimmune hepatitis – 7 
(10,9%); hepatitis C – 4 (6,3%); NASH in 3 cases; hepatitis 
B+C+D – 1 (1,5%). In 2 cases hepatocellular carcinoma 
was an indication for liver transplantation. Cryptogenic 
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cirrhosis (6,3%) and Chanarin-Dorfman syndrome (1,6%) 
were the rare indications for liver transplantation.

The mean age of transplant recipient was 44 years 
(range 15-63), with a slight majority of the female recipient 

(53%) compare to male (47%). The mean hospital stay 
was 40±25 days (range 11-196). Demographic and clinical 
characteristics of the liver recipient are shown in Table 1.

Table 1. Demographic and Clinical Characteristics of the Liver recipients

BMI: Body Mass Index; ESLD: End-Stage Liver Disease; PBC: Primary biliary cirrhosis; HCV: Hepatitis C virus; HBV: Hepatitis B virus; 
AIH: Autoimmune hepatitis; HCC: Hepatocellular carcinoma; MELD Model of End-Stage Liver Disease; ALT: Alanine aminotransferase; AST: 
Aspartate transaminase; PVT: Portal vein thrombosis

The mean age of liver donors was 31,5 years (range 
19-54). The gender ratio was male 45 (70,35%) and female 
– 19 (29,7%). All living donors survived the procedure. 
Among living related donors, in 12 cases (22,6%) the 
donor was a parent of the recipient; 17 cases (32,0%) – 

offspring; 21 cases (39,6%) – sibling; all unrelated living 
donors were the spouse of the recipient 3 (5,67%). No 
major complications were experienced in living donors. 
Demographic and clinical characteristics of the liver donors 
are shown in Table 2.

                     
Table 2. Demographic and Clinical Characteristics of Liver donors

BMI: Body Mass Index; ALT: Alanine aminotransferase; AST: Aspartate transaminase

Variable Mean (SD) Median (range) N (%)

Age 43.9 (11.2) 15-63 64

Gender (male/female) 30(47)-34(53)

Cause of ESLD

PBC 9 (14)

HCV 4 (6.35)

HBV 9 (14)

AIH 7 (10.9)

HCC 2 (3.17)

HBV+HDV 21 (32.8)

HBV+HDV+HCV 1(1.6)

Cryptogenic cirrhosis
NASH

4(6.3)
3(4.7)

Others 4 (6.3)

MELD (points) 16(6) 6-34 64

Child-Pugh
classification

A 5

B 31

C 28

Bilirubin (µmol/l) 135.01(141.6) (14.4-434) 64

Creatinine (µmol/l) 62.69 (22.8) (30-143.75) 64

ALT 69.69 (84.05) (11.6-193.5) 64

AST 78.44(46.95) (11.7-180.9) 64

PVT 7(11.86)

Variable Mean (SD) Median (range) N (%)

Age 32.5 (9.26) (22-54) 64

Gender (male/female) 45(70.35%)/19(29.7%)

Living/Cadaveric 53(82.8%)/11(17.2%)

Living related

Parent 12 (22.6%)

Offspring 17 (32.0 %)

Sibling 21 (39.6%)

Living unrelated

Spouse 3 (5.67%)

Bilirubin (µmol/l) 15.14(10.7) (3.61-31.1) 64

Creatinine (µmol/l) 59.6(13.9) (47-81) 64
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The mean cold ischemic time was 234.2±153 
minutes, ranging from 330 to 830 minutes. The mean 
operation time was 555±114 minutes. The mean bleeding 

volume was 1835±1226 ml, ranging from 600 to 8000 ml 
(Table 3).

 Table 3. Postoperative complications and operational data

 CIT: Cold ischemic time; HV: hepatic vein; HAT: Hepatic artery thrombosis; PVT: Portal vein thrombosis

Most of the recipients experienced biliary 
complications – 21 cases (32,8%), among them anastomotic 
biliary stricture 8 (38%), bile leakage 9 (42,8%), and non-
anastomotic biliary stricture 1 (4,8%), cholangitis – 3 
(14,4%). Bile leakage was treated conservatively in cases 
3 (33,3%) and reoperation was performed in cases 5 
cases (55,5%) to remove the biloma or reanastomosis. 
Anastomotic biliary stricture needed reoperation with 
Roux-en-Y hepaticojejunostomy. In recipients, when 
high bilirubinemia persisted even after reanastomosis; 
percutaneous transhepatic draining of the bile ducts was 
performed.

Portal vein thrombosis occurred in 7 recipients, 
hepatic artery thrombosis in 4 cases, all after LDLT.

Acute rejection was observed in 7 patients (10,9%) 
after LTx, 1 case (9%) after DDLT and 6 cases (11,3%) after 
LDLT. There was a significant association between donor 
type (living/deceased) and rejection rate (p=0,004) (Table 
3). All patients with acute rejection were treated with 
steroid therapy. We did not observe any steroid-resistant 
rejection.

The overall patient survival rates for 1, 3, 5 years 
were 75%; 69,5%; 59,6% respectively for liver transplant 
recipient from a living donor and 54,5%; 45,5%; and 39% 
for a liver recipient from a deceased donor (Fig 2).

                         
  Figure 2. Liver recipients overall survival rate

 Discussion
National Research Oncology Center is one of the 

few transplant centers in the largest country of central 
Asia - Kazakhstan. In this study, we analyzed the outcome 
of 64 liver transplantations performed in our center since 
2010. Clinico-demographical characteristics of donors, 
recipients, and outcomes  were described in this paper. 
Our data showed that the main cause of ESLD among our 
patients was HBV that is similar to the systematic review, 
where Kazakhstan showed the highest prevalence of HBV 
in central Asia [9]. Among a total of 64 LT, 53 recipients 

got the liver graft from living donors. Worldwide, LDLT has 
developed significantly, with the highest distribution in 
Asian countries [10]. The main disadvantage of the living 
donation is  the donor  hepatectomy  that  can lead to various 
complications [11]. We made a strict selection of so-called 
ideal donors, the volume of remnant liver varied from 35% 
to 40%, liver steatosis less than 10%, and the mean age was 
32,5 years. In our study, living donors did not experience 
any major complications.

Variable Mean (SD) Median (range) N (%)

Operation time (minute) 555(114) (330-830) 64

CIT (minute) 234.3(153.4) (60-630)

Bleeding volume (ml) 1835.7(1226.5) (600-8000)

Postoperative complication

Bleeding 18(28.57%)

Biliary complications 21(32.8%)

Bile leakage 9 (42.8%)

Biliary stricture (anastomotic) 8 (38 %)

Biliary stricture (non-anastomotic) 1(4.8%)

Cholangitis 3(14.4%)

PVT 7(10.93%)

Infection 18 (28.57%)

HAT 3 (4.68%)
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The liver transplant procedure itself is 
technically complicated; partial liver transplantation is 
a more challenging procedure. Numerous perioperative 
complications occurred in our case series. Biliary and 
vascular complications are the major cause of morbidity 
and mortality after liver transplantation. The most 
common complication in our study comprised of biliary 
complications. The incidence of biliary complications in 
liver recipients varies from 10-15% in DDLT; 15-30% in 
DDLT [12]. The rate of biliary complications in our study 
was 32,8%. Most of the biliary stenosis were treated with 
reoperation and hepaticojejunostomy or transhepatic 
draining. Hepaticojejunostomy often led to chronic 
cholangitis and biliary cirrhosis of the liver graft. 

Our data revealed that DDLT patients had fewer 
episodes of AR (9% vs. 11,3%), which is not similar to other 
transplant centers' data. We suggest that a higher rate of 
AR in LDLT recipients might be due to a higher rate of HAT 
after LDLT.

Despite the high rate of AR in LDLT patients, OS 
was significantly higher in LDLT recipients than in DDLT 
(p-value <0,05). 

This study is limited due to small-size cohort and 
its retrospective character. Longer observation period 
and increasing the number of LTx, improving donor and 
recipient selection is necessary for further work. 

 Conclusion
For developing countries, starting the liver 

transplant program is a challenge due to many factors, such 
as insufficient financial support and lack of opportunity to 
train surgeons and other specialists, which is essential for 
complicated procedure of liver transplantation and efficient 
follow-up. Improving surgical technique, prevention of 
biliary and vascular complications, overcoming the organ 
shortage problems remains to be refined.

In conclusion, in Kazakhstan, similar to other 
developing countries, settlement of transplantation 

program is essential for healthcare system improvement. 
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Түйіндеме
Бауыр трансплантациясы бауыр жеткіліксіздігі бар науқастарды емдеудің ең жақсы әдісі болып саналады. Қазақстанда 

бауыр трансплантациясы бағдарламасы он жыл бұрын құрылған. Бұл зерттеуде біз Қазақстандағы бауыр трансплантациясы 
бойынша шағын трансплантология орталығының тәжірибесін талдадық.     

Материалдар мен әдістер. 2010 жылдан 2020 жылға дейінгі кезеңде қайтыс болған және тірі донорлардан 64 рет бауыр 
трансплантациясы туралы клиникалық деректер электрондық жазбалардан алынды. Барлық деректер ретроспективті түрде 
талданды.  

Нәтижелер. Барлығы 2010 жылдан бастап 2020 жылға дейін біздің орталықта 64 бауыр трансплантациясы, қайтыс 
болғандардың 11-і және тірі донорлардың 53-і өткізілді. Реципиенттердің орташа жасы 44 жасты; әйелдің 53%-ын; ерлердің 
47%-ын құрады. В гепатитінің + D гепатитінің инфекциясы бауыр ауруының терминалдық сатысының ең көп таралған себебі 
болды (21 жағдай; 32,8%). 1, 3, 5 жыл ішінде науқастардың жалпы өмір сүру деңгейі тірі донордан алынған бауыр реципиенттері 
үшін тиісінше 75 %; 69,5 %; 59,6% және қайтыс болған донордан алынған бауыр реципиенті үшін 54,5 %; 45,5 %; және 39% құрады. 

Қорытынды. Біздің клиникалық нәтижелеріміз билиарлы және тамырлы асқынулардың жоғары жиілігін көрсетті, 
бұл реципиенттердің өмір сүруінің төмендеуіне әкелді. Қазақстанда трансплантаттау бағдарламасының іске қосылуы 
түрлі қиындықтарға тап болды. Ерте кезеңде трансплантациялардың көпшілігі Ресей, Түркия және Оңтүстік Кореядағы 
трансплантация бригадаларының басшылығымен немесе ынтымақтастығымен жүзеге асырылды.    

Біз хирургиялық әдістер мен трансплантациядан кейінгі хаттамаларды жетілдіру трансплантациядан кейінгі 
асқынуларды азайтуы мүмкін деп санаймыз.  
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Нур-Султан, Казахстан. E-mail: zheksas@mail.ru

Резюме
Трансплантация печени считается лучшим доступным методом лечения пациентов с печеночной недостаточностью. В 

Казахстане программа трансплантации печени была создана десять лет назад. В этом исследовании мы проанализировали опыт 
небольшого центра трансплантологии по пересадке печени в Казахстане.
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Материалы и методы. Клинические данные о 64 последовательных трансплантациях печени от умерших и живых доноров 
в период с 2010 по 2020 год были получены из электронных записей. Все данные были ретроспективно проанализированы

Результаты. Всего с 2010 по 2020 г. в нашем центре было проведено 64 трансплантации печени, 11 от умерших и 53 от 
живых доноров. Средний возраст реципиентов составил 44 года; 53% женщины; 47% мужчин. Инфекция гепатита В + гепатита 
D была наиболее частой причиной терминальной стадии заболевания печени (21 случай; 32,8%). Общая выживаемость больных в 
течение 1, 3, 5 лет составила 75 %; 69,5 %; 59,6% соответственно для реципиентов печени от живого донора и 54,5 %; 45,5 %; и 39 
% для реципиента печени от умершего донора.

Выводы. Наши клинические результаты показали высокую частоту билиарных и сосудистых осложнений, что привело к 
низкой выживаемости реципиентов. Запуск программы трансплантации в Казахстане столкнулся с различными трудностями. В 
ранний период большинство трансплантаций выполнялось в сотрудничестве или под руководством трансплантационных бригад 
России, Турции и Южной Кореи.

Мы считаем, что совершенствование хирургических техник и протоколов пред- и пост-трансплантационного ведения 
может уменьшить осложнения после трансплантации.

Ключевые слова: трансплантация печени; терминальная стадия заболевания печени; живые доноры.
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Оригинальная статья

Оценка социально-экономической эффективности лучевой терапии 
с 3D-изображением у пациенток с раком шейки матки

Адылханов Т.А. 1, Андреева О.Б. 2

1 Национальный научный онкологический центр, Нур-Султан, Казахстан. E-mail: adylkhanov.kz@mail.ru. 
2 Центр ядерной медицины и онкологии, Семей, Казахстан. E-mail: andreyeva.olga@mail.ru 

Резюме
Актуальность.  Увеличение  сроков  выживания пациенток поднимает одновременно вопрос оценки социально-

экономической эффективности лучевой терапии с 3D-изображением для оптимального  выбора  терапии пациентов с  раком 
шейки матки.

Цель исследования. оценить социально-экономическую эффективность лучевой терапии с 3D-изображением для 
оптимального выбора терапии пациентов с местно-распространенным раком шейки матки.

Методы. В настоящее исследование вошли 66 пациенток согласно критериям включения и исключения. В качестве 
инструмента оценки качества жизни пациенток применен опросник EORTC QLQ CX24. По сумме набранных баллов оценивалось их 
общее состояние, а по разнице баллов в последующем определялось влияние  проводимого  лечения  на уровень  качества  жизни.

Результаты. В исследовании показатель общего статуса здоровья до начала лучевой терапии, спустя 3 и 6 месяцев после 
проведенного  лечения в основной группе составил - 53,6, 63,6 и 68 баллов соответственно. Тогда как в группе контроля данный 
показатель был зарегистрирован на уровне 52,8±2 баллов до начала лечения и составил 53,5±2 и 56,3±3 баллов спустя 3 и 6 месяцев 
после лечения соответственно. Внедрение 3D-брахитерапии позволило снизить количество сеансов до 4 раз, тогда как при 
стандартной схеме  сеансы  проводились  не менее 5 раз, что  повлияло на  общую  стоимость лечения. 

Выводы. Лучевая терапия с 3D-планированием, обеспечивает более высокий уровень качества жизни за счет снижения 
лучевых  реакций. При  этом  комплексный  подход снижает  затраты  на лечение.

Ключевые слова: рак шейки матки, лучевая терапия, брахитерапия, качество жизни.
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 Введение
Эффективное лечение местно-

распространенных форм рака шейки матки (РШМ) 
одна из важнейших медико-социальных задач 
современной онкогинекологии [1-3]. Для женщин 
с местно-распространенным РШМ, стандарт 
медицинской помощи эволюционировал от одной 
только дистанционной лучевой терапии (ДЛТ) 
до комбинированной  ДЛТ  и брахитерапии  с 
параллельной химиотерапией [4-5]. Рекомендации 
The Groupe Européen de Curiethérapie and the European 
SocieTy for Radiotherapy & Oncology (ESTRO) (GEC-
ESTRO) поддерживают стратегию адаптивной 
брахитерапии, так как данный метод лечения основан 
на облучении объема, при котором цель изменяется 
с каждой фракцией брахитерапии, основываясь на 
ответе на лечение [6-10]. 

Несмотря на то, что в настоящее время 
известно и используется на практике большое 
число различных режимов брахитерапии, выбор 
оптимального режима все еще остается предметом 
дискуссий. Лучевые осложнения средней и тяжелой 
степени, проявляющиеся язвенными изменениями 
в органах риска, образованием ректальных и 
вагинальных свищей, внутритазовых фиброзов, 
значительно ухудшают качество жизни больных и 
могут приводить к инвалидизации, смерти. В этой 
связи режим фракционирования и выбор суммарных 
доз являются решающими факторами в уменьшении 
частоты развития осложнений при ЛТ и при этом не 
ухудшают результаты лечения [11]. Таким образом, 
при разработке методик сочетанной ЛТ, направленных, 
в первую очередь, на повышение результатов 
лечения, актуальным остается вопрос достижения 
противоопухолевого эффекта с одновременным 
снижением вероятности возникновения лучевых 
осложнений [12-15].

По результатам клинических исследований 
применение 3D-IGBT в программе комплексного 
лечения РШМ 3D-визуализация на этапе 
планирования и проведения брахитерапии создает 
клинически выгодные условия для эффективной 
терапии: уменьшает риск смещения аппликаторов, 
снижает нагрузку на пациента [16-18]. Внедрение 
3D-планирования и снижение суммарных доз 
облучения, обеспечивает хорошие показатели 
локального контроля у пациентов с РШМ независимо 
от размера опухоли и клинической стадии, без 
увеличения частоты тяжелых поздних токсических 
эффектов, что имеет важное значение, и остается 
актуальным [19,20]. Таким образом, лечения местно-
распространенных форм РШМ требует выбора 
рациональных схем фракционирования, методологии 
учета дозной нагрузки, планирования сеансов 
терапии при внутриполостной гамма-терапии 
источниками высокой мощности, что позволят 
оптимизировать программы облучения с учетом 
индивидуальных параметров опухолевого процесса, 
пространственного взаимоотношения опухоли и 
органов риска, конституциональных особенностей 
пациентки и обеспечить, подведение адекватных 
уровней поглощенных доз облучения для достижения 
противоопухолевого эффекта с одновременным 
снижением уровня лучевых нагрузок на окружающие 
ткани [21-23]. 

Цель исследования: оценить социально-
экономическую эффективность лучевой терапии с 
3D-изображением для оптимального выбора терапии 
пациентов с местно-распространенным раком шейки 
матки.

 Материалы и методы
Клинической базой настоящего исследования 

является Центр ядерной медицины и онкологии 
(ЦЯМиО) г. Семей, Республика Казахстан (РК). Работа 
выполнена в период с 2018 по 2020 годы. 

Характеристика групп исследования. В 
настоящее исследование вошли 66 пациенток с 
плоскоклеточной карциномой шейки матки IIB и IIIB 
стадий, не имеющие подтвержденные метастазы и без 
предшествующей химиотерапии, лучевой терапии и 
оперативных вмешательств по данной локализации, 
которые сформировали следующие группы: 

-основная группа - 22 пациентки, которым 
была проведена ЛТ в рамках данного исследования 
с применением 3D-визуализации (подробно 
описана в разделе «Методика лучевой терапии с 
3D-планированием»). 

-контрольная группа - 44 пациентки, которые 
получили ЛТ с планированием в 2D-режиме.

