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РЕЗЮМЕ

Известно, что хронический описторхоз рассматривается как предраковое заболевание, протекающее под 
маской других заболеваний органов гепатопанкреатодуоденальной зоны, и статистически имеется дока-
занная зависимость канцерогенеза от длительности и интенсивности паразитарной инвазии, а проявления 
описторхоза маскируют собой ранние симптомы онкологического заболевания. Многие авторы работают 
над поиском методов ранней диагностики рака поджелудочной железы на фоне хронического описторхоза, 
что может дать возможность своевременного лечения заболевания на ранних стадиях. 

Авторы лекции представили литературный обзор данных заболеваемостью раком поджелудочной железы у 
пациентов с хроническим описторхозом. Кроме того, приведены некоторые факторы канцерогенеза холан-
гиокарциномы, поскольку точные механизмы, ведущие от внедрения трематоды до формирования злока-
чественного процесса, остаются не до конца ясными. Некоторые феномены действия описторхисов на ор-
ганизм человека в настоящее время не имеют объяснения и требуют дальнейшего изучения и детализации. 

Ключевые слова: описторхоз, холангиокарцинома, рак поджелудочной железы, холангиогенный рак, опи-
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ВВЕДЕНИЕ

Одной из наиболее актуальных проблем совре-
менной абдоминальной хирургии является рост за-
болеваемости раком поджелудочной железы и желч-
ных протоков. При этом, по данным ряда авторов, 
5-летняя выживаемость у этой категории пациентов 
составляет около 10% [1, 2]. Исследования в обла-
сти хирургической онкологии определяют четкую 
зависимость развития злокачественных процессов 
с длительной паразитарной инфекцией желчевыво-
дящей системы. Авторы поставили для себя целью 
настоящей лекции дать литературный обзор данных 
заболеваемости раком поджелудочной железы у па-
циентов с хроническим описторхозом. Кроме того, в 
лекции представлены некоторые факторы канцеро-
генеза холангиокарциномы, поскольку точные меха-
низмы, ведущие от внедрения трематоды до форми-
рования злокачественного процесса, остаются не до 
конца ясными.

Как известно, заражение человека Opistorchis 
felineus происходит при употреблении в пищу сырой 
или недоваренной пресноводной рыбы из семейства 
карповых, которые в мышцах содержат кистозные 
метацеркарии [3]. После того, как метацеркарии экс-
цистируются в тощей или двенадцатиперстной киш-
ке, они мигрируют в желчные протоки, где созревают 
до взрослых червей, которые сохраняют жизнеспо-
собность более 10 лет [4]. Клиническая картина за-
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болевания, вызванная инвазией Opistorchis felineus, 
обычно характеризуется признаками поражения ге-
патобилиарной системы, но нередко не ограничива-
ется только симптомами, отражающими патологию 
органов обитания паразитов, что позволяет рассма-
тривать описторхоз как системное заболевание [5, 6].

Согласно данным Всемирной организации здра-
воохранения, трематодозы приводят к утрате 2 млн 
лет жизни, а описторхоз является одним из наиболее 
распространенных гельминтозов, передающихся че-
рез зараженную рыбу [7]. В мире около 40 млн лю-
дей заражены описторхами. При этом большая часть 
их приходится на долю России, а уровень заболевае-
мости варьируется по регионам, часто коррелирует с 
уровнем употребления речной рыбы, и традиционно 
он выше в сельской местности [8]. 

По данным Федеральной службы по надзору в 
сфере защиты прав потребителей и благополучия че-
ловека, в 26 регионах Российской Федерации доказа-
на зараженность рыбы и регулярно регистрируются 
случаи инфицирования людей. Наиболее эндемич-
ные регионы располагаются вблизи крупных рек, где 
проводится промысловый вылов зараженной рыбы. 
Так, в Обь-Иртышском бассейне – крупнейшем в 
мире очаге описторхоза – регистрируются до 1 000 
случаев на 100 тыс. населения, а инвазированность 
населения в сельской местности достигает 95% [8].

