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Аннотация

В онкологической практике все более востребованными становятся методы малоинвазивного лече-
ния, основанные на применении различных физических факторов, к которым, в том числе, относят 
электрохимический лизис, вызывающий разрушение опухолевых клеток в результате местного воз-
действия постоянным электрическим током низкого напряжения. Цель исследования – представить 
результаты применения метода электрохимического лизиса в терапии различных новообразований, 
сведения о механизме противоопухолевого действия, способах доставки электрического тока к опухоли, 
параметрах воздействия и позиционирования электродов. Материал и методы. Поиск проводили в 
базах данных Medline, eMBase, Web of science, scopus, РинЦ, опубликованных до декабря 2019 г. В 
обзор включали работы, посвященные применению электрохимического лизиса in vitro, in vivo, а также 
клинические наблюдения и исследования, в которых метод был использован как в качестве само-
стоятельной терапии, так и в комбинации с другими методами лечения с момента появления первой 
публикации в 1984 г. Результаты. Представлены современные знания о механизмах повреждающего 
действия электрохимического лизиса, методологии планирования и распределения дозы электро-
воздействия и позиционирования электродов. В клинических исследованиях оценены осложнения и 
онкологические результаты. Анализ литературы показал, что метод электрохимического лизиса является 
безопасным, эффективным и относительно неинвазивным методом противоопухолевого лечения раз-
личных новообразований с обнадеживающими краткосрочными онкологическими и функциональными 
результататами. Заключение. Метод электрохимического лизиса является перспективным вариантом 
малоинвазивного лечения, который может быть использован при различных новообразованиях. Од-
нако отсутствие проспективных клинических исследований с хорошей доказательной базой пока не 
позволяет включить его в рекомендации по лечению злокачественных опухолей и применять в широкой 
клинической практике.

Ключевые слова: малоинвазивные методы лечения, злокачественные новообразования, 
электрохимический лизис, деструкция опухоли, планирование дозы.
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abstract

Recently, minimally invasive treatment modalities based on the application of various physical factors have 
been widely used in anticancer therapy. electrochemical lysis is a method in which tumor cells are destroyed 
by local exposure to a constant low voltage electric current. Purpose: to present the current results of using 
electrochemical lysis in the treatment of various tumors, to describe the mechanism of tumor destruction 
and methods of delivering electric current to the tumor, as well as to evaluate the electrical parameters and 
positioning of the electrodes. Material and Methods. a literature search included the Medical literature analysis 
and Retrieval system Online (Medline), the excerpta Medica data Base (eMBase), Web of science, 
scopus, Russian citation index. all articles were published before december 2019. the review included studies 
on the investigation electrochemical lysis in vitro, in vivo, as well as clinical observations and clinical studies in 
which electrochemical lysis has been used as an independent treatment, or in combination with other methods 
of anticancer treatment since 1984. Results. this review provides information regarding the electrochemical 
mechanisms of tumor destruction, anti-tumoral effects of electrochemical therapy, methodology for planning 
and distributing the dose of electrical lysis and positioning of electrodes. We have evaluated complications 
and oncological results. electrochemical lysis is a safe, simple, effective, and relatively non-invasive method 
of antitumor treatment. Conclusion. the electrochemical lysis is a promising minimally invasive method which 
can be used for the treatment of tumors. However, long-term data are needed to validate this treatment before 
it can be included into clinical recommendation for the treatment of cancer patients.

Key words: minimally invasive methods of treatment, malignant tumors, electrochemical therapy, tumor 
destruction, dose planning.

Введение
На протяжении многих лет электрический 

ток используют в различных областях медици-
ны. В экспериментальных исследованиях было 
установлено, что низкочастотный переменный 
ток оказывает ингибирующее действие на клетки 
глиобластом [1] и рака предстательной железы у 
лабораторных животных [2]. Однако существен-
ным недостатком его применения являются тер-
мические изменения тканей.

При воздействии на опухоль короткими им-
пульсами постоянного тока высокого напряжения 
гибель опухолевых клеток происходит в результате 
образования нанопор в клеточных мембранах, без 
развития теплового эффекта [3]. Метод получил 
название необратимой электропорации [4]. Кроме 
того, в онкологии применяется длительное воздей-
ствие электрическим током низкого напряжения 
(<15 B) посредством электродов, располагающихся 
в опухоли или в непосредственной близости от нее 
[5]. Гибель опухолевых клеток происходит вслед-
ствие химических реакций электролиза, поэтому 
метод получил название электрохимический ли-
зис (электролизис, электрохимическая терапия, 
электротерапия, окислительно-восстановительная 
электротерапия). Во время электролиза элек-
трическая энергия преобразуется в химическую 
энергию посредством электрохимических реакций 
на электродах. На аноде образуются ионы хлора 
и кислорода, а на катоде происходит образование 
ионов водорода [6].

Первые сообщения о противоопухолевом эффек-
те постоянного низкоинтенсивного тока датированы 
концом XIX в. [7]. Однако интерес к применению 
электричества с противоопухолевой целью возник в 
середине XX в., в 1959 г. C.E. Humphrey et al. сооб-
щили, что электрический ток низкого напряжения 

тормозит рост экспериментальной саркомы мягких 
тканей [8]. В 1991 г. B.W. Watson et al. представили 
первый обзор применения электрохимического 
лизиса в онкологической практике [9].