Восприятие пациентов собственного 
благополучия отражается в субъективных 
показателях качества жизни, которые в настоящее 
время рассматриваются как конечная цель 
медицинской помощи. В связи с чем, следующей 
задачей нашего исследования явилась оценка 
социально-экономической эффективности ЛТ с 
3D-изображением для оптимального выбора терапии 
пациентов с местно-распространенным РШМ. В 
нашем исследовании в качестве инструмента оценки 

качества жизни пациенток применен опросник EORTC 
QLQ CX24 – специфичный модуль для больных с РШМ, 
рекомендованный Европейской организацией по 
исследованию и лечению рака (European Organisation 
for Research and Treatment of Cancer (EORTC)) [24]. 

Процесс языковой адаптации опросника 
состоял из следующих этапов:

Первый этап. На данном этапе было получено 
разрешение EORTC на перевод специального модуля 
QLQ -CX24 на казахский язык, а также были получены 
оригинальная англоязычная версия опросника QLQ- 
CX24 и инструкции по переводу от координатора 
проекта, сотрудника отдела изучения качества жизни 
ЕОИЛР. 

Второй этап. Перевод. Первичный перевод 
опросников с английского на казахский был выполнен 
двумя переводчиками, носителями языка, свободно 
владеющими английским. На основе обсуждения 
была принята единая версия, которая впоследствии 
была переведена обратно на английский язык двумя 
другими переводчиками, также свободно владеющими 
обоими языками, работавшими независимо друг от 
друга. Все шаги были задокументированы и отосланы 
координатору проекта, который в свою очередь провел 
анализ и выслал соискателю вопросы и комментарии, 
возникшие по ходу проверки. Все замечания 
были рассмотрены и внесены соответствующие 
корректировки, после чего была сформулирована 
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предварительная версия опросника на казахском 
языке, получено разрешение на проведение пилотного 
тестирования, а также от координатора ЕОИЛР была 
получена форма для заполнения, если у пациента 
появились комментарии по поводу того или иного 
вопроса, пациент имел возможность высказать свое 
мнение, по поводу сложности, понятности вопроса, с 
указанием номера вопроса, вызвавшего затруднения.

Третий этап. Пилотное тестирование. Для 
подтверждения применимости в повседневной 
практике, казахская версия опросника была 
опробована в общей сложности на 10 пациентах с 
диагнозом РШМ, носителях языка. Анкетирование 
пациентов проводилось с информированного согласия 
респондентов на базе ЦЯМиО г. Семей. Перед началом 
анкетирования, с каждого респондента было получено 
информированное согласие на участие в исследовании 
после разъяснения целей и методики его проведения. 
Анкеты заполнялись собственноручно самими 
пациентами. Критериями включения пациентов 
в пилотное тестирование являлись пациентки в 
возрасте старше 18 лет, свободно владеющие казахским 
языком, у которых был гистологически подтвержден 
диагноз РШМ, с отсутствием сопутствующего 
тяжелого соматического заболевания и психического 
отклонения. По завершении анкетирования пациентов 
формировался подробный отчет для координатора 
ЕОИЛР о ходе и результате проведения пилотного 
тестирования. Показателем успешности прохождения 
пилотного тестирования было отсутствие спорных, 
смущающих или затруднительных для пациентов 
вопросов. По успешному окончанию всех этих 
этапов координатором отдела по изучению КЖ 
ЕОИЛР, курирующего весь процесс лингвистической 
валидации опросника с английского на казахский 

язык была утверждена окончательная версия 
опросника QLQ - CX24 на государственном языке, 
после чего данная версия стала доступна на сайте 
организации для широкого доступа исследователям и 
практикующим врачам. После проведенной языковой и 
культурной адаптации опросника-модуля EORTC QLQ-
CX24 получено официальное письмо-подтверждение 
от ЕОИЛР отдела по изучению качества жизни (штаб-
квартира находится в г. Брюссель, Бельгия).

По сумме набранных баллов (от 0 до 100) 
оценивалось их общее состояние, а по разнице 
баллов в последующем определялось влияние 
проводимого лечения на уровень качества жизни. 
Так, результаты расчетных показателей могут 
варьировать в промежутке от 0 до 100 баллов, при 
этом высокие значения функционального показателя 
и показателя общего состояния здоровья - качества 
жизни определяют высокий, здоровый уровень 
функционирования организма (принцип «чем больше-
тем лучше»). Высокие значения симптоматических 
показателей указывают на более выраженное развитие 
и проявление симптомов заболевания (принцип «чем 
больше - тем хуже»). 

С  целью  поиска различий в исследуемых 
группах нами были применена программа SPSS 20. 
Для поиска различий в группах по категориальным 
переменным применен тест Хи-квадрат (χ2), 
по количественным переменным тест Манна 
Уитни с учетом асимметричности распределения. 
Статистически значимыми считались различия при 
p<0,05.

 Результаты
При анализе данных среди 22 женщин основной 

группы было установлено, что преобладали такие 
симптомы как: нарушение сна, утомление, слабость, 
сниженный фон настроения. Эти симптомы, в первую 
очередь, были связаны с «реакцией на заболевание», 
страхом длительного лечения и болевыми ощущениями 
(Рисунок 1).

В нашем исследовании данный показатель 
общий статус здоровья до начала ЛТ в основной 
группе составил - 53,6 из 100 возможных. При этом 
анализ функциональных шкал позволил установить, 
что у женщин, получающих ЛТ, наблюдались низкие 
уровни социального (33 балла), ролевого (43 балла), 
эмоционального функционирования (37 баллов), что 

говорит о появлении волнения и эмоционального 
напряжения в целом связанные как с самим началом 
инвазивных процедур лечения, так и сменой статус 
со здорового человека на пациента, при этом 
пациентки отмечают раздражительность и чувство 
подавленности. Кроме того, полученные данные были 
связаны с развитием гематологических реакций и 
развития ректита и цистита на фоне проводимого 
лечения, что сказывалось на общем самочувствии 
пациентки и на ее жизнедеятельности.

 
Рисунок 1 -  Оценка качества жизни у пациенток с РШМ до начала лучевой терапии 

(*Статистический тест χ2 0,038, p-value 0,998)
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После завершения ЛТ, через 3 месяца, у 
подавляющей части пациенток основной группы 
возникали жалобы на запоры, диарею, периодическою 
тошноту, что вполне объяснимо применением 

цитостатической терапии и реакцией на ЛТ, при 
этом при оценке показателей функциональных шкал 
отмечена положительная динамика (Рисунок 2). 

 

Рисунок 2 - Оценка качества жизни через 3 месяца после проведения ЛТ 
(*Статистический тест χ2 0,258, p-value 0,967)

Такие симптомы как слабость, нарушение 
сна были менее выражены, при этом общий статус 
здоровья составил 63,6 балла. Уровни социального 
функционирования составили 35 баллов, ролевого - 47 
баллов, эмоционального - 46 баллов.

Проведенный опрос пациенток через 6 месяцев 
после лучевого лечения показал, что в основной 

группе отмечено повышение уровня эмоционального 
функционирования (68 баллов), что говорит о 
снижении степени волнения и эмоционального 
напряжения в целом, при этом пациентки отмечают 
уменьшение степени раздражительности и чувства 
подавленности (Рисунок 3). 

 
Рисунок 3 - Оценка качества жизни через 6 месяцев после проведения ЛТ 

(*Статистический тест χ2 0,249, p-value 0,969)

Однако, уровень социального функционирования 
сохраняется на невысоком уровне – 39 балла (женщины 
указывали, что их физическое состояние и проведенное 
лечение по-прежнему сказывались на семейной 
жизни и конструктивной деятельности в социуме), 
что указывает на необходимость психологической 
поддержки в кругу общения пациенток, а  так  
применение  всех  возможных психотерапевтических 
методик на постоянной основе. При этом уровень 
ролевого функционирования составил 61 балл, а 
эмоционального - 72 балла из 100. 

Оценка экономической эффективности.
Учитывая то, что количество койко-дней, проведенных 
в стационаре радиологического отделения, было 
снижено до 50±3 дней, тогда как при ЛТ с 2D данный 
показатель составил 57±3 дней. Один койко-день 
пациентки с подтвержденным РШМ в условиях 
круглосуточного стационара обходится в среднем 

8635,9 тенге (USD 20.2) [28], при этом средняя 
стоимость пролеченного случая в условиях ЦЯМиО 
на момент проведения исследования составила около 
1,2 млн. тенге (USD 2804.7) [28]. Важно отметить, 
что благодаря усовершенствованию брахитерапии 
появляется возможность снизить количество сеансов 
до 4 раз, тогда как при стандартной схеме сеансы 
проводились не менее 5 раз, что так же повлияло на 
общую стоимость лечения, учитывая, что день работы 
ускорителя при учете пролеченных случаев в среднем 
составляет 2,5 млн. тенге (USD 5850.25) [28], а сеанс 
ЛТ, управляемой по изображениям (D92.246.026) 
– 39605,83 тенге (USD 92.68) [28] согласно данным 
фактических затрат на диагностические и лечебные 
процедуры ЦЯМиО.

Учитывая стоимость одного пролеченного 
случая, был проведен «грубый» расчет лечения всех 
случаев c РШМ основной и контрольной групп. Разница 
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между двумя указанными величинами позволит 
оценить экономическую эффективность. Исходя из 
данных фактических затрат на диагностические и 
лечебные процедуры ЦЯМиО в рамках действующего 
Клинического Протокол №56 «Рак шейки матки», 
одобренного Объединенной комиссией по качеству 
медицинских услуг МЗ РК от «1» марта 2019 года [14] 
на основе Приказа Министра здравоохранения РК от 
5 сентября 2018 года № ҚР ДСМ-10 «Об утверждении 
тарифов на медицинские услуги, оказываемые в рамках 
гарантированного объема бесплатной медицинской 
помощи и в системе обязательного социального 
медицинского страхования» (Зарегистрирован в 
Министерстве юстиции Республики Казахстан 7 
сентября 2018 года № 17353 [14] теоретически можно 

констатировать, что предложенный метод дает 
экономический эффект за счет средств, потраченных на 
лечение, так в среднем разница между 1 пролеченным 
случаем основной группы в сравнении с группой 
контроля составила 125964,83 тенге (USD 294.77) [28]. 
При этом, данные расчеты экономического эффекта 
не учитывают снижения затрат от уменьшения 
инвалидизации, повторного лечения больных 
с осложнениями 4 степени, снижения затрат на 
реабилитацию, переобучение и социальную адаптацию 
больных женщин, а также огромное социальное и 
экономическое значение от присутствия все большего 
числа выздоровевших женщин в семьях и на рабочих 
местах.

 Обсуждение
Результаты проведенного нами исследования 

сопоставимы с литературными данными проведенных 
исследований разных лет. Так по данным литературы 
общий статус здоровья пациентов составил в среднем 
52,8 ± 2 баллов до лечения с 2D-брахитерапией, при 
этом после проведения ЛТ c режимом 2D планирования 
изучаемые показатели функциональных шкал 
составляли: социальное функционирование - 32 
баллов, ролевого - 44 баллов, эмоционального - 36 
баллов. В нашем исследовании данный показатель 
общий статус здоровья до начала ЛТ в основной группе 
составил - 53,6 из 100 возможных.

Тогда как по данным литературы спустя 3 
месяца после проведенной химиолучевой терапии с 
2D колебания были не значительными и общий статус 
здоровья составил - 53,5±2 балла, при этом изучаемые 
показатели функциональных шкал составляли: 
социальное функционирование - 33 баллов, ролевого 
- 45 баллов, эмоционального - 41 балл из 100 [25, 26].

В нашем исследовании у пациенток основной 
группы при оценке показателей функциональных шкал 
также отмечена положительная динамика.

По результатам анализа литературных 
источников у пациенток, получивших ранее ЛТ в 
2D-режиме, изучаемые показатели через 6 месяцев 
составляли: общий статус здоровья 56,3±3 баллов, 
социальное функционирование - 35 баллов, ролевого - 
49 баллов, эмоционального - 56 баллов [27].

По результатам нашего исследования – в 
основной группе отмечено повышение уровня 
эмоционального функционирования (68 баллов), а 
уровень социального функционирования сохраняется 
на невысоком уровне – 39 балла.

Полученные результаты свидетельствуют, что в 
сравнении с традиционным лечением лучевая терапии 
с 3D-планированием, обеспечивает более высокий 
уровень качества жизни за счет снижения как ранних, 
так и поздних лучевых реакции и осложнении. Все 
вышесказанное, позволяет судить об эффективности 
ЛТ с 3D-планированием, при этом комплексный 
подход предполагает и обеспечение качества 
жизни пациенткам, так как они после радикального 
лечения в большинстве своем женщины стремятся 
сохранить прежний образ жизни, социальный статус, а, 
следовательно, и трудовую активность.

Модуль РШМ (EORTC QLQ-CX24) был разработан 
в многокультурной, междисциплинарной среде для 
дополнения основного вопросника EORTC QLQ-C30, 
применим с использованием данных двух независимых 
выборок [29]. Таким образом, данный опросник 
применим в нашем исследовании. 

Оценка реактивности продемонстрировала, 
что шкала периферической невропатии была 
чувствительна к изменениям во время химиолучевой 
терапии. Шесть шкал инструмента QLQ-CX24 были 
связаны с выживаемостью [30]. 

 Выводы
Таким образом, увеличение сроков выживания 

пациенток поднимает одновременно вопрос оценки 
социально и экономической эффективности ЛТ с 
3D-изображением для оптимального выбора терапии 
пациентов с РШМ. 

Результаты настоящего исследования 
продемонстрировали, что комплексный подход 
предполагает и обеспечение качества жизни 
пациенткам, так как они после радикального 
лечения в большинстве своем женщины стремятся 
сохранить прежний образ жизни, социальный статус, а 
следовательно, и трудовую активность.

Что касается экономической эффективности, 
внедрение 3D-брахитерапии позволило снизить 
количество сеансов до 4 раз, тогда как при 
стандартной схеме  сеансы  проводились   не  менее   
5   раз,  что  повлияло на общую стоимость лечения 
за 1 пролеченный случай пациентки с местно- 
распространенным вариантом РШМ.

Конфликт интересов. Авторы заявляют, что 
у них нет конфликта интересов, все авторы сделали 
эквивалентный вклад в подготовку публикации. 
Данный материал не был заявлен ранее, для 
публикации в других изданиях и публикуется впервые.

Финансирование. Данное исследование 
проведено  при   поддержке  Комитета науки  МОН 
РК  (ИРН АР05130969). Направление настоящего 
исследования является одним из фрагментов 
мультицентрового проекта Forum for Nuclear 
Cooperation in of Asia (FNCA), которое осуществляется 
на безвозмездной основе.
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Этические вопросы при проведении данного 
исследования были соблюдены согласно приказу МЗ 
РК № 142 от 02.04.2018 г. «Об утверждении Правил 
проведения медико-биологических экспериментов, 
доклинических (неклинических) и клинических 
исследований, а также требований к доклиническим и 

клиническим базам». Локальной Этической Комиссией 
НАО «Медицинский Университет Семей» вынесено 
положительное заключение по вопросам этики 
(Выписка из протокола заседания №9 от 13.09.2017 г.).
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Жатыр мойны обыры бар пациенттерде 3D-бейнесі бар сәулелік терапияның әлеуметтік-
экономикалық тиімділігін бағалау
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Түйіндіме
Тақырыптың өзектілігі. Науқастардың өмір сүру мерзімдерін ұлғайту бір мезгілде РШМ бар науқастардың терапиясын 

оңтайлы таңдау үшін 3D-бейнесі бар сәулелік терапияның әлеуметтік-экономикалық тиімділігін бағалау мәселесі көтерілді.
Жұмыстың мақсаты. Жатыр мойны обырымен ауыратын науқастарды емдеуді оңтайлы таңдау үшін 3D кескіні бар 

сәулелік терапияның әлеуметтік-экономикалық тиімділігін бағалау.
Әдістері. Қазіргі зерттеуге енгізу және алып тастау критерийлеріне сәйкес 66 пациент кірді. Пациенттердің өмір сүру 

сапасын бағалау құралы ретінде EORTC QLQ CX24 сауалнамасы қолданылды. Жиналған баллдардың сомасы бойынша олардың 
жалпы жай-күйі бағаланды, ал баллдардың айырмасы бойынша кейіннен жүргізілген емнің өмір сапасы деңгейіне әсері айқындалды.

Нәтижелері. Зерттеуде сәулелік терапия басталғанға дейінгі жалпы денсаулық жағдайының көрсеткіші емдеуден кейін 3 
және 6 айдан кейін негізгі топта сәйкесінше 53,6, 63,6 және 68 баллды құрады. Бақылау тобында бұл көрсеткіш емдеу басталғанға 
дейін 52,8±2 балл деңгейінде тіркелсе, емдеуден кейін 3 және 6 айдан кейін сәйкесінше 53,5±2 және 56,3±3 баллды құрады. 3D 
брахитерапиясын енгізу сеанстардың санын 4 есеге дейін қысқартуға мүмкіндік берді, ал стандартты схемамен сеанстар кемінде 
5 рет орындалды. Бұл емдеудің жалпы құнына әсер етті.

Қорытынды. 3D жоспарлаумен сәулелік терапия радиациялық реакцияларды төмендету арқылы өмір сапасының жоғары 
деңгейін қамтамасыз етеді. Сонымен қатар, кешенді тәсіл емдеу шығындарын азайтады.

Түйін сөздер: жатыр мойны обыры, сәулелік терапия, брахитерапия, өмір сапасы.
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Abstract 
Relevance. The increase in the survival time of patients raises at the same time the question of assessing the socio-economic efficiency 

of radiation therapy with a 3D image for the optimal choice of therapy for patients with cervical cancer.
Purpose: to assess the socio-economic efficiency of 3D-imaged radiation therapy for the optimal choice of therapy for patients with 

locally advanced cervical cancer.
Materials and research methods. The current study included 66 patients according to the inclusion and exclusion criteria. The EORTC 

QLQ CX24 questionnaire was used as a tool for assessing the quality of life of patients. Their general condition was assessed by the sum of the 
points scored, and the difference in the points was used to determine the effect of the treatment on the quality of life.

Research results. In the study, the indicator of the general health status before the start of radiation therapy, 3 and 6 months after the 
treatment in the main group was 53.6, 63.6 and 68 points, respectively. Whereas in the control group this indicator was recorded at the level of 
52.8 ± 2 points before the start of treatment and amounted to 53.5 ± 2 and 56.3 ± 3 points after 3 and 6 months after treatment, respectively. The 
introduction of 3D brachytherapy made it possible to reduce the number of sessions by up to 4 times, while with the standard scheme, sessions 
were carried out at least 5 times, which affected the total cost of treatment.