Заболеваемость в России наиболее высока в Тю-
менской и Томской областях, на остальных террито-
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риях определяется средний уровень. Е.Н. Ильинских 
в своих исследованиях установила тенденцию к ро-
сту заболеваемости описторхозом в целом по России. 
Описторхоз не регистрировался в анализируемый 
период только в Псковской и Липецкой областях. В 
результате проведенного анализа территориальных 
тенденций динамики роста заболеваемости авто-
ры сделали вывод, что на 22 территориях выявлена 
тенденция к увеличению числа заболевших и лишь 
в двух регионах отмечено снижение роста заболева-
емости.  При этом предыдущие показатели в течение 
многих лет сохранялись на среднем уровне заболе-
ваемости. Предположительно такую динамику мож-
но было бы объяснить отсутствием у жителей этих 
регионов традиции употреблять в пищу сырую или 
малосольную рыбу [9].

О.С. Федорова и соавт. считают, что на рост за-
болеваемости описторхозом в России влияет в том 
числе и активная миграция населения из регионов 
Западной Сибири на другие территории. А если при-
нять во внимание, что в некоторых районах Обь-Ир-
тышского бассейна практически у 100% населения 
выявляется описторхозная инвазия, то есть реальная 
угроза увеличения числа больных по всей террито-
рии России. Авторы обращают внимание на увели-
чение роста заболеваемости в районах, в которых 
ранее этот гельминтоз не выявлялся, а на некоторых 
территориях Обь-Иртышского бассейна, наоборот, 
имеет место снижение роста заболеваемости [10].

В 2009 г. Международное агентство по изучению 
рака (МАИР) Всемирной организации здравоохране-
ния определило O. viverrini в числе окончательных 
причин рака желчных протоков, или холангиокарци-
номы, классифицировав это гельминтоз в качестве 
канцерогена 1-й группы [11]. 

Коллектив ученых (Banales J.M., Marin J.J.G., 
Lamarca A., Rodrigues P.M., Khan S.A., Roberts L.R. 
и другие) в своем исследовании отмечает, что около 
3% всех случаев злокачественного поражения орга-
нов желудочно-кишечного тракта составляет холан-
гиокарцинома, а среди первичных раков печени ча-
стота встречаемости этой формы достигает 15% [12]. 
Клинически эта патология характеризуется также 
высокой летальностью, уровень которой достигает 
2% всех смертей, обусловленных злокачественными 
процессами. Такая статистика объясняется, в первую 
очередь, неэффективностью ранней, в том числе и 
неинвазивной диагностики, необходимостью гисто-
логического подтверждения диагноза. Кроме того, 
эта форма злокачественного поражения печени весь-
ма резистентна к различным методам лечения из-за 
своих свойств как на геномном, так и на эпигенети-
ческом и молекулярном уровне. Ряд авторов обра-

щают внимание, что при неоперабельных формах за-
болевания медиана выживаемости составляет лишь 
3–13 мес. Прогноз, как правило, неблагоприятный, 
после лечения сохраняется высокий риск рецидива 
процесса, а пятилетняя выживаемость не поднима-
ется выше 25–43% [12, 13]. Все вышеизложенное 
определяет необходимость поиска методов ранней 
диагностики холангиокарциномы, что может явить-
ся одной из составляющих улучшения результатов 
лечения этого тяжелого недуга.

Существует мнение, что сочетание механиче-
ского повреждения в результате прикрепления и 
питания двуустки и воздействия экскреторно-секре-
торных продуктов двуустки, которое происходит в 
течение длительного периода времени в конечном 
итоге приводит к развитию воспаления и хрониче-
ских гепатобилиарных нарушений [14]. Указанные 
процессы вызывают окислительный стресс, ведут к 
повреждению ДНК и мутации генов, а также нару-
шению регуляции роста клеток в виде метаплазии 
бокаловидных клеток, аденоматозной дисплазии и 
эпителиальной гиперплазии. Все это создает основу 
для канцерогенеза [10, 15, 16]. 