Цель исследования – представить результаты 
применения метода электрохимического лизиса 
(ЭХЛ) в терапии новообразований различных ло-
кализаций, сведения о механизме противоопухоле-
вого действия, способах доставки электрического 
тока к опухоли, параметрах электровоздействия и 
позиционирования электродов. 

Основоположником метода ЭХЛ считают 
шведского радиолога B. Nordenström, который 
в середине 1960-х гг., изучая в эксперименте 
физико-химические свойства опухолевых клеток, 
пришел к выводу, что электрохимические изме-
нения в клетках опухолей возникают вследствие 
движения ионов. На основании полученных дан-
ных была разработана теория «Биологических 
замкнутых электрических цепей» (Biologically 
Closed Electric Circuits – BCEC), согласно кото-
рой опухоль рассматривалась как биологически 
замкнутая саморегулирующаяся цепь, в которой 
непрерывно циркулирует электрический ток. Пока 
ток течет из-за наличия положительного заряда 
опухолевого узла, другие электрически зависимые 
функции опухолевых клеток будут изменяться под 
влиянием этого электрического поля [10]. В итоге 
B. Nordenström разработал метод разрушения 
опухолевых клеток, основанный на применении 
постоянного электрического тока, который назвал 
электрохимической терапией, или электрохими-
ческим лизисом. Он впервые описал возможные 
механизмы разрушения опухоли во время электро-
химического воздействия, среди которых основ-
ную роль отводил изменению рН тканей вблизи 
электродов, изменению электроосмотического 
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транспорта воды и непосредственному влиянию 
электрического тока на трансмембранный ионный 
транспорт. Кроме того, автор представил первую 
модель позиционирования электродов в опухоли, 
согласно которой анод необходимо располагать 
внутри опухолевого узла, а катод – по периферии 
опухолевого узла, при этом число электродов (ано-
дов и катодов) должно быть одинаковым.

Впервые ЭХЛ B. Nordenström применил для 
лечения 20 больных раком легкого. Воздействие 
током силой 50 и 70 мА осуществлял в течение 
120 мин с помощью двух игольчатых электродов. 
Анод располагал в центре опухоли, катод – на 
её периферии. Напряжение электрического тока 
между электродами составляло 10 В, средняя 
величина заряда, прошедшего через опухоль за 
время процедуры, составила 80 Кл на 1 см диаме-
тра опухоли. Автор сообщил о полной регрессии 
опухолевого узла у 12 пациентов без признаков 
прогрессирования в течение 5 лет. Летальных ис-
ходов не было. Кроме того, было установлено, что 
опухоли диаметром более 3 см в меньшей степени 
подвергались лизису [10].

Начиная с конца 1980-х г. исследования в 
этом направлении были продолжены в Европе, 
Северной Америке и Японии, авторы изучали эф-
фективность электрохимического лизиса in vivo и 
in vitro, применяя различные параметры электро-
воздействия, формы и конфигурации электродов, 
а также методики обработки опухоли.

В одном из первых экспериментальных иссле-
дований M.B. Schauble et al. осуществляли ЭХЛ 
меланомы у хомяков с различной силой тока – 3, 
0,5 и 0,001 мА. Один игольчатый электрод из не-
ржавеющей стали располагали в центре опухоли, 
другой – на ее границе с неизмененной кожей. 
Проводилось по 4 процедуры, длительностью 
60 мин. Авторы сообщили о развитии некроза 
меланомы у всех экспериментальных животных. 
При макроскопической оценке опухоли после воз-
действия выраженность изменений была больше 
у анода. При микроскопическом исследовании 
наблюдались признаки коагуляционного некроза 
обработанных тканей [11].

В исследовании in vitro Y. Yen  et al. исследовали 
эффективность разрушения опухолевых клеточных 
культур млекопитающих. Отмечалась задержка ро-
ста опухолевых клеток при достижении величины 
заряда 0,3 Кл на 1 мл субстрата опухолевых клеток 
(1,5 Кл на 5 мл клеточного опухолевого субстрата 
при воздействии током силой 400 мкА в течение 
62,5 мин и напряжении тока 3 В). Установлено, 
что увеличение величины заряда снижало выжи-
ваемость опухолевых клеток. При одинаковой ве-
личине заряда 0,6 Кл на 1 мл клеточного субстрата 
(3 Кл в 5 мл клеточного субстрата) использование 
тока большей силы при меньшем времени воздей-
ствия сопровождалось лучшей выживаемостью 
опухолевых клеток. Авторы заключают, что время 

воздействия, наряду с зарядом, является одним из 
основных факторов, определяющих его эффектив-
ность [12].