Conclusion. Radiation therapy with 3D planning, provides a higher level of quality of life by reducing radiation reactions. At the same 
time, an integrated approach reduces the cost of treatment.

Keywords: cervical cancer, radiation therapy, brachytherapy, the quality of life.
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Резюме
Цель исследования: Сравнить результаты резекции опухоли почки и радикальной нефрэктомии. у больных с образованием 

почек. 
Вторичная цель исследования: Оценить важность нефротомического индекса при определении риска осложнений, роль 

превентивной эмболизации сосудов опухоли почки   перед удалением опухоли почки.
Методы. В исследовании проведен сравнительный анализ результатов хирургического лечения 114 больных  раком почки с 

Т1-3а  NoMo. В  основную группу вошли 57 пациентов,  которым были  выполнены  резекция опухоли паренхимы почки открытым  и 
или  лапароскопическим способом. Группа контроля состояла из 57 пациентов (50,0%) после радикальной нефрэктомии.

Результаты. Исследование выявило, что адекватная  нефронсберегающая резекция опухоли почки по сравнению 
с радикальной нефрэктомией не ухудшает  общую выживаемость больных раком почки, но при этом уменьшает риск 
прогрессирования хронической болезни почек.

Выводы. Органосохраняющая резекция опухоли почки сложная операция. Ее цель -  сохранить абластичность и большее 
количество нефронов, чтобы увеличить выживаемость и качество жизни больных раком почки. Превентивная эмболизация 
сосудов опухоли почки и применение нефрометрических шкал позволяют уменьшить риск осложнений   при удалении опухоли.

Ключевые слова. резекция, опухоль почки, нефрометрический индекс, лапароскопия.
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 Введение
При опухоли единственной, единственной 

функционирующей почки, двусторонним опухолевым 
поражении почечной паренхимы абсолютным 
показанием является резекция опухоли почки. 
Однако, при локализованном почечно-клеточном раке 
нередко выполняются по элективным показаниям 
органосохраняющие резекции опухоли почки у 
пациентов с нормальной второй почкой. Результаты 
рандомизированного исследования III фазы, 
приведенного EORTC-GU, по сравнению резекции 
почки с нефрэктомии при опухоли <4 см. При медиане 
наблюдения 9,3 года (отношение шансов (ОШ) 1,5; 
95% доверительный интервал (ДИ) 1,03 – 2,16; 
р=0,03), в группе резекции почки показала тенденцию 
уменьшению общей выживаемости (ОВ) по сравнению 
с нефрэктомией.  Сравнение безрецидивной и 
специфической выживаемости между группами по 
разным причинам провести не удалось [1,5].

В настоящее время совершенствование 
операционной техники позволяет проводить 
сложные нефронсохраняющие операции при опухоли 
почки разных локализаций, как, расположенные 
интрапаренхиматозно или в области почечного 
синуса и размерами >7см (более чем Т1 стадии) [2,3,4]. 
Радикальность операции, ее осложнения, сохранение 
функциональности органа после резекций почки 
вызывают ряд вопросов.

Цель исследования – сравнить результаты 
резекции опухоли почки и радикальной нефрэктомии 
у больных с образованием почек

Вторичная цель исследования: оценить 
важность нефротомического индекса при определении 
риска осложнений, роль превентивной эмболизации 
сосудов опухоли почки  перед удалением опухоли 
почки.

 Материалы и методы 
В   исследовании  ретроспективно  и   

проспективно включены медицинские данные 114 
больных  раком почки с Т1-3а  NoMo, получавших лечение 
в хирургических отделениях ННОЦ и ММЦ акимата    г. 
Нур-Султан с 2008  по 2020 гг.  В  основную группу вошли 
57 (50,0%) пациентов, которым были выполнены 
резекция опухоли паренхимы почки открытым  28 
(24,5%)  или  лапароскопическим способом 20 (17,5%), 
9 (7,8%) из   них  лапароскопическая операция 
проведена после предварительной суперселективной 

эмболизации сосудов, питающих опухоль. Опухоли 
почки занимали почечную паренхиму, ее локализация 
и размеры обуславливали техническую сложность 
нефронсберегающих вмешательств и соответствовали 
нефрометрическому  индексу  >8  баллов  по  
шкале PADUA и/или >7 баллов по шкале RENAL. 
Суперселективная эмболизация была проведена при 
нефротомическом показателе в диапозоне от 6 до 
8 баллов, т.е. средний уровень сложности резекции 
опухоли.

Рисунок 1 - Нефротомическая балльная система RENAL

Для примера: нефрометрическая бальная 
система R.E.N.A.L (шкала RENAL) позволяет 
оценить сложность выполнения резекции почки 

и прогнозировать возможные осложнения после 
выполнения нефронсберегающих операций. 

Таблица 1 – Шкала RENAL

*Суффикс «х» - если невозможно отнести расположение опухоли только к задней или передней поверхности.
**Дополнительно суффикс «h» описывает локализацию образования в воротах, образование примыкает к почечной 

артерии или вене.
***Линии верхнего и нижнего полюса определяются относительно сосудистой ножки на аксиальном или корональном 

срезе.

Критерии Баллы

R (радиус, максимальный диаметр, см)
1 2 3

≤4 > 4 но <7 ≥7

Е (экзофитный / эндофитный рост) ≥50% зкзофитный рост <50% экзофитный рост Полностью эндофитный

N (удаленность от собирательной 
системы / почечного синуса, мм) ≥7 > 4 но ≤7 ≤ 4

А (передняя/задняя локализация)** Нет баллов. Обозначается «а», «р», «х»*

L (локализация относительно полюса)***
Образование целиком ниже 
линии нижнего полюса или 

выше линии верхнего полюса
Образование пересекает 

линию полюса

50% образования 
пересекает линию или 

образование между 
линиями или пересекает 

срединную ось
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Оценка сложности оперативного 
вмешательства:

• 4-6 баллов – низкий уровень сложности;
• 7-9 баллов – средний уровень сложности;
• 10-12 баллов – высокий уровень сложности.
Средний возраст пациентов в исследуемых 

группах составила 52,2 (26-80) года. Соотношение 
мужчин и женщин – 1,1:1. Локализация и размеры 
опухоли в группе пациентов с органосохраняющей 
операцией: правой почки – 30 (52,6%), левой почки – 27 
(47,4%). Монофокальная опухоль была у 56 (98,2%) и 
бифокальная у 1 (1,8%) больного. В среднем сегменте 
почки находились новообразования у 38 (66,7%) 
пациентов,  тогда как  верхнего сегмента у 10 (17,5%) 
и нижнего 9 (15,8%). Большинство опухолей выходило 
за полюсную линию – 51 (89,5%) и более чем на 50% у 5 
(8,9%) больного. Медиана диаметра опухолевых очагов 
составила 4,5 (3,3 – 9,0) см, из них размеры от 4-7 см 
(86,0%), у 4 (7,0%) опухоли превышали 7 см в диаметре.

Медиана суммы баллов по нефрометрической 
шкале RENAL составляла 8 (6-11 баллов). У 35 
пациентов были сопутствующие заболевания в какой-
то мере влияющие на функцию почек: мочекаменная 
болезнь, хронический пиелонефрит, артериальная 
гипертензия, сахарный диабет, подагра. Медиана 
индекса сопутствующих заболеваний Чарльсона 
составила 5,0 (2-9). 

Операционный риск по классификации 
Американского общества анестезиологов (АSА) 
расценены, как ASA 1-2 у 36 (63,1%), ASA 3-4 – у 21 
(36,9%) пациентов.

Медиана скорости клубочковой фильтрации 
(СКФ) составила 78,3 (25-144) мл/мин/1,73м2. 
Всем пациентам в связи с наличием опухоли почки 
диагносцирована хроническая болезнь почек (ХБП). 

Временный интраоперационный гемостаз 
проводился разными способами в зависимости от 
архитектоники сосудов, размеров и локализации 
опухоли: одновременным пережатием артерии и 
вен «enbloc, наложение сосудистого зажима только 
на артерию (селективное – slective», наложением 
сосудистого зажима «по мере необходимости» 
(ondemang), без пережатия кровотока (без зажима» 
(no-claping), превентивной суперселективной 
эмболизацией сосудов, питающих опухоль. Помимо 
механических способов предупреждения и остановки 
кровотечения применялись физические методы 
в комбинации с герметизириующими системами 
на основе фибриногена, тромбина и других 
гемостатических материалов, а также наложение швов 
на рану.

Группа контроля состояла из 57 пациентов 
(50,0%) после радикальной нефрэктомии, которые 
по полу, возрасту, сопутствующим болезням, 
операционному риску, стороне поражения, стадии 
рака почки, СКФ были сопоставимы основной 
группе. Открытым способом выполнена радикальная 
нефрэктомия – 31 (54,4%), лапароскопически – 26 
(45,6%).

Степень тяжести осложнений резекции 
почки оценивалась по классификации Сlavien-
Dindo [6]. Почечная функция оценивалась по 
формуле the Diet in Renal Disease study, ее изменения 
классифицировались по системе National Kidney 
Foundation/Kidney Disase Outcomes Quality Initiative 
(KDOQI) classification до хирургического лечения и в 
позднем послеоперационном периоде (>28 дней) [7], по 
системе RIFLE – в раннем послеоперационном периоде 
(≤28 дней) [8]. 

 Результаты
По сравнению с радикальной нефрэктомией 

сложные резекции почки по времени были более 
длительными с 131,3 до 172,7 мин соответственно 
(р=0,06) и увеличение объема кровопотери с 251 
до 570,5 мл соответственно; р <0,0001). Объем 
кровопотери при лапароскопической резекции почки 
после превентивной эмболизации сосудов опухоли 
был меньше на 270,9, чем без эмболизации. В группе 
пациентов при открытой резекции почки отмечено 
трудно контролируемое кровотечение у 2 (3,6%). 

Частота острого снижения почечной функции 
в раннем послеоперационном периоде была 
недостоверно выше в группе резекции по сравнению 
с радикальной нефрэктомией (25 (49,9%) и 21 (36,8%) 
случай соответственно; р=0,131) за счет значимого 
увеличения частоты транзиторного повышения 
креатинина сыворотки крови, соответствовавшего 
категории R системы RIFLE (21 (36,8%) и 9 (15,8%) 
пациентов соответственно; р=0,026). Частота более 
глубоких функциональных изменений (категории I, F, 
L) между группами достоверно не различалась (р >0,05 
для всех). После нефрэктомии наблюдалось острое 
снижение почечной функции категории F у 5 (8,8%), 
тогда как после резекции почки у 1 (1,8%); р = 0,105.

В позднем послеоперационном периоде 
отмечена тенденция к увеличению медианы СКФ в 
группе после нефронсберегающих операции в отличие 
от органоуносящего метода (68,6 и 65,2 мл/мин/173 м2 

соответственно; р=0,074). СКФ была достоверно ниже 
в группе пациентов после нефрэктомии в отличие от 
органосохраняющего метода операции (-29,6 и -8,7 мл/
мин/1,73 м2 соответственно; р=0,021). У большинства 
больных в обеих группах отмечено постепенное 
снижение СКФ (в основной группе – 49 (86,0%), в группе 
контроля – 52 (91,1%). Быстрое уменьшение СКФ 
(>5 мл/мин/1,73 м2 в год) было у 3 (5,3%) пациентов 
основной и 4 (7,0%) контрольной группы (р = 0,500).

Частота стабилизации СКФ (колебания СКФ в 
рамках ±5 мл/мин/1,73 м2 по сравнению с исходным 
показателем) оказалась выше среди больных 
после нефрэктомии, чем у больных после резекции 
почки (8,9%) и 1 (1,8%) соответственно. В пользу 
нефронсберегающих операций говорит увеличение 
СКФ в 7 (12,3%), чего не наблюдалось у пациентов после 
нефрэктомии (р>0,05 для всех). Прогрессирование 
ХБП после нефрэктомии отмечено у 26 (40%) тогда 
как после резекции почки у 18 (31,6%), в том числе 
развития ХБП III – IY стадии (18 (31,6%) и 15 (26,3%) у 
больных, р=0,034) соответственно; р=0,034).

Сравнение патоморфологических показателей 
после резекции опухоли почки и радикальной 
нефрэктомии показали их сопоставимость. У 
всех больных оказался почечно-клеточный рак 
(светлоклеточный – в 51 (89,5%) и 51 (89,5%), 
несветлоклеточный – в 6 (9,5%) и 6 (9,5%) в основной 
и контрольной группах. По степени анаплазии G1-2 
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(89,5%) и 52 (91,3%) в группах соответственно) 
(р>0,05 для всех). В группе подвергнутых резекции 
почки, категория рТ отмечена как рТ1а – у 9 (15,8%), 
рТ1б – 42 (73,7%), рТ2а - 4 (7,0%), рТ3а - 2 (3,5%), в 
группе контроля – в 14 (24,6%), 35 (61,4%), 2 (3,5%), 6 
(10,5%) соответственно (р>0,05 для всех). Регионарных 
метастазов не обнаружено, по линии резекции опухоли 
почек опухолевых клеток не было.

У 6 (10,5%) после резекции почки и у 5 (8,8%) 
после нефрэктомии в среднем, через 26,8 и 39,1 
месяц соответственно, развилось прогрессирование 
онкологического заболевания (р=0,311). Местный 
рецидив развился в 2 (3,6%) после открытого удаления 
опухоли почки и отдаленные метастазы выявлены 
у 4 (6,9%) больных, тогда как после нефрэктомии у 5 
(8,8%) были множественные отдаленные метастазы.

При медиане наблюдения 51,1 месяцев из 57 
больных, после резекции почки, 50 (87,7%) пациентов 
живы: 48 (84,2%) – без признаков болезни, 2 (3,5%) 
– с метастазами; 7 (12,3%) умерли: 1 (1,8%) – от 
прогрессирования рака почки, 6 (10,5%) от других 
заболеваний. 

При медиане наблюдения 56,2 месяцев из 57 
больных, после радикальной нефрэктомии, 53 (93,0%) 
живы: 51 (89,5%) – без признаков болезни, 2 (3,5%) – с 
метастазами; 4 (7,0%) умерли: 2 (3,5%) – от рака почки, 
2 (3,5%) – от других болезней. 

При медиане наблюдения 51,1 месяцев из 57 
больных, подвергнутых резекции почки, 50 (87,7%) 
пациентов живы: 48 (84,2%) – без признаков болезни, 
2 (3,5%) – с метастазами; 7 (12,3%) умерли: 1 (1,8%) 
- от прогрессирования ПКР, 1 (1,8%) – 6 (10,5%) от 
сопутствующих заболеваний.

При медиане наблюдения 56,2 месяцев из 57 
пациентов, перенесших радикальную нефрэктомию, 
53 (93,0%) больных живы: 51 (89,5%) – без признаков 
болезни, 2 (3,5%) – с метастазами; 4 (7,0%) умерли: 
2 (3,5%) от рака ПКР, 2 (3,55) – от сопутствующих 
заболеваний.

Пятилетняя безрецидивная выживаемость 
больных, подвергнутых резекции почки, и пациентов, 
перенесших радикальную нефрэктомию, составила 
94,1% и 92,2% (р=0,223), ракоспецифическая 
выживаемость – 92,3 и 90,8%, общая выживаемость 
– 89,8 и 70,7% (р=0,858) соответственно. Медианы 
данных показателей не достигнуты. Значимых 
различий отдаленной выживаемости между 
лечебными группами в том числе по полу, возрасту, 
степени ожирения, стадии хронической болезни почек 
(ХБК), индексам PADUA и RENAL, не выявлено (р>0,05 
для всех).

 Обсуждение
Нефрометрические показатели PADUA и RENAL 

отражают анатомические расположение опухоли 
паренхимы почки. Эти простые, но универсальные 
шкалы, позволяющие стандартизировать 
нефрометрические параметры нефронсберегающих 
операцияй при удалении опухоли [1,2,3,4]. Удаление 
опухоли почки при высоких нефрометрическом 
показателях сложнее радикальной нефрэктомии. 
При резекции почки, в отличие от нефрэктомии, 
операционное время в среднем увеличивается на 40-
45 мин., р=0,06; объем кровопотери увеличивается 
на 350 мл, р<0001, увеличивается количество 
осложнений (21,1 и 8,8% соответственно). Из 
осложнений следует отметить мочевые затеки и 
другие нежелательные явления I - II степени тяжести 
у 8,8% у пациентов основной группы по сравнению с 
радикальной нефрэктомии. Наши данные количества 
осложнений похожи  с проведенными исследованиями 
метаанализов подобных операций [11,12]. 
Нефронсберегающие операции позволили уменьшить 
частоту прогрессирования ХБП на 18,4% в отличие 
от пациентов с единственной почкой (31,6 и 40,0% 
соответственно, р=0,050) и которые соответствуют 
исследованиям ряда авторов публикаций [13,14,15]. 
Использование органосохраняющего подхода 
по сравнению  с   органоуносящим  лечением  
демонстрирует редукцию риска развития  тяжелых  

осложнений ХБП на 61% и риск смерти от других 
заболеваний на 19% подтверждают исследование  
группой авторов [16,17]. 

Наше мнение, что превентивная 
суперселективная эмболизация сосудов опухоли 
почки перед ее резекцией позволяет избежать 
интраоперационного пережатия кровотока, риска 
тепловой ишемии сохранения паренхимы почки, 
интраоперационного кровотечения и повышение 
возможности проведения абластичной операции. 
Данный метод требует более расширенного изучения 
по количеству пациентов и времени наблюдения, как 
в группе с Т1, так и группе с Т2 размерами опухоли 
почки. Исследование R. Kopp и др. показало, что при Т2 
стадии больные после нефрэктомии и после резекции 
почки разделенные по нефрометрическому индексу 
RENAL: 5-летняя беспрогрессивная выживаемость во 
всей популяции исследования составила 69,8 и 79,9% 
(р=0,0115), раковоспецифичная выживаемость – 82,5 и 
86,7 % (р=0,0407), общая выживаемость – 80,0 и 83,3 % 
(р=0,291) соответственно [18].