Г.А. Максимова и соавт. изучали влияние O. 
felineus на канцерогенез. В результате проведен-
ных исследований авторы пришли к выводу, что O. 
felineus оказывает не меньшее влияние на развитие 
патологии печени, чем O. viverrini [17]. Полученные 
результаты могут явиться основанием для повыше-
ния класса канцерогенности O. felineus по класси-
фикации МАИР. M. Lvova и соавт. отмечают, что, 
несмотря на схожесть этих двух паразитов по мор-
фологии, существенные различия в сроках гистопа-
тологического профиля и самой природе этих изме-
нений позволяют сделать вывод, что описторхозная 
инвазия, обусловленная европейской печеночной 
двуусткой O. felineus, более патогенна, чем при на-
личии азиатской двуустки O. viverrini [18]. 

По мнению коллектива авторов О.А. Байковой, 
Н.Н. Николаевой, Е.Г. Грищенко, Л.В. Николаевой,  
генетическая близость возбудителей описторхоза и 
морфологическая идентичность их поражающего 
воздействия на гепатобилиарную систему позволя-
ет предположить, что модель развития рака пред-
ставителями семейства Opistorchidae похожа [19]. 
Многофакторность развития рака на фоне опистор-
хоза определяется тремя основными составляющи-
ми канцерогенеза. Это механическое повреждение 
слизистой паразитами, токсические, антиапоптати-
ческие, гиперпролиферативные эффекты секретор-
ных паразитарных белков, иммунопатологические 
процессы (окислительный стресс). Механическое 
повреждение эпителия желчных протоков возникает 
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в результате воздействия присосок, которые позво-
ляют паразиту прикрепляться к слизистой желче-
выводящей системы. Постоянный воспалительный 
процесс сопровождается регенераторной реакцией 
раны, что ведет к клеточной пролиферации и в ко-
нечном итоге повреждению ДНК с последующей ма-
нифестацией онкогенеза [17].

В настоящее время O. felineus не признан биологи-
ческим канцерогеном группы 1 из-за недостаточных 
доказательств [20]. Однако в доступной литературе 
есть сообщения о результатах некоторых исследова-
ний, доказывающих значение O. felineus в развитии 
холангиокарциномы и канцерогенном потенциале 
у лабораторных животных. Недавнее исследование 
«случай – контроль», проведенное в Западной Сиби-
ри, показало, что люди с положительным диагнозом 
(по данным микроскопии фекальных яиц и (или) им-
муноферментного анализа – уровня сывороточного 
иммуноглобулина M или G) имели значительно бо-
лее высокий риск развития холангиокарциномы, чем 
неинфицированные люди [21].  Повышенный риск 
развития озлокачествления был также обнаружен у 
пациентов, у которых были диагностирована  теку-
щая или перенесенная инвазия O. felineus [21]. 

Кроме того, аллотрансплантируемая клеточная 
линия CCA (CCA-OF) была создана из ткани CCA, 
индуцированной у сирийских хомяков инфекци-
ей O. felineus и введением диметилнитрозамина 
[20]. Несколько биомаркеров, относящихся к CCA 
человека и  экспериментальным CCA, связанным  
с O. viverrini, также были экспрессированы в клеточ-
ной линии CCA-OF [20]. Коме того, была выявлена 
корреляция уровня заболеваемости раком печени и 
внутрипеченочных желчных протоков с уровнем ин-
фицирования описторхами [21]. 

Некоторые феномены действия описторхисов 
на организм человека в настоящее время не имеют 
объяснения и требуют дальнейшего изучения и де-
тализации. Е.Н. Ильинских обращает внимание на 
усиление активности эксцизионной ДНК-репарации – 
системы, которая призвана устранять потенциаль-
ные дефекты в молекулах ДНК. Установлен факт на-
личия в описторхисах микроорганизмов, в том числе 
сальмонелл, Helicobacter pylori, а возможно и виру-
сов, в том числе вирусов герпеса, которые играют 
не последнюю роль в онкогенезе и развитии цело-
го ряда заболеваний органов желудочно-кишечного 
тракта. Активация некоторых герпес-вирусов может 
быть связана с действием токсинами описторхисов 
эксцизии провирусов из ДНК [9].