О регрессии опухолевого роста опухоли лей-
козных клеточных линий человека в результате 
воздействия током низкой интенсивности (0,03, 
0,2, 0,5, 2, 4 и 5 мА) в течение 90 мин сообщили 
M. Kurokawa et al., которые установили, что гибель 
клеток происходит за счет процесса апоптоза, про-
являющегося фрагментацией ядерной ДНК [13]. 
E. Nilson et al. (2000) в обзоре литературы дают 
анализ исследований, авторы которых в целях ЭХЛ 
применяли электрический ток силой от 0,001 мА 
до 40 мА при различных опухолях. Кроме того, 
E. Nilson et al. представили современные данные 
о механизме повреждающего действия ЭХЛ. 
К параметрам, определяющим эффективность 
лечения, отнесены количество электричества, 
прошедшее через единицу линейного размера 
опухоли за время воздействия, плотность тока, 
время воздействия, геометрия электродов и их 
конфигурация. Низкая плотность тока на по-
верхности металла, из которого выполнен анод, 
определяет большее количество образующихся 
ионов хлора и кислорода в тканях вокруг электро-
да, что обеспечивает образование кислой среды 
в тканях вокруг электрода. Плотность тока также 
определяет напряженность электрического поля 
и тем самым влияет на перенос ионов вокруг 
электродов [14].

H. von Euler на модели опухолевых клетках 
карциномы молочной железы in vitro показал, что 
гибель клеток определяется значениями рН тканей 
вокруг электродов, изменения которых вызывают 
подавление пролиферации и жизнеспособности 
клеточных структур. Наиболее выраженные по-
вреждения наблюдались при значениях рН 3,5, 10 
и 11 (р<0,01). При морфологической оценке клет-
ки опухоли при рН 3,5 и 5 уменьшились, имели 
округлую форму и конденсированный хроматин, 
тогда как при рН 9 и 10 отмечалось их заметное 
набухание и расширение ядер. При рН 11 отмеча-
ли цитолиз. Гибель клеток при кислых значениях 
рН может быть реализована как за счет апопто-
за, так и некроза, в то время как при значениях 
рН 10–11 – только за счет некроза. На эксперимен-
тальной модели рака печени in vivo установлено, 
что объем разрушения ткани укладывается в ло-
гарифмическую кривую «доза-эффект» и зависит 
от величины заряда, прошедшего через опухоль 
за время воздействия, и конфигурации электрода. 
При гистологической оценке изменений у анода 
наблюдали гомогенный однородный некроз, в то 
время как у катода участки повреждения были 
неоднородными, с сохраняющейся опухолевой 
жизнеспособной тканью. Тип некротических из-
менений у электродов различался и имел коагу-
ляционные признаки у анода и колликвационые 
признаки у катода. Ткани на границе макроскопи-
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ческого повреждения при гистологической оценке 
имели нормальное гистологическое строение. 
H. von Euler также высказал предположение, что 
отсроченная гибель клеток, пребывающих в со-
стоянии гипоксии, происходит именно за счет 
процессов апоптоза [15, 16].

М. Wojcicki et al. опубликовали результаты 
лечения 16 пациентов с неоперабельным раком 
пищевода, осложненным стенозом. Проводили 
сеанс ЭХЛ током силой 60–90 мА и напряжением 
5–6,5 В, игольчатый электрод под рентгенологи-
ческим контролем имплантировали в опухоль на 
уровне стеноза. Величина заряда, прошедшего 
через опухоль за время процедуры лечения, со-
ставляла 300–560 Кл на 1 см диаметра опухоли. 
У всех пациентов отмечалось снижение степени 
дисфагии, в среднем на 2 балла, в том числе и 
у 6 пациентов, имевших дисфагии IV степени с 
полным стенозом. Рецидив стеноза в среднем раз-
вился через 10 мес, за исключением 1 пациента, 
что потребовало проведения повторных сеансов 
ЭХЛ. У 2 пациентов диагностирован терминаль-
ный стеноз, последующие сеансы ЭХЛ оказались 
неэффективными [17].

T.J. Vogl et al. в проспективном исследовании 
оценивали эффективность и безопасность ЭХЛ у 
44 больных раком предстательной железы. Воз-
действие осуществляли с помощью игольчатых 
электродов, которые имплантировали промежност-
ным доступом непосредственно в очаг под МР-
наведением. Каждому пациенту было проведено 
3 сеанса ЭХЛ с интервалом в 1 нед. Ориентируясь 
на целевые значения заряда, равные 100 Кл на 
1 см диаметра опухоли, проводили воздействие 
током силой от 10 до 30 мА и напряжением от 5 до 
10 В. Величина заряда, прошедшего через опухоль 
за 1 сеанс ЭХЛ, составляла от 80 до 150 Кл на 
1 см диаметра опухоли (максимально допустимым 
значением авторы считали 150 Кл), а величина 
суммарного заряда, прошедшего через опухоль 
за все сеансы электрохимического воздействия, 
равнялась в среднем 350 Кл на 1 см диаметра 
опухоли. Пациенты хорошо переносили про-
цедуру ЭХЛ. При МРТ-контроле средний объем 
опухолевых очагов уменьшался с 1,90 до 1,12 см3 
(р<0,01), в среднем – на 41 %. У 1 (2 %) пациента 
отмечена полная регрессия, у 18 (41 %) – частич-
ная регрессия при сроках наблюдения 12 мес. У 23 
(52 %) пациентов наблюдалась стабилизация, у 2 
(5 %) – прогрессирование опухолевого процесса. 
Среднее значение ПСА сыворотки крови снижа-
лось с 7,05 до 2,4 нг/мл (66 %, p<0,01) в течение 
12 мес наблюдения [18].