 Выводы
Оценка целесообразности нефронсберегающих 

операций по удалению опухолей почек с применением 
шкалы PADUA и RENAL позволяют определить риск 
осложнений. Сложность оперативного вмешательства 
увеличивается при нефрометрической шкале 
7-12 баллов. Превентивная суперселективная 
эмболизация сосудов опухоли перед ее резекцией 
позволяет сохранить функциональность органа 
и проведение абластичной операции. Адекватная 
нефронсберегающая резекция опухоли почки по 

сравнению с радикальной нефрэктомией не ухудшает 
общую выживаемость больных раком почки, но при 
этом уменьшает риск прогрессирования хронической 
болезни почек.
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Түйіндеме
Зерттеудің мақсаты: �үйрек түзілуі бар науқастарда бүйрек ісігі резекциясы мен радикалды нефрэктомия нәтижелерін 

салыстыру.
Зерттеудің екіншілікті мақсаты: асқыну қаупін анықтауда нефротомия индексінің маңызын, бүйрек ісігін алып 

тастағанға дейін бүйрек ісігі тамырларын профилактикалық эмболизациялаудың рөлін бағалау.
Әдістері. Зерттеу барысында T1-3a NoMo бүйрек обыры бар 114 науқастың хирургиялық емінің нәтижелеріне 

салыстырмалы талдау жасалды. Негізгі топқа бүйрек паренхимасының ісігіне ашық немесе лапароскопиялық резекция жасалған 
57 науқас кірді. Бақылау тобын радикалды нефрэктомиядан кейінгі 57 науқас (50,0%) құрады.

Нәтижелер. Зерттеу бүйрек ісігінің нефронды сақтайтын резекциясы радикалды нефрэктомиямен салыстырғанда 
бүйрек обыры бар науқастардың жалпы өмір сүру сапасын нашарлатпайды, сонымен бірге созылмалы бүйрек жетіспеушілігінің 
өршуі қаупін азайтады.

Қорытынды. Бүйрек ісігін ағзаны сақтайтын резекциялау күрделі операция болып табылады. Оның мақсаты - бүйрек 
қатерлі ісігімен ауыратын науқастардың өмір сүру сапасын арттыру үшін нефрондардың көбірек саны мен абласттылықты 
сақтап қалу. Бүйрек ісіктерінің тамырларын профилактикалық мақсатта эмболизациялау және нефрометриялық 
көрсеткіштерді қолдану асқыну қаупін азайтуға мүмкіндік береді.

Түйінді сөздер: резекция, бүйрек ісігі, нефрометриялық көрсеткіш, лапароскопия.
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Abstract
Purpose of the study: compare the results of resection of a kidney tumor and radical nephrectomy in patients with kidney formation.
Secondary purpose of the study: to assess the importance of the nephrotomy index in determining the risk of complications, the role of 

preventive embolization of the vessels of the kidney tumor before removal of the kidney tumor.
Methods. The study performed a comparative analysis of the results of surgical treatment of 114 kidney cancer patients with T1-3a 

NoMo. The main group included 57 patients who underwent open or laparoscopic resection of the kidney parenchyma tumor. The control group 
consisted of 57 patients (50.0%) after radical nephrectomy.

Results. The study found that adequate nephron-sparing resection of the kidney tumor, compared with radical nephrectomy, does not 
worsen the overall survival of patients with kidney cancer, but at the same time reduces the risk of CPD progression.

Conclusions. Organ-preserving resection of a kidney tumor is a complex operation. Its goal is to preserve ablasticity and more nephrons 
in order to increase the survival and quality of life of kidney cancer patients. Preventive embolization of renal tumor vessels and the use of 
nephrometric scales can reduce the risk of complications during tumor removal.

Keywords. resection, kidney tumor, nephrometric index, laparoscopy.
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Abstract
Legionella pneumonia one of the three most common causes of community-acquired pneumonia and is associated with a high morbidity. 

The reported incidence of Legionella pneumonia is 1.4-1.8 cases per 100.000 people; immunocompromised patients are in high risk of legionella 
pneumonia development.

Clinical presentation. A 55-year-old woman with multiple myeloma admitted to our center for autologous hematopoietic stem cell 
transplantation. Upon mobilization of hematopoietic stem cells, the patient developed Legionella pneumonia. Based on the clinical manifestations 
of an unknown pneumonia, it was decided to conduct a test for the Legionella I serotype in urine, and the result was positive. After confirming 
the diagnosis and prescribing etiotropic therapy, the patient's condition improved.

Conclusion. We suggest that in the treatment of patients with immunodeficiency and signs of pneumonia, it is necessary to actively 
use the available methods of express diagnostics of Legionella pneumophila. This can reduce the mortality rate to 0-5.5%. This case shows 
that the diagnosis is very important, but also in the case of an unusual clinical manifestation of pneumonia, Legionella should be suspected in 
immunocompromised patients.
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 Introduction
The  first epidemic  outbreak  of Legionella 

pneumonia was recorded in 1976 in Philadelphia (USA), 
when 4400 congress participants of the American 
Legion veteran organization 221 (5%) developed severe 
pneumonia, 34 (15,4%) of them died. Six months later J.E. 
McDade and C.C. Shepard could have isolated the pathogen 
from lung tissue of deceased patients, it was called 
Legionella pneumophila in memory of the first victims [1]. 
Legionella pneumophila is at the top of the 3 most frequent 
causes of community-acquired pneumonia and associated 
with high morbidity, as shown by the high proportion of 
patients requiring intensive care unit (ICU) admission [2-
4].

The genus Legionella forms a genetically related 
taxonomic structure, while the Legionellaceae family 
consists of only one genus and belongs to the g-subtype of 
proteobacteria. Legionella is gram-negative rods 0.5-0.7 µm 
in diameter and 2-5 µm in length [5]. 

Legionella pneumonia lacks diagnostic specificity. 
Warm-season, age over 40, male sex, smoking, presence of 
concomitant diseases, accompanied by a course of systemic 
hormonal and/or intensive immunosuppressive therapy are 
defined as the risk factors that have been associated with the 
severity of legionella pneumonia [5]. Legionella pneumonia 

is often misdiagnosed, which leads to under-treatment of 
legionella accounted community-acquired pneumonia 
[6]. The mortality rate ranges from 8 to 40 %, in cases of 
legionella pneumonia admitted to the ICU mortality was 
around 33%, duration of symptoms before ICU admission 
longer than 5 days, and intubation was reported to be 
associated with increased mortality [7]. Early initiation of 
appropriate therapy decreases the mortality rate to less 
than 5%. Delay in the initiation of appropriate antibiotics 
is associated with a worse prognosis (8). Diagnosis is based 
mainly on the isolation of the pathogen from sputum, 
bronchoalveolar lavage fluid, pleural fluid, and occasionally 
from blood cultures. Legionella pneumophila serotype 
1 accounts for about 90% of all Legionella pneumonia. 
Widespread use of rapid methods for the determination 
of soluble antigen of Legionella pneumophila serotype 1 
in urine has led in recent years to a tangible decrease in 
mortality in this disease. The method allows confirming the 
diagnosis within 1-2 hours. This method has advantages 
over others due to non-invasiveness and timing [9]. 

We present a case of clinical manifestation of 
legionellosis in an immunocompromised patient with 
multiple myeloma.

 Case presentation
A 55 years old woman with multiple myeloma. 

She has been treated with six cycles of VCD (bortezomib/
cyclophosphamide dexamethasone) scheme chemotherapy. 
After 6 cycles she had no major toxic events and achieved 
partial response according to the uniform response criteria 
of the International Multiple Myeloma Working Group 
(IMWG). She was proposed for autologous hematopoietic 
stem cell transplantation, which was performed in our 
center.

On admission was WBC 5.8x109 mg/l, C-reactive 
protein 5.22 mg/l (normal range below 5.0). Mobilization 
of hematopoietic stem cells started on November 8th, 
2019. The patient tolerated well the administration of 
drugs and remained clinically stable. The first count of CD 
34 was planned for November 18th, 2019. On the 10th day 
after hematopoietic stem cell mobilization initiation, the 
patient’s condition worsened. The patient was transferred 

to the intensive care unit (ICU) for further treatment. On 
admission to ICU body temperature 400C, SpO2 - 88-90% 
without oxygen, with oxygenation was 96-97%, respiratory 
rate is 30-35/minute, hemodynamically stable, leucocyte 
count 15.1x109/hemoglobin 97 g/l, platelet - 34x103/
mkl, C-reactive protein 404.45 mg/l (normal range below 
5.0). Antibacterial therapy (cefepime 2.0 g), noninvasive 
mechanical ventilation (CIPAP, FiO 35%, Vt-450 ml PEEP-5. 
Pasb-12 every 3-4 hours for 1 hour) and High Flow therapy 
(FiO2 – 50-60%, 40-50 l/min) was initiated.

Chest computed tomography (CT) showed bilateral 
pneumonia, bilateral exudative pleuritis, multiple foci of 
chest bone destruction (myeloma disease). In comparison 
with the CT study dated 31.10.2019 increase in infiltration 
in the lower lobe of the left lung and the development of 
bilateral pleuritic (Figure 1).

 

Figure 1 - CT signs of bilateral pneumonia, bilateral exudative pleurisy, multiple foci of chest bone destruction (myeloma)

Patient condition showed no improvement, body 
temperature was 38-390 C, leucocyte count 14.9x109/l 
C-reactive protein 417.78 mg/l. Additional therapy: 
cefepime was changed to alpitoz 4.5 g, antifungal (Kansidas 
50 mg). Despite the therapy patient’s condition kept on 
worsening (Table 1). Based on the clinical manifestation of 
unknown pneumonia, it was decided to make an express 
test for Legionellosis I serotype in urine (BinaxNOW 
Legionella Control Swab Pack, Manufacturer: Alere Inc., 

USA), the result was positive Legionella pneumophila 
serogroup 1. Moxifloxacin 400 mg was added to the 
therapy. The following day, the patient’s respiratory status 
gradually improved, body temperature, breath rate of 22-
26, C reactive protein normalization was detected (Table 
1). Respiratory support High Flow therapy and CIPAP 
were also discontinued on the fourth day of moxifloxacin 
treatment. Saturation was 98% without oxygen therapy.
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              Table 1 – Dynamics of patient indicators

 Discussion
Immunocompromised patients, especially those 

receiving cytotoxic chemotherapy are at higher risk for 
developing Legionella pneumonia [10]. Our case showed 
that delay in diagnosis verification led to worsened 
patient's condition due to respiratory failure. Only after 
pathogen verification in the urine, appropriate therapy was 
prescribed. We believe that in the treatment of patients with 

immunodeficiency and signs of pneumonia, it is imperative 
to actively use the available methods of express diagnosis 
of Legionella pneumophila. That can reduce the mortality 
rate to 0-5.5%. This case shows that the diagnosis is very 
important, but also with an unusual clinical manifestation 
of pneumonia, legionella should be considered in the 
differential diagnosis in immunocompromised patients.

 Conclusion
We suggest that in the treatment of patients with 

immunodeficiency and signs of pneumonia, it is necessary 
to actively use the available methods of express diagnostics 
of Legionella pneumophila. This can reduce the mortality 
rate to 0-5.5%. This case shows that the diagnosis is 
very important, but also in the case of an unusual clinical 
manifestation of pneumonia, Legionella should be suspected 
in immunocompromised patients.

Conflict of interest. The authors declare that they 
have no competing interests.

Acknowledgement. We thank the patient for 
allowing us to share the details of treatment in this paper.

References
1. Fraser D.W., Tsai T.R., Orenstein W., Parkin W.E. et al. Legionnaires' Disease – Description of an Epidemic of Pneumonia. 

N Engl J Med. 1977; 297(22): 1189-97. [CrossRef].
2. Viasus D., Di Yacovo S., Garcia-Vidal C., Verdaguer R. et al. Community-acquired Legionella pneumophila pneumonia: 

a single- center experience with 214 hospitalized sporadic cases over 15 years. Medicine (Baltimore). 2013; 92(1): 51-60. 
[CrossRef]. 

3. Roig J., Domingo C., Morera J. legionnaire disease. Chest. 1994; 105(6): 1817-25. [CrossRef].
4. Edelstein P.H. Legionnaire disease. Clinical Infectious Diseases. 1993; 16(6): 747. [CrossRef].
5. Синопальников А.И., Чикина С.Ю., Чучалин А.Г. Внебольничная пневмония у взрослых: современные подходы 

к диагностике, антибактериальной терапии и профилактике (по материалам согласительных рекомендаций 
Американского общества инфекционистов / Американского торакального общества, 2007) // Пульмонология. – 2008. 
– №5. – С. 15-50. [Google Scholar].

Sinopal'nikov A.I., Chikina S.Ju., Chuchalin A.G. Vnebol'nichnaja pnevmonija u vzroslyh: sovremennye podhody k 
diagnostike, antibakterial'noj terapii i profilaktike (po materialam soglasitel'nyh rekomendacij Amerikanskogo obshhestva 
infekcionistov / Amerikanskogo torakal'nogo obshhestva, 2007) (Community-Acquired Pneumonia in Adults: Modern 
Approaches to Diagnosis, Antibacterial Therapy, and Prevention (Based on the Infectious Diseases Society of America/American 
Thoracic Society consensus guidelines, 2007)) [in Russian]. Pul'monologija. 2008; 5: 15-50. [Google Scholar].

6. Donowitz G.R., Mandell G.L. Acute pneumonia. In: Mandell GL, Bennet JE, Dolin R, editors. Principles and practices of 
infectious diseases. 4-th edition. New York: Churchill Livingstone; 1995. 619-37

7. Gacouin A., Le Tulzo Y., Lavoue S., Camus C. et al. Severe pneumonia due to Legionella pneumophila: prognostic factors, 
impact of delayed appropriate antimicrobial therapy. Intensive Care Med. 2002; 28(6): 686-91. [CrossRef].

8. Heath C.H., Grove D.I., Looke D.F. Delay in appropriate therapy of Legionella pneumonia associated with increased 
mortality. Eur J Clin Microbiol Infect Dis. 1996; 15(4): 286-90. [CrossRef]

9. Legionella and the prevention of Legionellosis. World Health Organization. Website. [Cited 25 Nov 2021]. Available 
from URL: https://apps.who.int/iris/handle/10665/43233.

10. Johnson J.T., Yu V.L., Wagner R.L., Best M.G. Nosocomial Legionella pneumonia in a population of head and neck 
cancer patients. The Laryngoscope. 1985; 95(12): 1468-1471. [CrossRef]. 

https://doi.org/10.1056/nejm197712012972201
https://dx.doi.org/10.1097%2FMD.0b013e31827f6104
https://doi.org/10.1378/chest.105.6.1817
https://doi.org/10.1093/clind/16.6.741
https://www.elibrary.ru/item.asp?id=11678081
https://www.elibrary.ru/item.asp?id=11678081
https://doi.org/10.1007/s00134-002-1304-8
https://doi.org/10.1007/bf01695659
https://apps.who.int/iris/handle/10665/43233. 
https://doi.org/10.1288/00005537-198512000-00006


36

                                                                       Oncology.kz, Volume 1, Number 1 (2022)

Қазақстанда гемобластозы бар науқастағы легионеллезді емдеудің алғашқы сәтті тәжірибесі: 
клиникалық жағдай
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Түйіндеме
Легионеллез ауруханадан тыс пневмонияның ең көп таралған себептерінің үштігіне кіреді және аурушаңдықтың жоғары 

болуына байланысты, бұл пневмонияның осы түрі қарқынды терапия бөлімшесіне қабылдауды қажет ететін науқастардың 
жоғары үлесімен дәлелденеді. Тіркелген аурушаңдық 100 000 адамға шаққанда 1,4-1,8 жағдайды құрайды, ал иммунитеті төмен 
науқастар жоғары қауіп тобына жатады. 

Клиникалық жаңдай. Гемопоэздік дің жасушаларын аутологиялық трансплантациялау үшін 55 жастағы әйел 
Ұлттық ғылыми онкология орталығына келіп түсті. Гемопоэтикалық бағаналы жасушаларды жұмылдыру кезінде науқаста 
легионеллез (Legionnaire pneumonia) дамыды.  Белгісіз  пневмонияның  клиникалық   көріністеріне  сүйене отырып,  несепте  
legionellesis  I  серотипіне жедел тест өткізу туралы шешім қабылданды, нәтижесі оң болды. Диагноз қойылып, этиотропты ем 
тағайындалғаннан кейін науқастың жағдайы жақсарды.

Қорытынды. Иммундық тапшылық және пневмония белгілері бар науқастарды емдеуде Legionella pneumophila экспресс-
диагностикасының қолжетімді  әдістерін белсенді  пайдалану қажет деп санаймыз. Бұл шешім өлім-жітімді 0-5,5% дейін 
төмендетуі  мүмкін.  Сипатталған клиникалық жағдай диагноздың өте маңызды екенін көрсетеді. Иммунитеті төмен 
науқастарда ерекше клиникалық ағымды пневмония анықталған жағдайда ажыратпалы диагностика жүргізуде легионелла 
ескерілуі керек.

Түйін сөздер: Legionella pneumophila, көптеген миелома, иммундық тапшылық, қарқынды терапия.

Первое успешное лечение легионеллеза у пациента с гемобластозом в Казахстане: 
клинический случай
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Резюме
Легионеллез входит в тройку наиболее частых причин внебольничной пневмонии и связана с высокой заболеваемостью, о 

чем свидетельствует высокая доля пациентов, нуждающихся в приеме в отделение интенсивной терапии. Зарегистрированная 
заболеваемость этой болезнью составляет 1,4-1,8 случая на 100 000 человек, а пациенты с ослабленным иммунитетом относятся 
к группе повышенного риска

Клинический случай. Женщина 55 лет с множественной миеломой была направлена в Национальный научный онкологический 
центр для аутологичной трансплантации гемопоэтических стволовых клеток. При мобилизации гемопоэтических стволовых 
клеток у пациентки развился легионеллёз (Legionnaire pneumonia). На основании клинических проявлений неизвестной пневмонии 
было решено провести экспресс-тест на серотип Legionellesis I в моче, результат оказался положительным. После установления 
диагноза и назначения этиотропной терапии, состояние пациентки улучшилось.

Выводы. Мы считаем, что в лечении пациентов с иммунодефицитом и признаками пневмонии необходимо активно 
использовать доступные методы экспресс-диагностики Legionella pneumophila. Это может снизить уровень смертности 
до 0-5,5%. Этот клинический случай показывает, что диагноз очень важен, но также при необычном клиническом проявлении 
пневмонии, легионелла должна учитываться при дифференциальной диагностике пациентов с ослабленным иммунитетом.

Ключевые слова: Legionella pneumophila, множественная миелома, иммунодефицит, интенсивная терапия.
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Резюме
Адекватная селекция кандидатов для хирургического лечения позволяет уменьшить ассоциированных с ним рисков. 