О.С. Федорова и соавт. на основании данных офи-
циальной медицинской отчетности провели анализ 
взаимосвязи заболеваемости описторхозом и злока-

чественными новообразованиями гепатобилиарной 
системы у жителей Российской Федерации [10]. Как 
указывают авторы, заболеваемость раком печени и 
внутрипеченочных желчных протоков на период 
2011–2013 гг. составила 4,8 ± 0,2 случаев на 100 тыс. 
населения. Наиболее высокие показатели были заре-
гистрированы в районах Дальнего Востока, Сибири 
и Волгоградской области. Результатом исследования 
стало получение статистически значимых данных 
о наличии прямой корреляции заболеваемости жи-
телей эндемичных районов описторхозом (инвазия  
О. felineus) и злокачественными новообразованиями 
гепатопанкреатобилиарной зоны. 

В.Г. Бычков, Е.Д. Хадиева, В.П. Зуевский,  
С.Д. Лазарев, А.П. Барышников, А.В. Симонов в сво-
ем исследовании [22] выделяют следующие законо-
мерности канцерогенеза на фоне суперинвазивного 
описторхоза:

1) суперинвазионный описторхоз является силь-
ным промоутером канцерогенеза в эконишах параз-
ита и желудке; 

2) развитие холангиокарцином и аденокарцином в 
поджелудочной железе формируется на территории 
пролифератов собственных стволовых, коммитиро-
ванных клеток, т. е. вне протоковых систем органов;

3) суперинвазии существенно повышают мито-
генную активность опухолевых клеток в печени, 
поджелудочной железе и желудке. 

Описторхозная инвазия характеризуется как 
местными морфологическими изменениями в орга-
нах паразитирования, так и общими, системными, 
патологическими процессами. Т.А. Хабелова и со-
авт. определяют острый описторхоз как гиперерги-
ческую реакцию на антигены паразита [16]. Хро-
нический описторхоз авторы рассматривают как 
системное заболевание, которое сопровождается 
поражением органов паразитирования и вовлечени-
ем в процесс интактных органов и систем. Авторы 
отмечают, что иммуносупрессивное, мутагенное 
действие описторхисов, а также метаплазия эпите-
лия могут в совокупности способствовать развитию 
холангиогенного рака. 

O. felineus может десятками лет паразитиро-
вать в желчных протоках печени. В 20–40% случа-
ев паразиты обнаруживаются также и в протоках 
поджелудочной железы. Результатом присутствия 
описторхов в панкреатических протоках являются 
папиллиты, дуктулиты, холангиты, панкреатиты и 
ряд других воспалительных процессов гепатопан-
креатобилиарной зоны. Наличие самих паразитов, 
обтурация протоков описторхозным детритом ведут 
к формированию холангиэктазов, стриктур желчных 
и панкреатических протоков. Механизмы разви-
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тия этих патологических процессов различны. Так,  
В.Ю. Райн, В.П. Ионин, Н.А. Колмачевский выделя-
ют четыре основных составляющих повреждающего 
действия описторхисов [23]. К ним относятся:

– раздражающее действие продуктов жизнедея-
тельности живых описторхисов и лизиса тел погиб-
ших;

– механическая обструкция желчных протоков 
зрелыми паразитами и в процессе отложения яиц;

– стимуляция литогенеза;
– транслокация бактерий при миграции описторхов 

из двенадцатиперстной кишки в желчные протоки.
Как отмечают Б.И. Альперович и соавт., развитию 

желчной гипертензии и нарушению оттока панкреа-
тического сока способствуют хронический пролифе-
ративный холангит, стеноз большого дуоденального 
сосочка, протяженные стриктуры желчевыводящих 
путей [24]. При массивной инвазии панкреатиче-
ский проток может быть обтурирован паразитами и 
описторхозным детритом, что ведет к развитию вос-
паления в поджелудочной железе, а также нередко 
является причиной развития осложнений в послео-
перационном периоде при операциях по поводу рака 
поджелудочной железы [25]. 