R. Czymek et al. на биологической модели печени 
исследовали морфологические изменения, возни-
кающие в тканях вследствие электрохимического 
воздействия, а также зависимость объема некроза 
ткани от величины заряда. Воздействие на печень 
осуществляли с помощью платиновых электродов 

(1 и 2 пары) током силой 50 мА и напряжением 
25 В с разным временем для обеспечения величины 
приложенного заряда в заданном участке 50, 100, 
200, 400 и 600 Кл. При морфологической оценке 
тканей, подвергнутых электрохимическому воз-
действию, наблюдали очерченные участки некроза 
вокруг электродов с признаками коагуляционного 
некроза вокруг анода и колликвационного – вокруг 
катода. Сравнение зон некроза показало, что объем 
поврежденных тканей вокруг анода меньше, чем 
вокруг катода, однако степень выраженности по-
вреждений – больше, что соответствовало данным, 
представленным ранее M.B. Schauble et al. [11]. 
Было установлено, что чем больше была величина 
приложенного заряда, тем больше очаг некроза. 
При величине заряда не более 200 Кл, объем не-
кроза увеличивался линейно, в то время как при 
значении заряда, превышающем 200 Кл, объем 
некроза увеличивался логарифмически. При вели-
чине заряда свыше 600 Кл требовалось увеличение 
времени воздействия, при этом не наблюдалось 
значимого увеличения объема некротизированной 
ткани. Установлена прямая зависимость между 
объемом некротизированной ткани и расстояни-
ем между электродами. Увеличение расстояния 
между электродами от 1 до 4 см приводило к 
увеличению объема поврежденной ткани. Однако 
увеличение расстояния между электродами >4 см 
сопровождалось развитием неоднородных зон не-
кроза, чередующихся с участками неизмененных 
тканей, на основании чего авторы заключили о 
невозможности увеличения объема некроза путем 
бесконечного увеличения дозы заряда. Абляция 
больших очагов требует введения дополнительных 
электродов [19].

F.L. Cury et al. проводили ЭХЛ эксперимен-
тальной аденокарциномы простаты у мышей. 
В попытке определить оптимальные параметры 
воздействия для количественной оценки величи-
ны (дозы) электричества была выбрана плотность 
электрического тока, которая в отличие от заряда 
учитывает напряженность электрического поля и 
площадь контакта электродов. Определяющими 
параметрами воздействия выступали плотность 
тока на электродах, их материал и конфигурация. 
В 1-й группе (n=40) использовали 2 игольчатых 
электрода из нержавеющей стали, во 2-й группе 
(n=40) – 4 платин-иридиевых электрода, которые 
имплантировали в опухоль на расстоянии 1 см 
друг от друга (от 1 до 2,2 см). Группы дополни-
тельно разделили на 3 подгруппы для сравнения 
плотностей тока – 10–15, 25–30 и 30–35 мА/см2 
и длительности электрохимического лизиса 30 
и 60 мин. Эффективность электрохимического 
воздействия оценивали при морфологическом ис-
следовании тканей и при анализе динамики ПСА 
в сыворотке крови. В зоне электродов с помощью 
специальных датчиков измеряли значение рН и 
температуру тканей. Исследование температуры 
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во время процедуры в опухоли, а также на границе 
повреждения и здоровой ткани не выявило разли-
чий, что позволило сделать вывод об отсутствии 
термически-опосредованного эффекта поврежде-
ния тканей. На границе электрод-опухоль сразу 
от момента начала процедуры регистрировали 
изменения рН тканей с развитием дегидратации и 
кислой среды у анода (рН 2–3) и отека и щелочной 
среды у катода (рН 10–12), что сопровождалось 
вспениванием и газообразованием. Морфологи-
ческие изменения, оцениваемые через 24 ч после 
воздействия, были необратимыми: клетки опухо-
ли в зоне анода были повреждены, деформиро-
ваны и имели конденсированное ядро вместе с 
интенсивно эозинофильной цитоплазмой; в зоне 
катода – увеличены и вакуолизированы. Гибель 
опухолевых клеток сопровождалась снижением 
уровня общей фракции ПСА сыворотки крови 
на 50 % к концу воздействия и практически не 
определялось через 24 ч и 1 нед после ЭХЛ. Де-
струкция опухоли при морфометрии зависела от 
плотности тока и времени воздействия: до 70 % 
разрушения опухоли наблюдали в конце 60-й 
мин воздействия и плотности тока 25–30 мА/см2 
в сравнении с 30 % поврежденной ткани при той 
же продолжительности воздействия и плотности 
тока 10–15 мА/см2. Через 6 ч после воздействия 
объем разрушенной ткани увеличивался до 80 % и 
к 4-м сут достигал 100 % (25–30 мА/см2 в течение 
60 мин). Установлено, что 60-минутный режим 
ЭХЛ  лизиса был связан с более низким риском 
рецидива по сравнению с 30-минутным режимом 
(ОР – 0,36; 95 % ДИ 0,14–0,93, р=0,035), а плот-
ность тока 25–30 мА/см2 была связана с большей 
безрецидивной выживаемостью по сравнению с 
более низкими значениями плотности тока (ОР – 
0,32; 95 % ДИ 0,12–0,84, р=0,020). Использование 4 
платин-иридиевых электродов значимо увеличило 
безрецидивную выживаемость с 59 до 155 дней 
(р=0,034) по сравнению с применением 2 электро-
дов из нержавеющей стали [20].