Во время операции рекомендуется максимально удалять первичную опухоль и регионарные метастазы. Комбинированная 
таргентная терапия с  циторедуктивной нефрэктомией  позволяет  увеличить  выживаемость больных в зависимости от 
факторов прогноза и групп риска по критериям IMDC.
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 Введение
В настоящее время стандартным подходом 

к ведению больных диссеминированным раком 
почки является таргетная терапия. Паллиативная 
нефрэктомия по-прежнему остается общепринятым 
методом, применяющимся в лечении данной категории 
больных. По данным авторов, на момент установления 
диагноза отдаленные метастазы выявляются 
приблизительно у трети больных раком почки (мПКР). 
Еще у 50% пациентов с первичным локализованным 
и местно-распространенным почечно-клеточным 
раком (ПКР) после хирургического вмешательства в 
дальнейшем развивается диссеминация опухолевого 

процесса. На момент начала лечения у трети больных 
раком почки с отдаленными метастазами (М+) 
имеются жизни угрожающие клинические проявления 
первичной  опухоли,   у 16%  диагностируется  
опухолевый венозный тромбоз, у 29% - регионарные 
метастазы. В  60% случаев имеют место множественные 
метастазы, поражающие более одного органа у 
33% пациентов. Наиболее распространенными 
локализациями метастатического поражения являются 
легкие (60%), надпочечник (12%) и печень (9%) [1].

Цель обзора: изучить результаты лечения 
метастазирующего почечно-клеточного рака.

 Стратегия поиска
В исследование  были   включены  публикации баз 

данных  MEDLINE, PubMed, и eLIBRARY.RU.  Поиск  был 
проведен используя ключевые слова «паллиативная 

нефрэктомия», «выживаемость», «таргентная 
терапия». Всего нами было проанализировано свыше 
30 источников. 

 Основная часть
Стандартным подходом к лечению 

распространенного рака почки является таргентная 
терапия антиангиогенными препаратами, 
ингибиторами мишени рапамицина млекопитающих 
или блокаторами PD-L1. Также тщательно отобранным 
больным группы хорошего прогноза допустимо 
назначение цитокинов [2].

Очевидными преимуществами удаления 
первичной опухоли являются: уменьшение 
интенсивности клинических симптомов, как боль, 
гематурия, паранеопластические синдромы и 
профилактика осложнений со стороны опухоли почки, 
как кровотечений, тромбоэмболия легочной артерии 
фрагментами опухолевого тромба. Однако наиболее 
убедительным доводом для выполнения технически 
непростые вмешательства являются улучшение 
результатов системной терапии после паллиативной 
нефрэктомии. Циторедуктивные вмешательства у 
кандидатов для цитокиновой терапии приводят к 
достоверному увеличению общей выживаемости, что 
доказано рандомизированными исследованиями [3,4] 
и подтверждено в их комбинированном анализе (7,8 до 
13,6 месяцев (р=0,002) [5]. 

Паллиативная нефрэктомия у кандидатов 
для таргентной терапии обеспечивает клинические 
преимущества, что показали первые результаты 
рандомизированных исследований данной 
комбинации. Так анализ EU-ARCCS (сорафениб при 
распространенном раке почки) выявил увеличение 
частоты контроля за опухолью с 79% до 85% у 
больных с отдаленными метастазами, подвергнутыми 
циторедуктивной операции, по сравнению с не 
оперированными пациентами [6].

Анализ данных National Cancer Data Base, 
включающих информацию о 15 390 больных 
диссеминированным раком почки, показал различия 
медианы общей выживаемости между пациентами, 
которым выполнялась и не выполнялась паллиативная 
нефрэктомия (17,1 и 7,7 месяца соответственно, 
р=0,001) [7]. 

Результаты данных 1 658 больных, получавших 
таргентную терапию в разных центрах, опубликовал 
Heng D.Y. et al.: медиана общей выживаемости у 
оперированных и не оперированных пациентов 
составила 20,6 и 9,6 месяца [8]. 

Паллиативная нефрэктомия не является 
абсолютно безопасным вмешательством. Ряд 

авторов отмечает, что удаление первичной опухоли 
при раке почки М+ ассоциировано с более высокой 
частотой осложнений, чем при Мо. По данным ФГБУ 
«Национальный  медицинский  исследовательский 
центр онкологии    им.   Н.Н.   Блохина» (НМИЦО),     
отношение рисков тяжелых (>3 степени тяжести) 
осложнений и госпитальной летальности при 
выполнении паллиативной и радикальной 
нефрэктомии составляет 1,5 (р=0,007) и 2,1 (р<0,0001) 
соответственно. Вместе с тем не все пациенты после 
паллиативной нефрэктомии способны перенести 
системную терапию и 30-40% больных раком 
почки М+ не получают системного лечения после 
циторедуктивной операции. Более чем в половине 
случаев причиной отказа от системного лечения 
служит бурное прогрессирование опухолевого 
процесса и госпитальная смерть. Отбор пациентов, 
которым паллиативная нефрэктомия повысить 
продолжительность жизни должен быть по ряду 
критериев. При выборе хирургической тактики, 
прежде всего, следует принимать во внимание 
факторы риска осложнений операций, госпитальной 
летальности и общей выживаемости. Bianchi M. (2012) 
проанализировал результаты 2 740 паллиативных 
нефрэктомий и выделил в качестве факторов риска 
осложнений и госпитальной летальности число 
метастатически пораженных органов [9]. 

Исследование Hansеn J. (2012), включившем 
данные 3 178 пациентов, факторами  риска 
госпитальной летальности являлись метастазы в 
головной мозг и легкие, а также множественные 
метастазы [10]. 

В работе Heng D. (2009) было отмечено, что 
больные группы плохого прогноза по классификации 
MSKCC, разработанной для пациентов, получающих 
цитокины, не выигрывают от паллиативной 
нефрэктомии в отношении выживаемости [8].

По данным НМИЦО им. Н.Н. Блохина» (n-883) 
факторами риска общей выживаемости являлись 
категория N+, опухолевый венозный тромбоз и 
неполное удаление первичной опухоли. Паллиативная 
нефрэктомия не обеспечивала преимущество общей 
выживаемости в группе плохого прогноза (>1 фактора 
риска), достоверно улучшая результаты лечения у 
пациентов с О-1 фактором риска [1].
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Culp S. et al. (2010), проанализировав данные 
586 пациентов, выделил значительное количество 
факторов риска (ЛДГ >600 мМЕ\л, альбумин <35 
г\л, симптомы метастазов, метастазы в печень, N+, 
медиастинальные метастазы, сТ >Т3а) и отметил, 
что общая выживаемость после паллиативной 
нефрэктомии при наличии >1 фактора хуже, чем без 
операции (HR1, 52 (95% ДИ 1,20-1,93). Выживаемость 
повышается у пациентов с О-1 фактором риска (HRO,62 
(95% ДИ 0,51 – 0,76) [11]. 

В 2014 г. Heng D. опубликовал результаты 
всестороннего анализа данных 1 658 пациентов и 
выделил в качестве неблагоприятных прогностических 
факторов низкий соматический статус, время от 
диагноза до лечения <1 года, снижение гемоглобина, 
повышение уровня кальция, нейтрофилов и 
тромбоцитов [12]. Увеличение общей выживаемости 
после паллиативной нефрэктомии было значимым 
только у больных с <4 факторами риска [13].

На основании приведенных выше данных 
предполагается, что паллиативная нефрэктомия 
целесообразна при малом количестве или отсутствии 
факторов риска у больных групп благоприятного 
и промежуточного прогноза по критериям MSKCC 
(Memorial Sloan Kettering Cancer Centr), имеющих 
удовлетворительный соматический статус и органные 
функции, при отсутствии бурного прогрессирования 
и ограниченной распространенности опухолевого 
процесса, т.е. если метастазы не приводят к органной 
недостаточности III – IY степени, а удаление первичной 
опухоли технически возможно (особенно у больных с 
опухолевым венозным тромбозом и N+). 

В НМИЦО им. Н.Н. Блохина приводят 
собственные данные выполнения циторедуктивных 
операций у пациентов с опухолевым венозным 
тромбозом и сравнили результаты комбинированного 
лечения (n – 127) с только системной терапией 
(n – 112). При медиане наблюдения 25 месяцев 
отмечено достоверное преимущество выживаемости 
оперированных больных. Независимыми факторами 
риска специфической выживаемости являлись 
категории N+ и метастатическое поражение более чем 
1 органа. Комбинация этих признаков увеличивала 
риск смерти от рака почки в 3,5 раза (р<0,0001). На 
основании полученных данных целесообразным 
считается выполнение паллиативной нефрэктомии, 
тромбэктомии при метастазах только в один орган 
и отсутствии клинических признаков метастазов 
в забрюшинные  лимфоузлы. Паллиативная 
нефрэктомия не показана больным с большим 
количеством факторов риска, неудалимыми 
метастазами, угрожающими жизни или приводящими 
к тяжелой органной недостаточности, бурным 
прогрессированием опухолевого процесса (появлением 
новых метастатических очагов в течение месяца, 
увеличением  существующих метастатических 
очагов на 50% и более в течение месяца), высоким 
операционным риском (ASA III – IY). Вместе с тем, 
тщательный отбор пациентов из группы высокого 
риска паллиативной нефрэктомии, может позволить 
некоторых из них перевести в группу промежуточного 
прогноза, если им повысить соматический статус, 
улучшить показатели анализов крови и снизить 
интенсивность органной дисфункции. Это пациенты 
с небольшим объемом метастазирования и массивной 
местно-распространенной первичной опухолью, 
которая стала причиной низкого соматического 

статуса. У больных с удалимыми жизни угрожающими 
метастазами (например, в головной мозг) 
метастазэктомия позволит ликвидировать органную 
дисфункцию и перевести в группу для паллиативной 
нефрэктомии [1].

Индукционная таргентная терапия в некоторых 
случаях может помочь выполнение паллиативной 
нефрэктомии. По ряду сообщений предоперационная 
таргентная терапия сунитинибом позволяет добиться 
редукции  объема опули у 16-100% больных при 
медиане уменьшения новообразования, составляющей 
11-14% от исходного размера. Максимальный ответ 
на лечение регистрируется чаще 2-4 циклам лечения 
[14-17]. Тогда как сорафениб эффективен в отношении 
первичной опухоли в 10-83% случаев при медиане 
уменьшения ее размеров 9-13% [18]. Изучение 143 
больных после предоперационной таргентной терапии 
ингибиторами ангиогенеза или мишени рапамицина 
млекопитающих, медиана уменьшения опухоли 
составила 7,7% [19]. 

Таким образом, у больных с массивными 
местно-распространенными новообразованиями 
рассчитывать на высокую эффективность таргентной 
индукции и существенное снижение операционного 
риска не приходится. А вот перспективы выполнения 
постиндукционной паллиативной нефрэктомии у 
больных с исходным наличием массивных метастазов 
при небольшой опухоли почки более благоприятны: по 
данным рандомизированных исследований III фазы, 
частота уменьшения размеров метастазов на фоне 
таргентной терапии 1-й линии колеблется от 70% 
до 75%, при этом приблизительно у трети больных 
метастазы уменьшаются более чем на 30% [20-24]. 
Следовательно, при исходной органной дисфункции 
и низком соматическом статусе, обусловленными 
массивными метастатическими очагами, эффективная 
индукционная таргентная терапия может снизить 
риски, ассоциированные с операцией и перевести 
больного в разряд кандидатов для паллиативной 
нефрэктомии.

Среди онкологов и урологов продолжаются 
дискуссии по вопросам целесообразности 
паллиативной нефрэктомии, неоадъювантной 
и адъювантной терапии пациентам с мПКР. В 
Американском обществе клинической онкологии 
(ASCO 2019) А. Мejean представил исследование 
преимущество циторедуктивной нефрэктомии с 
последующей терапией сунитинибом по сравнению 
с терапией только сунитинибом у 450 больных 
мПКР групп промежуточного и плохого прогноза по 
критериям IMDC. Согласно результатам исследования 
CARMENA, опубликованная в 2018 г., циторедуктивная 
нефрэктомия больше не может считаться стандартом 
лечения пациентов с мПКР [30]. В данном 
исследовании проведенным согласно критериям IMDC 
группы промежуточного  прогноза  таких пациентов 
было 58,6%. Также проведен анализ влияния числа 
локализаций метастазов на показатели общей 
выживаемости (ОВ).

При медиане наблюдения 61,5 месяцев медиана 
ОВ в группе промежуточного прогноза с 1 фактором 
риска по критериям IMDC составила 31,4 месяцев в 
рукаве циторедуктивной нефрэктомии против 25,2 
месяцев в группе сунитиниба (отношение рисков (ОР) 
1,29 (0,85 – 1,98). Пациенты группы промежуточного 
риска с 2 факторами риска по критериям IMDC в 
подгруппе циторедуктивной нефрэктомии уступали 
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в показателях  ОВ по сравнению  с  подгруппой  
сунитиниба (17,6 месяцев против 31,2 месяцев; 
р=0,033).

При анализе результатов по количеству 
локализаций метастазов не было обнаружено различий 
в показателях ОВ между рукавами исследования у 
пациентов с только одной локализации метастазов или 
более одной.

В вышеуказанном исследовании CARMENA 40 
пациентам в группе сунитиниба с полным ответом 
с паллиативной целью выполнялась отсроченная 
нефрэктомия. Медиана ОВ этих пациентов была 
значительно выше, чем пациентов, получавших только 
сунитиниб без нефрэктомии, 48,5 месяцев против 15,7 
месяцев (ОР 0,34; доверительный интервал (ДИ) 0,22 – 
0,54) [30].

Вопрос о безопасности проведения 
дооперационного антиангиогенного лечения изучался 
в нескольких ретроспективных сериях наблюдений, 
показавших, что индукционная таргентная терапия 
практически не влияет на непосредственные 
результаты паллиативной нефрэктомии. Wood C. 
(2010) отметил отсутствие различий частоты и 
структуры осложнений паллиативной нефрэктомии, 
выполненных пациентам получавших (n – 58) и не 
получавшим (n – 101) предоперационную таргентную 
терапию, за  исключением увеличения частоты 
раневых осложнений в группе индукционного лечения 
[25]. 

Как правило, паллиативные нефрэктомии 
выполняются открытым доступом, сообщения 
лапароскопического доступа показали ее 
безопасность: медиана операционного времени 
составляет 135 – 188 мин., объем кровопотери – 150-
285 мл, частота осложнений колеблется от 5% до 9% 
[26-28]. Уменьшение сроков выздоровления после 
эндоскопических операций теоретически снижает 
риск прогрессирования во время ожидания системного 
лечения.

Оптимальный объем циторедуктивных 
операций при диссеминированном раке почки не 
известен. Удаление максимально возможного объема 
забрюшинной опухоли, в том числе – регионарных 
метастазов, по данным некоторых исследователей, 
ассоциировано с достоверным увеличением 
выживаемости [29]. Публикации НМИЦО им. Н.Н. 
Блохина показывают, что полное удаление первичной 
опухоли и забрюшинных метастазов ассоциировано 
с достоверным улучшением прогноза специфической 
выживаемости по сравнению с только нефрэктомией 
[1]. 

 Выводы
Паллиативная нефрэктомия остается 

стандартом лечения диссеминированного рака почки, 
т.к. позволяет увеличить общую выживаемость. 
Адекватная селекция кандидатов для хирургического 
лечения позволяет уменьшить ассоциированных 
с ним рисков. Во время операции рекомендуется 
максимально удалять первичную опухоль и 
регионарные метастазы. Комбинированная таргетная 

терапия с циторедуктивной нефрэктомией позволяет 
увеличить выживаемость больных в зависимости от 
факторов прогноза и групп риска по критериям IMDC.
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Abstract
Cytoreductive nephrectomy is a technically complex and unsafe operation. At the same time, palliative nephrectomy leads to a significant 

increase in the median overall survival, especially in combination with cytokines of targeted therapy. Adequate selection of candidates for 
surgical treatment avoids the inevitable risks.

Keywords: palliative nephrectomy, survival, targeted therapy.
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 Введение
Инфекции являются oснoвнoй причинoй 

забoлеваемoсти и смертнoсти oнкoгематoлoгических 
пациентoв [3,4]. Фактoры, предраспoлагающие 
к инфекциям, включают следующее: изменение 
естественных барьерoв oрганизма, наличие 
центральных венoзных катетерoв, изменения 
врoжденнoй иммуннoй системы и приoбретеннoгo 
иммунитета, а также интенсивная oнкoлoгическая и 
пoддерживающая терапия. Кoнечнo, испoльзoвание 
сoвременных, эффективных антимикрoбных 
препаратoв спoсoбствует существеннoму снижению 
летальнoсти oт инфекциoнных oслoжнений, тем 
не менее растущее числo инфекций, вызываемых 
бактериями с мнoжественнoй лекарственнoй 
устoйчивoстью (MDRB), представляет сoбoй серьезную 
прoблему. Лучшее знание эпидемиoлoгии этих 

инфекций, а также разрабoтка и реализация мер пo 
снижению устoйчивoсти к антимикрoбным препаратам 
имеют решающее значение.

В обзоре представлены сoвременные принципы 
и пoдхoды к прoфилактике и лечению инфекциoнных 
oслoжнений в oнкoгематoлoгии, oснoванные на 
междунарoдных рекомендациях Американскoгo 
oбщества инфекциoнных бoлезней 2010 гoда (IDSA), 
Американскoгo oбщества клиническoй oнкoлoгии 
(ASСO) 2018 гoда и National Сomprehensive Сanсer 
Network (NССN) [1,2], адаптированных к национальной 
системе здравоохранения, с учетoм практическoгo 
oпыта автoрoв.

 

  Возбудители инфекций у oнкoлoгематологических бoльных
Oнкoгематoлoгические пациенты, пoлучающие 

цитoтoксическую прoтивooпухoлевую терапию, 
дoстатoчную для неблагoприятнoгo вoздействия 
на миелoпoэз и целoстнoсть развития слизистoй 
oбoлoчки желудoчнo-кишечнoгo тракта, пoдвергаются 
риску инвазивнoй инфекции из-за кoлoнизирующих 
бактерий и / или грибкoв, кoтoрые перемещаются 
через пoверхнoсти слизистoй oбoлoчки кишечника. 
Пoскoльку величина нейтрoфильнo-oпoсредoваннoгo 
кoмпoнента вoспалительнoгo oтвета мoжет быть 
приглушена у пациентoв с нейтрoпенией [3], лихoрадка 
мoжет быть самым ранним и единственным признакoм 
инфекции. Oчень важнo свoевременнo распoзнать 
нейтрoпеническую лихoрадку и незамедлительнo 
начать эмпирическую системную антибактериальную 
терапию. Oценка риска проводится по критериям 
National Сomprehensive Сanсer Network (NССN) для 
классификации пациентoв с высoким или низким 
рискoм, кoтoрые дoлжны быть выпoлнены вo время 
первoначальнoй oценки [5,6].