Наличие описторхозной инвазии значительно 
увеличивает вероятность развития протоковой аде-
нокарциномы поджелудочной железы при наличии 
тенденции к низкой дифференцировке опухоли [10]. 
Эти же авторы отмечают, что установлена корреля-
ция между ассоциацией описторхов и формирова-
нием очагов панкреатической интраэпителиальной 
неоплазии. Развитие протоковой карциномы подже-
лудочной железы обусловлено прогрессированием 
этих процессов. Интересен тот факт, что в случае 
развития высокодифференцированной неоплазии на 
фоне описторхозной инвазии продолжительность 
жизни пациентов в среднем на 2 мес дольше, чем без 
описторхов. Но поскольку при наличии описторхоза 
чаще развиваются низкодифференцированные фор-
мы злокачественного поражения, то и прогноз менее 
благоприятный.

Согласно публикации Н.А. Бражниковой и  
М.В. Толкаевой, описторхоз является предраковым 
состоянием, что подтверждается целым рядом кли-
нических, патоморфологических и эпидемиологи-
ческих исследований [25]. Статистически доказано, 
что в гиперэндемичных районах частота встреча-
емости рака печени в 2–3 раза выше средних пока-
зателей, поджелудочной железы – в 2 раза, внепече-
ночных желчных протоков – в 13 раз. Актуальность 
проблемы более раннего выявления и хирургическо-
го лечения рака печени и поджелудочной железы на 
фоне хронической описторхозной инвазии обуслов-

лена как высокой частотой встречаемости, так и осо-
бенностями клинического течения этой патологии – 
длительным бессимптомным периодом. Ранние про-
явления злокачественного процесса протекают под 
маской обострения хронического описторхозного 
гепатохолецистита, панкреатита, инфекционного 
гепатита. Пациенты поступают для хирургического 
лечения уже при наличии осложнений, в том числе 
желтухи давностью более 3 нед. 

При уточнении анамнеза при этом в некоторых 
случаях можно выявить изменения характера болей 
еще до клинического появления желтухи, а именно 
усиление интенсивности болей в правом подребрье 
и эпигастрии, их постоянный характер, особенно в 
ночное время, появление выраженных диспептиче-
ских расстройств, снижение аппетита, потеря веса 
без определенных причин, метеоризм, неустойчивый 
стул. При раке поджелудочной железы чаще выяв-
ляются слабость, прогрессивное похудание, рво-
та, которая у части больных связана с нарушением 
эвакуации пищи из желудка в результате сдавления 
опухолью или инвазией в стенку двенадцатиперст-
ной кишки. Изменяется также характер желтухи, что 
определяется этиопатогенетическими факторами. 

Синдром желтухи становится стойким с тенден-
цией к нарастанию интенсивности, возможно разви-
тие холангита, что сопровождается гипертермией и 
ознобами, изнуряющим зудом. Все это сопровожда-
ется апатией, адинамией на фоне отсутствия эффекта 
от терапии. Длительное бессимптомное течение за-
болевания является одной из самых важных причин 
поздней госпитализации пациентов и, как следствие, 
неудовлетворительных результатов хирургического 
лечения. Наличие описторхозной инвазии маскирует 
клинику злокачественного процесса, что существен-
но затрудняет своевременную диагностику и прове-
дение радикального хирургического вмешательства. 
По данным этих же авторов, лишь 10,6% операций 
были радикальными. В 57,7% были выполнены пал-
лиативные вмешательства, в 13% – эксплоративные 
операции, а в 19% случаев от хирургического лече-
ния вообще пришлось отказаться в связи с распро-
страненностью патологического процесса. 

О.В. Решетников, Т.Г. Опенко, С.А. Курилович 
приводят данные регистра рака поджелудочной 
железы, который является одним из наиболее фа-
тальных видов рака. Авторы отмечают, что забо-
леваемость и смертность при этой форме злокаче-
ственного новообразования практически равны. В 
последние годы отмечена тенденция к росту заболе-
ваемости, что приводит, соответственно, и к увели-
чению показателей смертности в некоторых странах 
Европы, Балтии, Японии, США [15].
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Все вышеперечисленное еще раз доказывает 

необходимость и важность ранней диагностики и 
профилактики описторхозного поражения, а также 
проведение дегельминтизации и диспансеризации 
пациентов с целью более раннего выявления опи-
сторхоза и его осложнений, в том числе злокаче-
ственного перерождения. 
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