В 2019 г. Y.H. Gu et al. [21] в эксперименте 
изучили клеточный противоопухолевый механизм 
ЭХЛ. В зависимости от времени воздействия 
животные были разделены на 3 группы: в 1-й 
группе сеанс воздействия составил 150 сек, во 
2-й – 300 сек, в 3-й – 600 сек. Использовали по-
стоянный ток силой 10 мА. В контрольной группе 
никакого воздействия не проводили. Уставлена 
значимая разница средних значений скорости ин-
гибирования опухолевого роста, а также средней 
массы некротизированной опухолевой ткани во 
всех экспериментальных группах, независимо от 
времени воздействия по сравнению с контролем 
(р<0,05 и р<0,01 соответственно). Доказана пря-
мая зависимость изменения средних значений 
массы поврежденной опухоли и скорости инги-
бирования опухоли от времени воздействия, эти 
показатели были значимо ниже при режиме ЭХЛ 

150 сек в сравнении с воздействием в течение 
300 (p<0,05) и 600 сек (р<0,001). Установлены 
различия значений рН ткани вокруг электро-
дов в зависимости от времени воздействия. У 
животных, которым проводили воздействие в 
течение 150 сек, рН среды тканей вокруг анода 
в среднем составляло 4,20, у катода – 12,31; при 
воздействии 300 сек рН – 3,4 и 11,37; при воздей-
ствии в течение 600 сек значения рН были 1,8 и 
13,15 соответственно. При увеличении времени 
воздействия изменения градиента рН более зна-
чимы и приводят к выраженным деструктивным 
изменениям в тканях. Обнаружено изменение 
внутриклеточного содержания ионов Са2+ в клет-
ках опухоли, со сдвигом внутриклеточного рН в 
щелочную сторону. Избыток ионов Са2+ внутри 
клетки приводит к нарушению внутриклеточного 
гомеостаза и внутриклеточному образованию 
токсических продуктов, вызывающих гибель 
клетки. Изменение градиента рН в тканях вокруг 
электродов, а также внутри опухолевых клеток 
является основным механизмом противоопухо-
левого действия ЭХЛ.

Методика ЭХЛ внедрена в клиническую прак-
тику в Китае в рамках государственных программ 
[22, 23]. Первый ретроспективный анализ клини-
ческого применения ЭХЛ представили Y. Song et al. 
Метод применяли у 2516 больных при различных 
новообразованиях, из которых рак легкого был у 
593, рак кожи – у 401, метастазы колоректального 
рака в печень – у 388, рак молочной железы – у 228 
больных. После процедуры ЭХЛ полная резорб-
ция опухоли получена в 78,1 % случаев. При этом 
одногодичная выживаемость составила 84,3 %, 
3-летняя – 63,5 %, 5-летняя – 46,6 %. Авторы за-
ключили, что метод ЭХЛ может быть рекомендован 
к применению при невозможности выполнения 
стандартного лечения [24].

В пилотном исследовании Y.L. Xin et al. элек-
трохимический лизис применяли у 386 больных 
раком легкого, из них  II стадия была у 103,  IIIА 
стадия – у 89, IIIБ стадия – у 122, IV стадия – у 
72 больных. При периферическом раке легкого 
игольчатые платиновые электроды вводили в 
опухоль чрескожно под рентгенологическим кон-
тролем. При центральном – электроды импланти-
ровали в опухоль во время операции. Параметры 
электрохимического воздействия: напряжение 
между электродами составляло 6–8 В, сила тока 
40–100 мА, величина заряда 100 Кл на 1 см диа-
метра опухоли. Поскольку диаметр повреждения 
опухоли вокруг электрода в среднем составлял 
3 см, число электродов зависело от исходного 
размера новообразования. Через 6 мес после ЭХЛ 
полный ответ в виде резорбции опухоли достигнут 
у 25,6 %, частичный ответ – у 46,4 % больных. В 
15,3 % отмечена стабилизация, в 12,7 % – даль-
нейшее прогрессирование опухолевого процесса. 
Общая эффективность ЭХЛ составила 72 %, по-
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казатели общей 1-, 3- и 5-летней выживаемости – 
86,3, 58,8 и 29,5 % соответственно. Среди наиболее 
частых осложнений был травматический пневмо-
торакс – 14,8 %. Авторы заключают, что метод ЭХЛ 
позволяет проводить эффективное и безопасное 
лечение рака легкого при невозможности стандарт-
ной противоопухолевой терапии [25].

J.H. Li et al. опубликовали результаты лечения 
36 пациентов с лингвальными гемангиомами. Осо-
бенностью исследования являлось позиционирова-
ние электродов, которые располагали на границе 
образования и здоровой ткани. Визуальным крите-
рием эффективно проведенной процедуры считали 
уменьшение опухоли в размерах и увеличение ее 
плотности при пальпации. Получен положитель-
ный терапевтический эффект во всех случаях, 
через 6 мес размеры образования уменьшались до I 
степени у 29 (80,6 %) пациентов, до II степени – у 7 
(19,4 %). Функция языка была восстановлена у всех 
пациентов. Авторы считают, что ЭХЛ обеспечивает 
щадящее и эффективное лечение лингвальных ге-
мангиом, позволяя восстановить функцию органа 
и избежать хирургического лечения [26].