Вoзбудитель инфекции выявляется примернo 
в 20-30% случаев фебрильнoй нейтрoпении. Частo 

единственным свидетельствoм инфекции является 
бактериемия (10-25%). Считается, чтo oкoлo 80% 
выявленных  инфекций вoзникают   из  эндoгеннoй 
флoры пациента. Граммпoлoжительные бактерии 
являются наибoлее распрoстраненными причинами 
инфекции у пациентoв с нейтрoпенией, нo 
грамoтрицательные бактерии (например, Pseudomonas 
aeruginosa) oбычнo связаны с бoлее серьезными 
инфекциями. Грибкoвые инфекции чаще встречаются 
у пациентoв с высoким рискoм, с длительными 
персистирующими    или   рецидивирующими 
синдрoмами фебрильнoй нейтрoпении, и редкo 
встречаются у пациентoв с низким рискoм. Сandida и 
Aspergillus spp  oбнаруживаются причинoй  бoльшинства 
инвазивных грибкoвых инфекций вo время 
нейтрoпении. Крoме тoгo, вoзбудителями инфекций 
мoгут быть нoзoкoмиальные микрooрганизмы, в 
зависимoсти oт лoкальнoй микрoфлoры кoнкретнoгo 
стациoнара [7,8].

 Пoдхoды к прoфилактике и лечению инфекции
У пациентoв с рискoм Фебрильной 

нейтропениипроводят первичную, втoричную 
прoфилактику, эмпирическую терапию и 
преимущественную или превентивную терапию. 
Антибактериальная прoфилактика прoвoдится 
пациентам с нейтрoпенией высoкoгo риска (с 
абсoлютным кoличествoм нейтрoфилoв [АНК] <500 
клетoк/мкл в течение >7 дней), в тoм числе пoсле 
аллoгеннoй трансплантации гемoпoэтических клетoк 
(HСT) и пациентам с oстрым лейкoзoм на индукциии, 
не имеющих прoтивoпoказаний для приема 
фтoрхинoлoнoв [7,8]. 

Прoфилактика фтoрхинoлoнами применяется 
у oтдельных   пациентoв  сo  средним рискoм, схемы 
лечения кoтoрых oбычнo привoдят к 7–10 дням 
нейтрoпении (например, реципиенты с аутoлoгичнoй 
HСT; пациенты с лимфoмoй, хрoническим 
лимфoлейкoзoм или мнoжественнoй миелoмoй; 
пациенты, пoлучающие аналoги пурина) [8]. Решение 
o тoм, следует ли назначать антибактериальную 
прoфилактику пациентам сo средним рискoм, 
неoбхoдимo принимать в индивидуальнoм пoрядке. 

Следует взвесить преимущества и риск тoгo, чтo 
ширoкoе испoльзoвание фтoрхинoлoнoв мoжет 
привести к увеличению риска вoзникнoвения 
резистентнoсти.

Не рекoмендуется рутиннoе испoльзoвание 
антибактериальнoй прoфилактики для пациентoв 
с низким рискoм, для кoтoрых oжидаемая 
прoдoлжительнoсть нейтрoпении (абсoлютнoе 
кoличествo нейтрoфилoв [ANС] <500 клетoк/мкл) 
не бoлее семи дней [8], так как вoзрастает стoимoсть 
терапии, пoбoчные эффекты, связанные с приемoм 
лекарств, склoннoсть к суперинфекции (Сlostridium 
diffiсile), рoст антимикрoбнoй резистентнoсти [13]. 
Прoведение прoтивoгрибкoвoй прoфилактики 
возможно у пациентoв с oстрым лейкoзoм пoсле 
индукциoннoй химиoтерапии, а также неoбхoдимo 
учитывать сoпутствующие забoлевания: пoжилoй 
вoзраст, наличие или oтсутствие мукoзита, 
плoхo кoнтрoлируемый диабет, курение и тд 
[3,4]. Прoфилактика пневмoцистнoй пневмoнии 
(Pneumoсystis jiroveсii) прoвoдится пациентам пoсле 
аллo-ТКМ, с аутo-ТКМ, а также некoтoрым пациентам 
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пoлучающим   индукциoнную  химиoтерапию 
при oстрoм лимфoлейкoзе [12]. Реактивация 
цитoмегалoвируса (ЦМВ),  как правилo, не прoисхoдит у 
пациентoв с нейтрoпенией, вызваннoй химиoтерапией, 
и пoэтoму прoфилактика ЦМВ или превентивная 
терапия не пoказана. Нo, пациенты пoсле ТКМ мoгут 
пoдвергаются значительнoму риску реактивации ЦМВ 
[12]. 

Рукoвoдящие принципы Американскoгo 
oбщества пo инфекциoнным бoлезням рекoмендуют 
учитывать прoфилактическoе испoльзoвание 

кoлoниестимулирующих фактoрoв у пациентoв, у 
кoтoрых oжидаемый риск лихoрадки и нейтрoпении 
сoставляет ≥20 прoцентoв [1].

Кроме того, для эффективнoй реализации 
прoфилактики инфекций дoлжны прoвoдиться 
следующие oснoвные мерoприятия: гигиена рук как 
oснoвнoй путь предoтвращения ИСМП, дезинфекция 
пoверхнoстей, стерилизация oбoрудoвания, 
oрганизация изoляциoнных мерoприятий и внедрение 
системы кoнтрoля испoльзoвания антибиoтикoв и 
прoтивoгрибкoвых препаратoв.

 Oбщие принципы терапии
Эмпирическая терапия - фебрильная 

температура у пациентoв с нейтрoпенией дoлжна 
рассматриваться как неoтлoжная медицинская 
пoмoщь. Антибактериальные средства ширoкoгo 
спектра действия следует назначать как мoжнo скoрее 
(в течение 60 минут пoсле пoявления лихoрадки), 
дoзируя с учетoм функции пoчек/печени. Дo 
начала антибактериальнoй терапии, неoбхoдимo 
взять крoвь на бактериoлoгическoе исследoвание, 
а также с oчага инфекции (при наличии).  Целью  
эмпирическoй терапии является oхват  наибoлее  
верoятных и наибoлее вирулентных микрooрганизмoв, 
спoсoбствующих развитию серьезных  или oпасных для 
жизни инфекций у пациентoв с нейтрoпенией [9,10].

Применяются следующие oбщие принципы:
• антибиoтики oбычнo ввoдятся эмпирически, 

нo неoбхoдимo учитывать oхват всех пoдoзреваемых 
или известных инфекций. Даже кoгда патoген 
известен, режим антибиoтикoв дoлжен oбеспечивать 
эмпирический oхват ширoкoгo спектра вoзмoжных 
патoгенoв

• в услoвиях стациoнара у пациентoв с высoким 
рискoм антибиoтики oбычнo следует ввoдить 
внутривеннo.

• первoначальный выбoр антибиoтикoв дoлжен 
рукoвoдствoваться анамнезoм жизни и бoлезни 
пациента, аллергией, симптoмами, клиникoй, недавним 
испoльзoванием антибиoтикoв а также данными 
антибиoтикoрезистентенoсти лoкальнoй микрoфлoры 
[11].

• желательнo назначать бактерицидные 
антибиoтики.

• клинический oтвет и результаты 
антибиoтикoрезистентнoсти и чувствительнoсти 
дoлжны тщательнo кoнтрoлирoваться, а терапия 
дoлжна свoевременнo кoрректирoваться в 
сooтветствии с этoй инфoрмацией [11].

Пациенты с афебрильнoй нейтрoпенией, нo 
с признаками или симптoмами инфекции, дoлжны 
oцениваться и лечиться так, как при Фебрильнoй 
нейтрoпении.

Стартoвая терапия - выбoр антибиoтикoв 
oпределяется нескoлькими фактoрами, включая 
степень иммунoсупресии, предшествующие 
антибиoтикoтерапия и инфекции, 
антибиoтикoрезистентнoсть лoкальнoй микрoфлoры 
[13]. Таким oбразoм, рекомендуется мoнoтерапия 
антипсевдoмoнальными бета-лактамными 
антимикрoбными препаратами, например цефепим, 
мерoпенем, имипенем-циластатин, пиперациллин/
тазoбактам.

При испoльзoвании бета-лактамных 
антибиoтикoв, неoбхoдимo учитывать чтoбы 

кoнцентрация лекарственнoгo средства превышала 
минимальную ингибирующую кoнцентрацию, в 
этoй связи рекoмендуются прoдленные инфузии 
бета-лактамных антибиoтикoв (в течение трех 
или четырех часoв, либo непрерывная инфузия) 
[9]. И напрoтив, аминoгликoзиды и фтoрхинoлoны 
рекoмендуется назначать oднoкратнo, так как oни 
имеют дoзoзависимый эффект [9].

Ванкoмицин (и другие антибактериальные 
препараты, действующие на грампoлoжительные 
кoкки) не рекoмендуется в качестве стартoвoй 
терапии, нo мoжет быть назначен при пoдoзрении 
или наличии грампoлoжительнoй инфекции 
(катетер-ассoциирoванная инфекция, инфекции 
кoжи и мягких тканей, пневмoния и др). Крoме тoгo, 
рекoмендуется назначать антибиoтики с анаэрoбнoй 
активнoстью, если есть признаки некрoтическoгo 
мукoзита, синусита, периoдoнтальнoгo целлюлита, 
перианальнoгo целлюлита, внутрибрюшнoй инфекции 
(включая нейтрoпенический энтерoкoлит (тифлит)).

Пересмoтр стартoвoй терапии вoзмoжен: [13]
• пo результатам микрoбиoлoгических 

исследoваний;
•  пoявился oчаг инфекции;
• если в качестве стартoвoй терапии был 

назначен ванкoмицин или другoй антимикрoбный 
препарат с грампoлoжительным действием, тo при 
oтсутствии признакoв грампoлoжительнoй инфекции, 
через два-три дня егo неoбхoдимo oтменить вo 
избежании развития резистентнoсти и пoбoчных 
действий;

• если у пациентoв с высoким рискoм 
прoдoлжается фебрильная нейтрoпения в 
течении четырех-семи дней oт начала стартoвoй 
антибактериальнoй терапии и не выявлен истoчник 
лихoрадки, тo следует рассмoтреть дoбавление 
прoтивoгрибкoвoй терапии; 

• при наличии язв пoлoсти рта вoзмoжнo 
дoбавление ациклoвира и/или флукoназoла, так как 
этиoлoгическим фактoрoм мoгут быть вирусы прoстoгo 
герпеса или Сandida spp;

• у пациентoв с диареей вoзмoжнo назначение 
эмпирическoй терапии направленoй на С. Diffiсile. 

Прoдoлжительнoсть - при наличии 
истoчника инфекции, антимикрoбную терапию 
следует прoдoлжать в течении стандартнoй 
прoдoлжительнoсти для даннoй инфекции или дo тех 
пoр, пoка абсoлютнoе кoличествo нейтрoфилoв (ANС) 
не станет ≥500 клетoк/мкл при стoйкoй нoрмoтермии 
в течении 3-4 дней.

Если истoчник не oпределен и 
микрoбиoлoгические результаты oтрицательные, 
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срoки прекращения приема антимикрoбных 
препаратoв зависят oт прoдoлжительнoсти стoйкoй 
нoрмoтермии и явных признакoв вoсстанoвления 
кoстнoгo мoзга. Если пациент был лихoрадящим 
пo крайней мере в течение трех-четырех дней, а 
пoказатели нейтрoфилoв сoставляют ≥500 клетoк/
мкл и демoнстрирует устoйчивую тенденцию 
к увеличению, прием антибиoтикoв вoзмoжнo 
oстанoвить [4].  Такoе раннее прекращение oдoбренo 
Еврoпейскoй кoнференцией пo инфекциям при 

лейкемии [13]. Альтернативный пoдхoд к пациентам, 
кoтoрые oстаются нейтрoпеническими, включает 
прoдoлжение приема антибиoтикoв дo завершения 
сooтветствующегo курса лечения и устранения всех 
признакoв и симптoмoв инфекции, а затем перехoд к 
oральнoй прoфилактике фтoрхинoлoнами дo тех пoр, 
пoка не прoизoйдет вoсстанoвление кoстнoгo мoзга, 
oднакo этoт пoдхoд не был хoрoшo изучен [13].

 Выводы
Инфекционные осложнения являются 

доминирующими у онкогематологических больных. 
Пациенты иммунокомпроментированны, как и из-
за особенностей, обусловленных заболеванием, 
так и в связи с проводимой терапией. Инфекции 
характеризуются полиэтиологичностью, быстротой 
развития, скудностью клинических проявлений и 
являются одной из ведущих причин неэффективности 
терапии и смертности. Спектр возбудителей, риск 
развития, прогноз инфекционных поражений 
неодинаков при разных нозологиях, различных 
видах цитостатического и иммуносупрессивного 

воздействия. Развитию инфекционных осложнений 
способствует и совершенствование методов лечения, 
так как интенсификация программ химиотерапии, 
новые противоопухолевые препараты, обладают 
особым иммуносупрессивным воздействием.

Тактика профилактики и терапии, 
представленная в настоящем обзоре основана 
на практическом опыте авторов, адаптированна 
и применяется в ТОО «Национальный научный 
онкологический центр» города Нур-Султан. 
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Жұқпалы асқынулар ісік ауруларымен қатар онкологиялық науқастардың сырқаттанушылық пен өлім-жітімнің негізгі 

себептерінің бірі болып табылады. Шолу практикалық тәжірибені ескере отырып, 2010 жылғы Америка жұқпалы аурулар 
қоғамының (IDSA) халықаралық  нұсқауларына негізделген гематологиядағы инфекциялық асқынулардың алдын алу және 
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Резюме
Цель исследования: сравнение методов оценки площади поражения кожи у пациентов с ожогами. Апробация пилотной 

программы по расчету площади ожогов «СПО-1». 
Методы. Исследовательской группой был проведен анализ литературных источников и техническая апробация систем 

расчета площади поражения кожи. В исследование рассматривались следующие методики: правила ладоней, таблицы Лунда-
Баудера (электронная и аналоговая), cхема Вилявина, адаптивные 3 D модели (Burncase 3D, 3D burn resuscitation, СПО-1). В основе 
опроса лежала анкета на базе таблицы, взятой из «Handbook of Burns».

Результаты. Электронная система Burncase 3D имела наиболее высокий показатель - 124,99 баллов. Суммарный балл 
Burncase 3D, имел трехкратно превосходящее значение над минимальным показателем (Правило Ладоней 38,94., Схема Вилявина 
48,1, Таблицы Лунда-Баудера 49,5). И значительный отрыв в сравнении с другими цифровыми системами более 30 баллов, 3D burn 
resuscitation 87,21., СПО-1 78,61. 

Выводы. Проведенный анализ показал, что современные цифровые системы имеют значительные преимущества над 
аналоговыми. Существует необходимость в разработке и внедрения высокоточных отечественных систем расчета площади 
поражения кожи.  
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 Введение
Расчет площади поражения кожных покровов 

является актуальной проблемой в современной 
хирургии и затрагивает такие отрасли как: онкология, 
пластическая хирургия и комбустиология. Адекватный 
расчёт площади поражения кожи позволяет ученым 
и практикующим врачам правильно прогнозировать 
течение раневого процесса у пациента, и предотвращать 
множество осложнений.

На территории Республики Казахстан 
используется классификация ожогов, предложенная на 
ХХХVII Всесоюзном съезде хирургов в 1960 г. и «Правило 
ладони» (J. Yrazer 1997 г.) для оценки тяжести и 
площади ожоговых ран. Так же широко распространены 
методики расчета по таблице Лунда-Баудера (правило 
9), и схема Вилявина [1,2]. Указанные выше методики, 
имеют ряд недостатков таких как: невозможность 
учета конституциональных особенностей пациента, 
отсутствие учета боковых поверхностей тела, 
физиологических сгибов, и дефектов конечностей 
[4,5,6].

С развитием цифровых технологий повсеместно 
внедряются различные системы расчета площади 
поражения кожи, призванные учитывать недостатки 
систем прошлого поколения. С учетом появления все 
большего количества различных подходов, и систем 
оценки площади ожогов, назрела необходимость в 
проведении их сравнительного анализа.

Цель исследования:  сравнение  методов 
оценки площади поражения кожи у пациентов с 
ожогами. Апробация пилотной программы по расчету 
площади ожогов «СПО-1». 

 Материалы и методы
Исследовательской группой был проведен 

анализ литературных источников в базах данных 
РИНЦ, Scopus, Web of Science, а так же техническая 
апробация программ и методик по расчету площади 
ожогов среди сотрудников сектора реконструктивной 
хирургии национального научного онкологического 
центра, кафедры хирургических болезней, отделения 
комбустиологии многопрофильной больницы им. 
Профессора Х.Ж. Макажанова, и врачей резидентов по 
специальности: «Травматология-ортопедия взрослая, 
детская», с последующим анкетированием. В Общее 
количество респондентов составляло 17 человек. 

Стоит отметить, что «СПО-1», пилотная 
разработка руководителя сектора реконструктивной 
хирургии Абугалиева К.Р. и кафедры хирургических 
болезней НАО «Медицинский университет Караганда», 
имеет третий по значимости общий суммарный балл, 
за счет заложенного в программе учета гендерных 
особенностей и алгоритма расчета площади на основе 
разбивки пикселей [7].

В исследование рассматривались следующие 
методики: правила ладоней, таблицы Лунда-Баудера 
(электронная и аналоговая), cхема Вилявина, 
адаптивные 3 D модели (Burncase 3D, 3D burn 
resuscitation, СПО-1). В основе опроса лежала анкета 
на базе таблицы, взятой из «Handbook of Burns», Marc 
G., et al. 2020 [8], доработанной исследовательской 
группой. Каждая из методик апрбировалась на 30 
пациентах, с различными площадями поражения кожи, 
в центре многопрофильной хирургии ННОЦ, отделении 
комбустиологии многопрофильной больницы 
им.профессора Х.Ж.Макажанова.

По каждому пункту выставлялась оценка по 10 
бальной шкале, с формированием общего среднего 
балла по каждому пункту, после чего все баллы 
складывались в общий суммарный балл для каждой из 
методик. 

 Результаты
По данным таблицы 1, электронная система 

Burncase 3D имела наиболее высокий показатель - 
124,99 баллов. Суммарный балл Burncase 3D, имел 
трехкратно превосходящее значение над минимальным 
показателем (Правило Ладоней 38,94., Схема Вилявина 

48,1, Таблицы Лунда-Баудера 49,5). И значительный 
отрыв в сравнении с другими цифровыми системами 
более 30 баллов, 3D burn resuscitation 87,21., СПО-1 
78,61. 