В 2013 г. J.Н. Li et al. опубликовали системати-
ческий обзор, в котором проанализировали опыт 
применения ЭХЛ в Китае за 20 лет. Анализу под-
вергнуты результаты лечения 10 000 пациентов 
с различной опухолевой патологией [27]. При 
краткосрочном наблюдении эффективность метода 
достигала 100 % при опухолях наружных локали-
заций (рак кожи, полости рта, околоушных слюн-
ных желез), при новообразованиях внутренних 
органов (рак пищевода,  легкого, метастатическое 
поражение печени) эффективность лечения не пре-
вышала 70 %. При оценке отдаленных результатов 
установлено, что общая 5-летняя выживаемость 
при новообразованиях наружных локализаций 
составляла 5–80 %, при этом самый низкий пока-
затель был у больных с меланомой кожи и рабдо-
миосаркомами, а у пациентов с базалиомой кожи он 
достигал 80%. Общая 5-летняя выживаемость при 
опухолях внутренних органов составляла 13–67 %. 
Различия в эффективности метода объясняются 
тем, что буферная емкость поверхностных опухо-
лей ниже, чем у висцеральных новообразований. 
Продукты реакции электролиза, образующиеся на 
электродах в поверхностно расположенных опу-
холях, ограничены внешними границами (кожа и 
подкожно-жировая клетчатка) и не выделяются в 
окружающее ткани, из-за чего их действие выше 
внутри опухолевой массы.

В нашей стране первые работы, посвященные 
применению ЭХЛ, появились в начале 2000-х г. В 
2005 г. А.В. Борсуков с соавт. представили резуль-
таты ЭХЛ метастазов печени у 43 пациентов [28]. 
Игольчатые электроды имплантировали в опухоль 
трансдермально под УЗ-контролем. Проводили от 
1 до 5 процедур электровоздействия током силой 
80–100 мА в течение 20–45 мин. Через 1 мес после 

лечения у 14 (33,6 %) пациентов зафиксирована 
полная резорбция метастазов, размер которых не 
превышал 4 см. Уменьшение размеров опухолевых 
очагов наблюдали у 12 (26,4 %), стабилизацию – у 
8 (18,2 %),  прогрессирование – у 9 (20,1 %) боль-
ных. Медиана наблюдения – 12,6 ± 2,4 мес. Общая 
1-годичная выживаемость у больных с метастазами 
колоректального рака – 85,5 %, с метастазами рака 
других новообразований – 67 %, 2-летняя общая 
выживаемость – 23,2 и 5,4 % соответственно. Воз-
никшие осложнения протекали доброкачественно 
и купированы консервативно. По мнению авторов, 
метод ЭХЛ может  применяться при паллиативном 
лечении метастатического поражения печени. Не-
обходимо осуществлять воздействие током силой 
100 мА в течение 30–40 мин, размер метастазов не 
должен превышать 4 см.

В 2009 г. этим же научный коллективом опу-
бликованы первые экспериментальные результаты 
ЭХЛ узловых образований щитовидной железы. На 
первом этапе ex vivo на операционном материале 
удаленных щитовидных желез были разработаны 
оптимальные режимы воздействия. Установлено, 
что при воздействии током силой 40 мА в зоне 
повреждения и по периферии остаются участки 
ткани исходного строения, которые могут являться 
источником рецидива. Режимы воздействия током 
силой >90 мА также неоправданны по причине 
выраженных деструктивных изменений на границе 
очага некроза и здоровой ткани, так как вызывают 
эффект «сожженной» ткани, что может ограничи-
вать процессы регенерации тканей. Оптимальными 
являются режимы воздействия силой 60–80 мА в 
течение 15–30 мин. Время воздействия должно 
быть увеличено при увеличении размеров ткани, 
подлежащей электрохимическому воздействию. 
Во второй части эксперимента in vivo на щито-
видной железе собак проведена морфологическая 
оценка. Морфологический анализ выполнялся в 
различные сроки после ЭХЛ, при этом наблюдали 
закономерный ход течения процесса альтерации: 
демаркационное воспаление, разрастание грану-
ляционной и зрелой соединительной ткани с фор-
мированием соединительнотканого рубца в очаге 
повреждения. Через 2 нед на периферии очагов 
некроза отмечалась воспалительная инфильтра-
ция, представленная лимфоидными клетками и 
макрофагами, с преобладанием фибробластов и 
фиброцитов. Через 1,5 мес в зоне воздействия 
определяли соединительную ткань [29]. Аналогич-
ные результаты получены Ю.В. Ивановым с соавт., 
которые дополнительно установили, что для разру-
шения узлов диаметром до 2,0 см с преобладанием 
паренхиматозного компонента подходят «средние 
токи» силой 60–70 мА, а для узлов того же размера 
с преобладанием стромального компонента долж-
ны быть использованы токи силой 80 мА [30].

Первый опыт лечения 51 больного раком 
предстательной железы с клинической стадией 
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сТ1с–Т2с в нашей стране представил Л.З. Вель-
шер с соавт. [31]. Пациенты стратифицированы в 
3 группы согласно критериям риска прогрессиро-
вания D´Amico. Применилась неинвазивная мето-
дика ЭХЛ, с помощью пластинчатых электродов, 
которые располагали на коже пациента в проекции 
простаты. Воздействовали током силой 35–40 мА 
в течение 120–180 мин. Напряжение тока между 
электродами составило 20 В. Через 3 мес оценива-
ли эффективность лечения по значениям ПСАобщ, в 
среднем его снижение у больных группы низкого 
риска составило 48 %, в группах промежуточного 
и высокого риска – 37 и 35 % соответственно. 
Сообщается об улучшении качества мочеиспу-
скания и качества жизни, подтвержденном при 
инструментальном обследовании и с помощью 
валидированных опросников. 

Обсуждение
В последние годы в онкологической практике 

все большее внимание уделяют методам малоин-
вазивного лечения, основанным на применении 
различных физических факторов, к которым от-
носится и метод электрохимического лизиса, также 
называемый электротерапией. Противоопухолевый 
эффект ЭХЛ реализуется в результате воздей-
ствия на опухоль постоянным низкоинтенсивным 
электрическим током, которое может приводить 
к большому разнообразию биохимических и 
физиологических реакций в клетках опухоли, 
вследствиие чего нет единого мнения относительно 
механизма противоопухолевого действия метода.

Предложено несколько механизмов повреждаю-
щего действия низкоинтенсивного электрического 
тока, среди которых изменение рН тканей вокруг 
электродов и действие на клетки токсичных про-
дуктов (соляной кислоты, щелочи), образующихся 
в результате реакции электролиза [6, 14, 20, 21, 34], 
индукция апоптоза [13, 16], изменение мембранно-
го потенциала опухолевых клеток [32], стимуляция 
локального иммунного ответа [33]. На основании 
анализа работ, представленных в обзоре, механизм 
повреждающего действия постоянного электри-
ческого тока низкого напряжения, на наш взгляд, 
реализуется за счет изменения мембранного по-
тенциала опухолевых клеток и процесса электро-
лиза, что сопровождается изменением градиента 
рН тканей вокруг электродов. Это вызывает хи-
мические изменения в метаболизме опухоли и ее 
микроокружении.  Электрические реакции и раз-
рушение опухоли происходят в основном вблизи 
поверхности электродов. Реакция электролиза 
межклеточной воды сопровождается образованием 
ионов хлора, кислорода на аноде и гидроксида на-
трия и ионов водорода на катоде:

Анод: 2H2O → O2 + 4H+ + 4e−

2Cl- → Cl2 + 2e−

Катод: 2H2O + 2e- → H2 + 2OH−

Ионы хлора (Cl-), накапливающиеся вокруг 

анода, соединяются с ионами водорода (H+), об-
разуя соляную кислоту (HCl). Ионы натрия (Na+), 
образующиеся после электролиза, устремляются 
к катоду, где соединяются с ионами гидроксила 
(OH−), образуя щелочь (NaOH). Образующиеся 
продукты электролиза (щелочь и соляная кислота) 
диффундируют в ткань опухоли лишь на незна-
чительное расстояние от электродов и создают в 
тканях, окружающих анод, кислую среду (рН 1–2), 
а в тканях, окружающих катод, – щелочную среду 
(рН 10–11). Экстремальные значения рН вызывают 
денатурацию белков в клетках, в результате чего их 
структура разрушается и клетка погибает. Измене-
ние рН в сочетании с выделяющимся газообразным 
хлором и свободными радикалами гидроксила 
приводят к развитию цитотоксических реакций и 
образованию токсических веществ в микроокру-
жении опухоли, что индуцирует коагуляционный 
и колликвативный некроз вокруг электродов. Пре-
обладание коагуляционного некроза, являющегося 
специфическим признаком воздействия, – след-
ствие ишемии, развивающейся из-за присутствия 
активных форм кислорода, индуцированных в 
опухоли электрохимическими реакциями [6, 10, 
14, 20].

Повреждение клеток опухоли вследствие прямо-
го цитотоксического действия постоянного электри-
ческого тока представляется нам не единственным 
механизмом, обеспечивающим эффект ЭХЛ. Мно-
гими авторами высказывалось предположение о 
возможности постоянного тока активировать ло-
кальный иммунный ответ и усиливать токсическое 
действие иммунных клеток [14, 33]. Данный процесс 
может быть реализован тем, что тромбоциты и лей-
коциты имеют на внешней поверхности мембраны 
отрицательный заряд и осаждаются вокруг анода. 
При этом тромбоциты вызывают микротромбозы в 
капиллярах и других кровеносных сосудах тканей. 
Это дополнительно создает ишемию в тканях вокруг 
электродов и обеспечивает отсроченную гибель 
клеток опухоли [14, 16, 33].