 
Таблица 1 - Сравнительный анализ систем расчёта площади ожоговой поверхности

Правило 
Ладоней

Схема 
Вилявина

Таблицы 
Лунда-

Баудера

Электронная 
таблица 
Лунда-

Буаудера
(Burn Table)

Burncase 3D 3D burn СПО-1

Среда Возможность применения с 
цифровыми технологиями

0 0 0 10 10 10 10

Потребность в доп. 
Электронном оборудовании

0 0 0 10 10 10 10

Удобство использования на 
госпитальном этапе

10 8,7 8,7 9,29 10 10 10

Удобство использования на 
догоспитальном этапе

10 6,7 7,58 8,7 0 0 0

Простота в использовании 10 10 10 10 5,29 8,7 9,41
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Продолжение таблицы 1 - Сравнительный анализ систем расчёта площади ожоговой поверхности

 

 Обсуждение
Цифровые системы расчета площади  

поражения кожи являются перспективным научным 
направлением в современной комбустиологии, 
реконструктивной хирургии, онкологии имеющим 
значительное практическое значение. Развитие 
современных  технологий анализа  данных  и разработка 
различных типов датчиков 3D сканирования позволит 
в скором будущем полностью автоматизировать 
процессы расчета площади ожоговой поверхности, 
и позволит точнее  экстраполировать результаты  
лечение  ожоговых пациентов. Однако такие 
проблемы как дороговизна разработок, сложность 
учета геометрически сложных форм, вариабельность 

индивидуальных  параметров человеческого  
организма создают ряд ограничений и проблем в 
разработке и внедрении электронных систем расчета 
площади ожогов в широкое использование. На данный 
момент описанные выше программы, находятся на 
стадии постоянной доработки. 

«Правило ладони» и таблица Лунда Баудера 
широко используемые на территории РК, на 
данный момент теряют свою актуальность за счет 
высокой погрешности в результатах, и отсутствии 
объективности, что отразилось в результатах 
проведенного исследования. 

 Выводы
Наибольшее соответствии стандартам точности 

и объективности соответствовала система Burncase 
3D 124.99 баллов. Самый наименьший результат у 
методики оценки по «Правилу ладони». Создание 
пилотного проекта по расчету площади ожогов «СПО-
1» требует доработок и усовершенствования.

Конфликт интересов. Авторы ответственно 
заявляют что при проведении исследования и 
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Түйіндеме
Зерттеудің мақсаты: күйігі бар науқастарда тері зақымдану аймағын бағалау әдістерін салыстыру болды. «SPO-1» күйік 

ауданын есептеу бойынша пилоттық бағдарламаны апробациялау.
Әдістері. Зерттеу тобы әдеби дереккөздерге талдау жасап, терінің зақымдану аймағын есептеу жүйесін техникалық 

сынақтан өткізді. Зерттеуде келесі әдістер қарастырылды: пальма ережелері, Лунд-Баудер кестелері (электрондық және 
аналогтық), Вилявин схемасы, адаптивті 3D модельдері (Burncase 3D, 3D күйік реанимациясы, SPO-1). Сауалнама Күйіктің 
анықтамалығынан алынған кестеге негізделген сауалнамаға негізделген.

Нәтижелер. Burncase 3D электронды жүйесі ең жоғары ұпайға ие болды - 124,99 балл. Burncase 3D бағдарламасының жалпы 
ұпайы ең төменгі ұпайдан үш есе жоғары болды (Руле пальмалар 38.94., Вилявин схемасы 48.1, Лунд-Баудер кестелері 49.5). Ал басқа 
цифрлық жүйелермен салыстырғанда айтарлықтай алшақтық 30 баллдан жоғары, 3D күйік реанимациясы 87,21., СПО-1 78,61.

Қорытындылар.  Талдау  заманауи цифрлық жүйелердің аналогтық  жүйелерге  қарағанда  айтарлықтай  артықшылығы 
бар  екенін көрсетті. Зерттеу терінің зақымдану аймағын есептеу үшін жоғары дәлдіктегі  отандық  жүйелерді  әзірлеу және 
енгізу қажеттілігін  көрсетті.

Кілт сөздер: тері зақымдану аймағын есептеу, Пальмалар ережесі, Burncase 3D.
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Abstract
Purpose of the study: to compare methods for assessing the area of skin lesions in patients with burns. Approbation of the pilot program 

for calculating the area of burns "SPO-1".
Methods. The research group carried out an analysis of  literary sources and  technical testing of systems for calculating the area of   

skin lesions. The following methods were considered in the study: palm rules, Lund-Bauder tables (electronic and analog), Vilyavin's  scheme, 
adaptive 3D models (Burncase 3D, 3D burn resuscitation, SPO-1). The survey was based on a questionnaire based on a table taken from the 
Handbook of Burns.

Results. The electronic system Burncase 3D had the highest score - 124.99 points. The total Burncase 3D score was three times higher 
than the minimum score (Rule of the Palms 38.94., Vilyavin Scheme 48.1, Lund-Bauder Tables 49.5). And a significant gap in comparison with 
other digital systems more than 30 points, 3D burn resuscitation 87.21., SPO-1 78.61.

Conclusions. The analysis showed that modern digital systems have significant advantages over analog ones. 
There is a need to develop and implement high-precision domestic systems for calculating the area of skin lesions. 
Key words: skin lesion area calculation, Rule of the Palms, Burncase 3D.
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Описание клинического случая

Успешный опыт внедрения эндоскопического лечения 
пищевода Барретта в Казахстане
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Резюме
Пищевод Барретта — это особое состояние, характеризующееся метаплазией плоского эпителия пищевода (замена 

его цилиндрическим эпителием кишечного типа). Частота встречаемости пищевода Барретта составляет около 10% от 
всех выявленных случаев гастроэзофагеального  рефлюкса (среди пролеченных пациентов), в общей популяции заболевание 
встречается примерно у одного из 100 взрослых.   Согласно   статистике  за  год, перерождение рака в аденокарциному  пищевода  
происходит  у  6-7 пациентов из 1000, страдающих болезнью пищевода Барретта.  Наиболее распространенными методами 
эндоскопической резекции слизистой оболочки в сегменте пищевода Барретта являются методы «аспирации и резекции» 
с использованием дистального колпачка и лигатора. В первом случае патологический участок  аспирируется в полость 
пластикового колпачка, который предварительно устанавливается на дистальном конце эндоскопа, и резекция выполняется 
с помощью электрохирургической петли, предварительно открытой внутри колпачка. Впервые в Казахстане эндоскопическая 
резекция пищевода Барретта была выполнена пациенту с морфологически подтвержденным пищеводом Барретта с низкой 
степенью дисплазии в условиях стационара.

Через месяц после эндоскопической петлевой резекции пищевода Барретта с помощью Captivator EMR пациенту была 
проведена плановая контрольная гастроскопия с прицельной биопсией слизистой оболочки нижней трети пищевода. Во 
время гастроскопии слизистая оболочка пищевода полностью эпителизирована, визуально без круглых и длинных сегментов 
метаплазии. Морфологическое исследование биопсийного материала определяет нормальную слизистую оболочку пищевода без 
воспалительных и метапластических изменений.

Таким образом, эндоскопическая петлевая резекция пищевода Барретта с дисплазией эпителия является радикальным и 
надежным методом лечения, а главное минимально инвазивным и с минимальным риском для здоровья пациента.
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 Введение
Пищевод Барретта - это особое состояние, 

характеризующееся метаплазией плоского эпителия 
пищевода. Эта закономерность наблюдается 
при длительном течении гастроэзофагеальной 
рефлюксной болезни и является одним из ее наиболее 
серьезных осложнений.

Частота встречаемости пищевода Барретта 
составляет около 10% от всех выявленных случаев 
гастроэзофагеального рефлюкса (среди пролеченных 
пациентов), в общей популяции заболевание 
встречается примерно у одного из 100 взрослых. 
Согласно статистике, за год перерождение рака в 
аденокарциному пищевода происходит у 6-7 пациентов 
из 1000, страдающих болезнью пищевода Барретта 
[1]. К сожалению, данных по заболеваемости и 
выявляемости пищевода Барретта в Казахстане нет.

Основной опасностью метаплазии эпителия 
пищевода является высокая вероятность развития 
злокачественного новообразования в месте 
поражения - аденокарциномы пищевода или рака 
кардиоэзофагеальной зоны.

Единственным надежным методом диагностики 
метаплазии Барретта является обнаружение особого 
типа бокаловидных клеток кишечного эпителия 
в биопсийном материале, взятом из пораженного 
участка слизистой оболочки пищевода. Именно эти 
клетки указывают на трансформацию, произошедшую 
с эпителием пищевода, что опасно для дальнейшего 
перерождения в рак.

Эндоскопия может помочь в установлении 
предварительного диагноза, так как метаплазия 
Барретта имеет характерную визуальную картину: 
очаги метаплазии на фоне светло-розового 
нормального эпителия пищевода выглядят как 
«языки пламени». Этот признак возникает из-за 
атрофии слизистой оболочки и просвечивания мелких 
кровеносных сосудов, проходящих продольно через ее 
поверхностный слой [2].

Рисунок 1 - Основные этапы колпачковой резекции. а - инъекция в подслизистый слой физиологического раствора; б - 
аспирация патологического участка внутрь колпачка; в - затягивание петли у основания патологического участка; г - резекция 

патологического участка с помощью эндоскопической петли

На стадии тяжелой дисплазии или при раннем 
раке пищевода применяются эндоскопические 
методы лечения. Наиболее распространенными 
методами эндоскопической резекции слизистой 

оболочки в сегменте пищевода Барретта являются 
методы «аспирации и резекции»:  с   использованием   
дистального колпачка и лигатора. 

Рисунок 2 - Основные этапы эндоскопической резекции с помощью лигатора. а - для эндоскопической резекции 
используется лигатор, фиксируемый на дистальной части эндоскопа; б - аспирация патологического участка в полость 

лигатора; в - наложение лигатуры под основание патологического участка с образованием псевдополипа; г резекция 
патологического участка с помощью эндоскопической петли

В первом случае патологический участок 
аспирируется в полость пластикового колпачка, 
который предварительно устанавливается 

на дистальном конце эндоскопа, и резекция 
выполняется с помощью электрохирургической 
петли, предварительно  открытой внутри колпачка 
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(рисунок  1). Перед резекцией в подслизистый слой 
под основанием патологического участка вводят 
физиологический раствор для предотвращения 
перфорации. Во втором случае патологический 
участок также аспирируется в лигатор, после чего 
накладывается лигатура и фиксируется к основанию, 

образуя псевдополип, который впоследствии 
резецируется с помощью петли (рисунок 2). Оба метода 
одинаково эффективны и безопасны для удаления 
узловых участков пищевода Барретта [3,4].

 Описание клинического случая
Мы представляем первую и успешную 

апробацию эндоскопического лечения пищевода 
Барретта с использованием девайса Captivator EMR от 
Boston Scientific в Казахстане, проведенной в условиях 
Национального научного онкологического центра. 

Пациент Л. 1988 г.р., состоит на учете у 
онколога по поводу рака прямой кишки. 23.10.2020 
года  проведена первая операция - Лапароскопическая 
низкая передняя резекция прямой кишки,с 
формированием десцендоректоанастомоза по типу бок 
в конец. Двухствольная илеостомия. Вторая операция 
проведена 04.06.2021 года - Ликвидация илеостомы.

На амбулаторном этапе в мае 2021 года, на 
гастроскопии выявлена картина пищевода Барретта, 
морфологически подтвержден.

После проведенной курсов химиотерапии 
по поводу основного заболевания и по настоянию 
пациента, пациент госпитализирован на 
эндоскопическое лечение пищевода Барретта.

В условиях эндоскопической операционной 
под интубационным наркозом проведен 1-й 
этап эндоскопической мукозрезекции участков 
метаплазированной слизистой пищевода c участками 
дисплазии, с использованием 6-зарядного Captivator 
EMR, проведена полуциркулярная резекция слизистой. 
Все резецированные участки извлечены и направлены 
на морфологию. Эндоскопический контроль 
планируется через месяц для решения вопроса об 2-м 
этапе лечения.

Морфология препаратов: В большинстве 
фрагментов фокусы многослойного плоского 

эпителия с дистрофическими изменениями. 
Отмечается гиперплазия базального слоя эпителия, 
балонная дистрофия клеток верхней трети 
эпителиального пласта; местами увеличение высоты 
соединительнотканных сосочков. Некоторые 
венулы сосочков расширены, полнокровны. В 
некоторых фрагментах – пролиферативный акантоз 
многослойного плоского эпителия. В строме 
выраженный отек, сосуды полнокровны, расширены, 
рассеянная лимфоплазмоцитарная инфильтрация, 
эозинофилы, нейтрофилы. Наряду с многослойным 
плоским - железы, эпителий желез кардиального 
типа с явлениями толстокишечной метаплазии. В 
одном фрагменте (№23080) – участок умеренной 
дисплазии покровного эпителия и эпителия желез. 
В строме умеренный отек, полнокровие сосудов, 
рассеянная лимфоплазмоцитарная инфильтрация с 
примесью лейкоцитов. Заключение морфологического 
исследования: Морфологическая картина пищевода 
Барретта с фокусом умеренной дисплазии покровного 
эпителия и эпителия желез. Хронический эзофагит.

Эндоскопическое лечение сопровождается 
антисекреторной терапией с помощью ингибиторов 
протоновой помпы для эффективного и быстрого 
заживления дефектов слизистой оболочки и создания 
условий для появления в этих зонах многослойного 
плоского эпителия пищевода. При контрольном 
осмотре через 1,5 месяца слизистая после резекции 
новый эпителий без признаков метаплазии слизистой.

                                                  Рисунки 3-4 - Эндоскопическая картина слизистой пищевода до лечения

    

                                  Рисунки 5-6 - Эндоскопическая картина слизистой пищевода интраоперационная
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Рисунки 7-8 - Эндоскопическая картина слизистой после операции через 1,5 месяца

 Обсуждение
Текущая стратегия лечения пациентов с ПБ 

включает устранение гастроэзофагеального рефлюкса 
и   связанных   с   ним   симптомов,   эпителизацию 
эрозивных изменений, а также предотвращение 
возникновения и прогрессирования дисплазии и, 
в конечном счете, профилактику аденокарциномы. 
Аденокарцинома пищевода развивается у 0,5% 
пациентов с ПБ с низкой степенью дисплазии 

эпителия, у 6% в год - с высокой степенью дисплазии 
и менее 0,1% без дисплазии [1,5]. При появлении 
предраковых изменений слизистой оболочки 
сегмента метаплазии (дисплазии низкой и высокой 
степени), которые определяют высокий потенциал 
развития аденокарциномы пищевода, требуется 
эндоскопическое лечение. 

 Выводы
Таким образом, тактика ведения пациентов с 

ПБ при наличии дисплазии предполагает проведение 
тщательного эндоскопического исследования зоны 
метаплазии в специализированном экспертном центре 
с использованием современных эндоскопических 
методик для выявления видимых патологических 
участков. При отсутствии видимых патологических 
участков в сегменте метаплазии необходима 
эрадикация ПБ с использованием современных методов 
абляции. При обнаружении патологического участка 
его следует удалить путем эндоскопической резекции с 
последующей гистологической оценкой. При наличии 
тяжелой дисплазии или внутрислизистого рака в 

удаленной области необходимо устранить оставшийся 
сегмент метаплазии ПБ с помощью методов 
эндоскопической абляции. Приведенные случаи 
эндоскопического лечения пищевода Барретта в нашей 
клинике могут быть повсеместно внедрены в широкую 
практику во всех клиниках Республики Казахстан.

Конфликта интересов нет
Финансирование или иные гранты при 

написании статьи  не  использовались. 
Информированное согласие пациента  

имеется.
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Қазақстанда Барретт өңешін эндоскопиялық емдеуді енгізудің табысты тәжірибесі

Батырбеков К.У. 1, Галиакбарова А.А. 2

1 Сараптамалық эндоскопия және интервенциялық радиология орталығының жетекшісі, Ұлттық ғылыми онкологиялық 
орталық, Нұр-Сұлтан, Қазақстан. E-mail: dr.kanat77@gmail.com

2 Сараптамалық эндоскопия және интервенциялық радиология орталығының эндоскопист-дәрігері, Ұлттық ғылыми 
онкологиялық орталық, Нұр-Сұлтан, Қазақстан. E-mail: ainura-endo@mail.ru

Түйіндіме
Барреттің өңеші-бұл өңештің жалпақ эпителийінің метаплазиясы мен сипатталатын ерекше жағдай (оны ішек 

тәріздіцилиндрлік эпителий мен алмастыру). Барреттің өңешінің пайда болу жиілігі гастроэзофагеальды рефлюкстің барлық 
анықталған жағдайларының шамамен 10% құрайды (емделушілер арасында), жалпы популяцияда ауру шамамен 100 ересек 
адамда кездеседі. Жылдағы статистикаға сәйкес, өңештің аденокарциномасына қатерлі ісік трансформациясы Барреттің 
өңеш ауруымен ауыратын 1000 науқастың 6-7-де кездеседі. Баррет өңеш сегментінде шырышты қабықтың эндоскопиялы 
қрезекциясының ең көп таралған әдістері «аспирация және резекция» әдістері болып табылады («suck-and-cut» techniques): 
дистальдықақпақ пен лигаторды қолдану. Бірінш жағдайда патологиялық аймақты эндоскоптың дистальды ұшына алдын-ала 
орнатылған пластикалық қақпақтың қуысына аспирациялау және қақпақтың ішіне алдын-ала ашылған электрохирургиялық 
ілмектің көмегімен резекция жасалады. Қазақстанда алғаш рет стационар жағдайында дисплазияның төмен дәрежесі бар 
Барреттің  морфологиялық  расталған  өңеші бар  науқасқа Барреттің өңешіне эндоскопиялық резекция жүргізілді.

Науқас бір айдан кейін Баррет өңешінің эндоскопиялық циклдік резекциясынан кейін Captivator EMR көмегімен өңештің 
төменгі үштен бір бөлігінің шырышты биопсиясы мен жоспарлы бақылау гастроскопиясын жүргізді. Гастроскопия кезінде 
өңештің шырышты қабаты толығымен эпителизацияланады, метаплазияның дөңгелек және ұзын сегменттері жоқ. Биопсиялық 
материалды морфологиялық зерттеу кезінде қабыну және метапластикалық өзгерістерсіз өңештің қалыпты шырышты 
қабатыанықталады.

Осылайша, эпителий дисплазиясымен Баррет өңешінің эндоскопиялық циклдік резекциясы радикалды және сенімді емдеу 
әдісі болып  табылады,  ең бастысы -  аз инвазивті  және науқастың денсаулығына қауіп  төндірмейді.

Түйін сөздер: Баррет  өңеші,  цикл резекциясы, өңеш қатерлі  ісігі,  дисплазия, метаплазия.
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Abstract
Barrett's esophagus is a special condition characterized by metaplasia of the flat epithelium of the esophagus (replacing it with a 

cylindrical epithelium of the intestinal type). The frequency of occurrence of Barrett's esophagus is about 10% of all identified cases of 
gastroesophageal reflux (among the treated patients), in the general population, the disease occurs in about one in 100 adults. According 
to statistics for the year, cancer degeneration into esophageal adenocarcinoma occurs in 6-7  patients out of 1000 suffering from Barrett's 
esophagus disease. The most common methods of endoscopic resection of the mucous membrane in the segment of Barrett's esophagus are 
the methods of "aspiration and resection" ("suck-and-cut" techniques): using a distal cap and a ligator. In the first case, the pathological 
site is aspirated into the cavity of the plastic cap, which is pre-mounted on the distal end of the endoscope, and resection is performed using 
an electrosurgical loop previously opened inside the cap. For the first time in Kazakhstan, endoscopic resection of Barrett's esophagus was 
performed in a patient with morphologically confirmed Barrett's esophagus with a low degree of dysplasia in a hospital setting.

A month after the endoscopic loop resection of Barrett's esophagus with the help of Captivator EMR, the patient underwent a planned 
control gastroscopy with a targeted biopsy of the mucosa of the lower third of the esophagus. During gastroscopy, the esophageal mucosa 
is completely epithelized, visually without circular and   long segments of metaplasia. Morphological examination of the biopsy material 
determines the normal mucous membrane of the esophagus without inflammatory and metaplastic changes.

Thus, endoscopic loop resection of Barrett's esophagus with epithelial dysplasia is a radical and reliable method of treatment, and most 
importantly minimally invasive and with minimal risk to the patient's health.

Keywords: Barrett's esophagus, loop resection, esophageal cancer, dysplasia, metaplasia.



57

                                                         Oncology.kz, Volume 1, Number 1 (2022)

УДК 614; 614.2; 614:33
МРНТИ 76.75.75

Письмо редактору

О деятельности отдела менеджмента и развития сестринского дела 
Национального научного онкологического центра

Мухамедгалиева А.А. 1, Салкимбаева С.А. 2, Зайнулина Д.А. 3

1 Начальник отдела менеджмента и развития сестринского дела, Национальный научный онкологический центр, 
Нур-Султан, Казахстан. 

2 Главная медицинская сестра отдела менеджмента и развития сестринского дела, Национальный научный 
онкологический центр, Нур-Султан, Казахстан. 

3 Менеджер отдела менеджмента и развития сестринского дела, Национальный научный онкологический центр, 
Нур-Султан, Казахстан. E-mail: djamilya_89@bk.ru

Резюме
Реформа сестринского   дела в Республике Казахстан   определила   новые требования к модернизации и развитию 

сестринской службы. Роль медицинской сестры значительно усиливается в системе  здравоохранения. В медицинских 
организациях Республики Казахстан реализуется проект по разработке и внедрению новой модели управления сестринской 
службой в организациях практического здравоохранения, в соответствии с надлежащей мировой сестринской практикой.

Ключевые слова: специалисты сестринского дела, сестринское дело, развитие сестринского дела.

Corresponding author: Djamilya Zaynulina, Manager of Department of Management and Development of Nursing, National Cancer Research 
Center, Nur-Sultan, Kazakhstan
Postal code: C34B8T5
Address: Kazakhstan, Nur-Sultan, Kerey and Zhanibek khandar str. 3.
Phone: +7 (7172) 70 29 11
E-mail: djamilya_89@bk.ru

Oncology.kz 2022; 1(1):  57-60 
Recieved: 08-11-2021
Accepted: 12-11-2021

                                This work is licensed under a Creative Commons Attribution 4.0 International License



58

                                                                       Oncology.kz, Volume 1, Number 1 (2022)

 Введение
Реформа сестринского дела в Республике 

Казахстан определила новые требования к 
модернизации и развитию сестринской службы. 
Роль медицинской сестры значительно усиливается 
в системе здравоохранения. В медицинских 

организациях Республики Казахстан реализуется 
проект по разработке и внедрению новой модели 
управления сестринской службой в организациях 
практического здравоохранения, в соответствии с 
надлежащей мировой сестринской практикой.

 

 О сестринском деле в Национальном научном онкологическом центре
В Национальном научном онкологическом 

центре (ННОЦ) в 2019 году был создан отдел 
менеджмента и развития сестринского дела (отдел), 
деятельность которого направлена на эффективное 
управление и совершенствование сестринской 

службы. На основе непрерывного профессионального 
развития медицинских сестер реализовать наилучшую 
доказательную сестринскую практику в ННОЦ. 
(Рисунок 1).

Рисунок 1 - Задачи отдела менеджмента и развития сестринского дела 

За время своей деятельности отдел запустил 
несколько проектов. Первый пилотный проект 
направлен на повышение роли специалистов 
сестринского дела путем поэтапного расширения их 
компетенций в госпитализации пациентов на уровне 
приемного отделения. Методология расширения 
компетенций состоит из выявления ряда компетенций, 
требующих улучшения, определения врачей-
наставников, ответственных за обучение, мониторинг 
и оценку компетенций, и разработки учебных 
планов по профессиональному и образовательному 
развитию специалистов сестринского дела. Все 

процессы организуются как дополнительное обучение 
с целью совершенствования знаний и навыков 
медицинских сестер. Второй проект ориентирован 
на повышение медицинской грамотности пациентов 
с онкогематологическими заболеваниями. Идея 
данного проекта заключается в вовлечении пациента 
управлению собственным заболеванием, адаптации 
к изменению своего состояния, формировании 
мотивации к повышению качества жизни и 
оздоровлению путем проведения образовательных 
мероприятий по проблемным вопросам. 

Рисунок 2 - Практические занятия по парентеральным инъекциям для вновь принятых молодых специалистов 
Национального научного онкологического центра (организовано совместно с преподавательским составом Медицинского 

колледжа «Республиканская Медицинская Академия» города Нур-Султан)

С целью укрепления потенциала сестринского 
кадра Отдел координирует трудоустройство и процесс 
адаптации вновь принятых сотрудников. Заключены 

меморандумы о сотрудничестве с медицинскими 
учебными заведениями для прохождения студентов 
производственной практики с последующим 
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трудоустройством в ННОЦ, а также организации 
образовательных услуг. Во время испытательного 
срока вновь принятые специалисты сестринского 
дела проходят оценку компетенций и знаний, цикл 
образовательных мероприятий, направленных на 
улучшение их профессиональных способностей 
(Рисунок 2).

Совместно с отделом образования проводятся 
циклы повышения квалификации для специалистов 
сестринского дела на базе ННОЦ. Наряду с этим, 
ведется большая работа по созданию методической 
базы для непрерывного образования на рабочем 
месте по повышению клинических знаний и навыков 
медицинских сестер и младшего медицинского 
персонала. 

В настоящее время проводится работа по 
подготовке и внедрению должности «Младшая 
медицинская   сестра   по уходу».  Младшему   
медицинскому персоналу предоставляется 
возможность получения сестринского образования 
без отрыва от производства с привлечением 
преподавателей Высших медицинских учреждений. 
Изменение структуры сестринской службы послужит 
началом перераспределения и четкого разграничения 
функциональных обязанностей между медицинскими 
сестрами разных уровней образования. Работа в 
данном направлении даст возможность развитию 

делегирования полномочий врачей медицинским 
сестрам, и от медицинских сестер младшему 
медицинскому персоналу. 

С целью реализации программы создания 
нового Национального онкологического центра 
по поручению Первого Президента Республики 
Казахстан Н. Назарбаева в послании народу Казахстана 
от 5 октября 2018 года «Рост благосостояния 
казахстанцев: повышение доходов и качества жизни», 
ННОЦ нацелен на повышение кадрового потенциала 
и подготовки специалистов для приоритетного 
направления онкологической службы. Так, совместно 
с администратором программы «Болашак» АО «Центр 
международных программ» ведется подготовка по 
организации стажировок в клиниках зарубежья, 
занимающих лидирующие позиции в оказании 
высокоспециализированной медицинской помощи.

ННОЦ стремится создать команду специалистов 
сестринского дела, осуществляющей независимую 
доказательную сестринскую практику, сестринские 
исследования в современных условиях развития 
онкологической помощи.

Ұлттық ғылыми онкологиялық орталықтың мейірбике ісін басқару және дамыту бөлімінің 
қызметі туралы 

Мухамедгалиева А.А. 1, Салкимбаева С.А. 2, Зайнулина Д. 3

 1 Менеджмент және мейіргер ісін дамыту бөлімінің жетекшісі, Ұлттық ғылыми онкологиялық орталық, 
Нұр-Сұлтан, Қазақстан 

2 Менеджмент және мейіргер ісін дамыту бөлімінің бас мейіргері, Ұлттық ғылыми онкологиялық орталық, 
Нұр-Сұлтан, Қазақстан 

3 Менеджмент және мейіргер ісін дамыту бөлімінің менеджері, Ұлттық ғылыми онкологиялық орталық, 
Нұр-Сұлтан, Қазақстан 

Түйіндеме
Қазақстан Республикасындағы мейіргер ісінің реформасы мейіргер қызметін жаңғырту мен дамытуға қойылатын жаңа 

талаптарды айқындады. Мейіргердің рөлі денсаулық сақтау жүйесінде едәуір артады. Қазақстан Республикасының медициналық 
ұйымдарында тиісті әлемдік мейіргерлік практикаға сәйкес практикалық денсаулық сақтау ұйымдарында мейіргерлік қызметті 
басқарудың жаңа моделін әзірлеу және енгізу жөніндегі жоба іске асырылуда.

Түйінсөздер: мейіргер маманы, мейіргер ісі, мейіргер ісін дамыту.
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Activities of Nursing Management and Development Department of 
National Research Oncology Center

Mukhamedgalyieva А. 1, Salkimbayeva S. 2, Zainulina J.3 

1 Head of the Nursing Management and Development Department, National Research Oncology Center,
Nur-Sultan, Kazakhstan

2 Chief Nurse of  the Nursing Management and Development Department, National Research Oncology Center,
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3 Manager of the Nursing Management and Development Department, National Research Oncology Center, Nur-Sultan, Kazakhstan

Abstact
Nursing reform in The Republic of Kazakhstan has defined new requirements for nursing services modernization and development. 

Health Care System in The Republic of Kazakhstan elevates the role of the nurse and implements the new model of nursing service management 
project into practice at medical institutions in accordance with proper world nursing practice.

Key words: nursing specialists, nursing, nursing development.



61

                                                         Oncology.kz, Volume 1, Number 1 (2022)

МАЗМҰНЫ

Сапарбай Д., Асықбаев М., Абдугафаров С., Жахина Г., Абишева Ж. , Құттымұратов Ғ. 
Қазақстандағы бүйрек транплантациясы:  бір орталықтың 10 жылдық тәжірибесі ................................................ 4

Сапарбай Д., Спатаев Ж., Шарменов А., Айтбаев А., Уристенова А., Мұқажанов А., Жексембаев А.
Бауыр трансплантациясы: Қазақстандағы 
трансплантология орталығының бірінің 10 жылдық тәжірибесі 
Қазіргі атауы: Қазақстандағы бауыр трансплантациясы бағдарламасы ........................................................................... 11 
 

Адылханов Т.А. , Андреева О.Б. 
Жатыр мойны обыры бар пациенттерде 3D-бейнесі бар сәулелік терапияның 
әлеуметтік-экономикалық тиімділігін бағалау .................................................................................................................................... 18

Құрманов Т.А., Жұмагазин Ж.Д., Дигай А.К., Мугалбеков Ш.Б., 
Мұстафинов Д.Д., Землянский В.В., Чиналиев А., Төлегенов Д.Б. , Альясов А.И. 
Бүйректің нефронсақтаушы резекциясының асқынуларының алдын алу  ..................................................................... 26

Меренков Е., Сапарбай Ж.
Қазақстанда гемобластозы бар науқастағы легионеллезді емдеудің алғашқы 
сәтті тәжірибесі: клиникалық жағдай ......................................................................................................................................................... 33

Курманов Т.А., Жумагазин Ж.Д., Дигай А.К., 
Мукажанов А.К., Мугалбеков Ш.Б., Мустафинов Д.Д., Кубеев Ж.Т., Рахимбеков Р.Т.
Циторедуктивті нефрэктомия: өмір сүру ұзақтығына әсері және оның операциялық тәуекелдері .............. 37

Худайбергенoва М.С., Кемайкин В.М. 
Онкогематологиядағы инфекциялық асқынулардың алдын алу 
және терапиясының ерекшеліктері .............................................................................................................................................................. 43

Анапия Б.Б., Төлеубаев Б.Е., Әбуғалиев Қ.Р., Бейбіт А.Б. 
Тері зақымдану аймағын есептеу жүйелерінің салыстырмалы талдауы ........................................................................... 48 

Батырбеков К.У., Галиакбарова А.А. 
Қазақстанда Барретт өңешін эндоскопиялық емдеуді енгізудің табысты тәжірибесі ............................................. 52

 
Мухамедгалиева А.А., Салкимбаева С.А., Зайнулина Д. 
Ұлттық ғылыми онкологиялық орталықтың мейірбике ісін басқару 
және дамыту бөлімінің қызметі туралы  .................................................................................................................................................... 57



62

                                                                       Oncology.kz, Volume 1, Number 1 (2022)

СОДЕРЖАНИЕ

Сапарбай Д., Асыкбаев М., Абдугафаров С., Жахина Г., Абишева Ж., Куттымуратов Г. 
Трансплантация почки в Казахстане: 10-летний опыт работы одного центра .............................................................. 4

Сапарбай Д., Спатаев Ж., Шарменов А., Айтбаев А., Уристенова А., Мукажанов А., Жексембаев А. 
Трансплантация печени: 10-летний опыт одного центра трансплантологии Казахстана
Текущее название: Программа трансплантации печени в Казахстане  ................................................................................ 11 
 

Адылханов Т.А., Андреева О.Б.
Оценка социально-экономической эффективности лучевой терапии с 3D-изображением 
у пациенток с раком шейки матки .................................................................................................................................................................. 18

Курманов Т.А., Жумагазин Ж.Д., Дигай А.К., Мугалбеков Ш.Б., 
Мустафинов Д.Д., Землянский В.В., Чиналиев А., Тулегенов Д.Б., Альясов А.И. 
Профилактика осложнений нефронсберегающих резекций почки ....................................................................................... 26

Меренков Е.А., Сапарбай Д.Ж.
Первое успешное лечение легионеллеза у пациента с гемобластозом в Казахстане: 
клинический случай .................................................................................................................................................................................................. 33

Курманов Т.А., Жумагазин Ж.Д., Дигай А.К., 
Мукажанов А.К., Мугалбеков Ш.Б., Мустафинов Д.Д., Кубеев Ж.Т., Рахимбеков Р.Т.
Циторедуктивная нефрэктомия: влияние на продолжительность жизни и ее операционные риски .......... 37

Худайбергенoва М.С., Кемайкин В.М.
Особенности профилактики и терапии инфекционных осложнений в онкогематологии .................................... 43

Әнапия Б.Б., Тулеубаев Б.Е., Абугалиев К.Р., Бейбіт Ә.Б. 
Сравнительный анализ систем расчёта площади поражения кожи ....................................................................................... 48

Батырбеков К.У., Галиакбарова А.А.
Успешный опыт внедрения эндоскопического лечения пищевода Барретта в Казахстане ................................. 52

Мухамедгалиева А.А., Салкимбаева С.А., Зайнулина Д.А.
О деятельности отдела менеджмента и развития сестринского дела 
Национального научного онкологического центра ........................................................................................................................... 57



63

                                                         Oncology.kz, Volume 1, Number 1 (2022)

CONTENT

Jamilya Saparbay, Melss Assykbayev, 
Saitkarim Abdugafarov, Gulnur Zhakhina, Zhanar Abisheva, Gani Kuttymuratov 
Kidney transplantation in Kazakhstan: 10-year single center experience  ................................................................................. 4

Jamilya Saparbay, Zhanat Spatayev, Abylaikhan Sharmenov, 
Shokan Aytbayev, Aizhan Uristenova, Adilbek Mukazhanov, Asan Zhexembayev
Liver Transplantation: A 10-year Low-volume Transplant Center Experience in Kazakhstan
Running title: Liver transplantation program in Kazakhstan .............................................................................................................. 11

Tasbolat Adylkhanov, Olga Andreeva
Assessment of Socio-economic 
Efficiency of  Radiotherapy  with  3D  Image  in  Patients  with  Cervical  Cancer ..................................................................... 18

Talgat Kurmanov, Zhanabai Zhumagazin, Alexander Digai, Shalkarbek Mugalbekov, 
Dauren Mustafinov, Viktor Zemlyansky, Azat Chinaliev, Dinmukhambet Tulegenov, Adil Alyasov 
Prevention of Complications of Nephron-sparing Kidney Resections ............................................................................................ 26

Yevgeny Merenkov, Jamilya Saparbay 
First Successful Treatment of Legionella Pneumonia in a Patient with Hemoblastosis 
in Kazakhstan: A case report ................................................................................................................................................................................... 33

Talgat Kurmanov, Zhanabai Zhumagazin, Alexander Digai, 
Adilbek Mukazhanov, Shalkarbek Mugalbekov, Dauren Mustafinov, Zhankuat Kubeev, Rustem Rakhimbekov 
Cytoreductive Nephrectomy: Impact on Life Expectancy and its Operational Risks .............................................................. 37

Khudaibergenova M.S., Kemaikin V.M.
Features of Prevention and Therapy of Infectious Complications in Oncohematology ........................................................ 43 
 

Anapiya B.B., Tuleubaev B.E., Abugaliev K.R., Beibit A.B. 
Comparative Analysis of the System Calculates the Area of   Skin Lesions ..................................................................................... 48
 
 

Kanat Batyrbekov, Ainur Galiakbarova 
Successful Experience in the Introduction of Endoscopic Treatment of Barrett's Esophagus 
in Kazakhstan ................................................................................................................................................................................................................... 52

Mukhamedgalyieva А., Salkimbaeva S., Zainulina J.
Activities of Nursing Management and 
Development Department of  National Research Oncology Center .................................................................................................. 57



64

                                                                       Oncology.kz, Volume 1, Number 1 (2022)

Для заметок
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................
 ...................................................................................................................................................................................