Представленные исследования показывают раз-
нообразие точек зрения в отношении оптимальных 
параметров воздействия. Сообщается об исполь-
зовании различных величин силы тока, времени 
воздействия и величины заряда, определяющих 
эффективность метода. Очевидно, что в начале 
разработки метода применяли малые токи [11–14]. 
Последующие исследования проведены при боль-
ших значениях силы тока, позволив получить 
результаты, сопоставимые с первоначальными экс-
периментальными данными. Однако установлено, 
что воздействие током силой 40 мА не позволяет 
достичь полного разрушения опухолевой ткани, а 
токи силой >90 мА неоправданны. Анализ показы-
вает, что воздействие током силой от 50 до 90 мА 
является наиболее оптимальным [29].

Другим показателем, определяющих эффектив-
ность электрохимического воздействия, является 
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количество электричества, прошедшее через 
единицу линейного размера опухоли за время 
воздействия, характеризующее количество про-
дуктов химических реакций, образующихся 
на электродах. Y.Yen et al. в эксперименте in 
vitro определили, что разрушение опухолевых 
клеток вследствие ЭХЛ в значительной степени 
подчиняется I закону Фарадея, т.е. количество 
химических веществ, образующихся вследствие 
реакции электролиза, пропорционально количе-
ству электричества, прошедшему через единицу 
линейного размера опухоли за время процедуры 
воздействия [12].

Количество электричества, прошедшее через 
единицу линейного размера опухоли за время воз-
действия, является мерой количества продуктов 
химических реакций, образующихся на электро-
дах. Таким образом, число кулонов соответствует 
количеству продуктов реакции, образующихся у 
электродов во время лечения, но не описывает их 
распределение в опухоли [34]. Большее значение 
величины заряда определяет более выраженную 
деструкцию опухолевой ткани, поскольку объем 
разрушенной ткани укладывается в логарифми-
ческую кривую «доза-эффект» [14, 15, 19]. В то 
же время увеличение объема некротизированной 
ткани должно осуществляться не путем увеличе-
ния дозы заряда, а введением в опухоль дополни-
тельных электродов [19].

Время воздействия также относят к основным 
факторам, определяющим эффективность электро-
химического воздействия, однако единого мнения 
на этот счет нет. Установлено, что при одина-
ковой величине приложенного заряда в 100 Кл 
деструкция опухоли была более эффективной 
при воздействии током меньшей силы (40–60 мА) 
и более длительным времени (2,0–2,5 ч), чем при 
воздействии токам большей силы (100–150 мА) 
и более коротким временем (1,0–1,5 ч) [25]. 
Аналогичные результаты получены Y. Yen et al., 
по данным которых при одинаковой величине 
заряда 0,6 Кл на 1 мл клеточного субстрата (3 Кл 
в 5 мл клеточного субстрата) использование тока 
большей силы при меньшем времени воздействия 
сопровождалось лучшей выживаемостью опухо-
левых клеток [12]. Увеличение времени воздей-
ствия достоверно снижает риск рецидива [20]. 
В других работах показано, что длительность 
ЭХЛ  напрямую зависит от размеров опухоли. 

Следовательно, чем больше размер опухоли, тем 
более длительному воздействию она должна быть 
подвергнута [19, 29].

Обращает на себя внимание тот факт, что для 
поверхностно расположенных опухолей время 
воздействия было меньше [26, 27, 29], чем для 
висцеральных новообразований [25, 29, 39]. Как 
правило, для опухолей висцеральных органов 
среднее время воздействия составляло 30–40 мин 
[17, 25, 30, 35]. По нашему мнению, это объяс-
няется различной буферной ёмкостью опухолей 
наружных и висцеральных локализаций, о чем 
ранее сообщил Y.H. Lao [35]. 

Для оптимального режима ЭХЛ необходимо 
учитывать число, расположение и конфигура-
цию электродов, что обеспечивает оптимальное 
распределение прикладываемого постоянного 
тока [14, 15, 34]. Предложены различные моде-
ли расположения электродов: анодно-катодная, 
когда все электроды, и анод и катод, располагают 
в опухоли [38]; анодная, когда анод располагают 
в центре опухоли, а катод – на ее периферии [10, 
16]; катодные, когда катод располагают в центре 
опухоли, а анод – на ее периферии [39, 40]; погра-
ничные, когда электроды располагают на границе 
опухоли и здоровой ткани [26]. Несмотря на то, что 
анодно-катодная схема расположения электродов 
показала свое преимущество [41], стандартизиро-
ванная модель отсутствует. Это обстоятельство, на 
наш взгляд, объясняет разнообразие конфигураций 
используемых электродов, а, следовательно, и 
различия в получаемых результатах [16, 27]. Воз-
можным решением представляется использование 
математического моделирования дозы, распределе-
ния электрического поля и плотности электриче-
ского тока в опухоли и окружающей ткани [34, 36, 
37]. Существующие математические модели ЭХЛ 
в терапии опухолей применяются крайне редко и 
нуждаются в оптимизации.

Анализ проведенных исследований показывает, 
что интерес к применению ЭХЛ сохраняется на 
протяжении многих лет. Метод хорошо зарекомен-
довал себя для лечения пациентов с различными 
новообразованиями. Однако отсутствие проспек-
тивных клинических исследований с хорошей до-
казательной базой не позволяет применять ЭХЛ в 
широкой клинической практике. Представляется 
перспективным направлением дальнейшее изуче-
ние эффективности метода.
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