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Капошиформна гемангіоендотеліома (КГЕ) згідно оновленої класифікації ISSVA 2018 належить до ло-
кально-агресивних пухлин. У більшості випадків – приблизно у 79%, перші клінічні прояви КГЕ виникають 
у періоді новонародженості. У випадку локалізації КГЕ в печінці, ця симптомна пухлина має тенденцію до 
клінічно-злоякісного перебігу з високим рівнем розвитку загрозливих для життя ускладнень та смертнос-
ті. Серед таких ускладнень домінують прояви синдрому Казабах–Мерітт, внутрішньочеревних кровотеч, 
серцевої недостатності з розвитком дихальних розладів. Для лікування використовуються різні підходи, 
але стандартизованого підходу до лікування КГЕ та її ускладнень не існує. Для остаточної верифікації діа-
гнозу необхідно провести імуногістохімічне дослідження тканин судинної пухлини на маркери проліфе-
рації ендотелію судин – CD-31 та CD-34. При цьому слід зважати, що диференціальна діагностика судинних 
новоутворень печінки ускладнюється недоцільністю проведення біопсії судинного новоутворення печін-
ки в зв’язку з ризиком виникнення масивної кровотечі або провокуванням неконтрольованого росту пух-
лини. Запорукою успіху діагностики та лікування КГЕ печінки є обізнаність дитячих хірургів, педіатрів та 
неонатологів про цю патологію, ретельній аналіз клінічних проявів, результатів клінічних та візуалізацій-
них методів дослідження, таких як комп’ютерна томографія (КТ) або магнітно-резонансна томографія 
(МРТ). У статті наведено клінічний випадок комплексного лікування капошиформної гемангіоендотеліо-
ми печінки у новонародженого з використанням вінкристину, що забезпечило можливість радикального 
хірургічного видалення судинної пухлини. Надано огляд сучасної літератури. 

Дослідження виконані відповідно до принципів Гельсінської Декларації. Протокол дослідження ухвале-
ний Локальним етичним комітетом всіх зазначених у роботі установ. На проведення досліджень отримано 
інформовану згоду батьків дитини.

Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.

Ключові слова: капошиформна гемангіоендотеліома, новонароджені, вінкристин, резекція печінки.
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Вступ
Пухлини печінки є рідкісними, в дітей становлять 

5% від усіх пухлин, виявлених у плодів та новонаро-
джених [14]. Найчастіше це доброякісні судинні 
пухлини. За даними різних авторів, частка судинних 
пухлин печінки коливається від 8,6% [20] до 60% [8].

Капошиформна гемангіоендотеліома (КГЕ) є рід-
кісною GLUT-1 негативною симптомною пухлиною 
з високим рівнем розвитку загрозливих ускладнень 
та смертності. Ця патологія діагностується у ново-
народжених та дітей раннього віку [11,17]. Згідно 
оновленої класифікації ISSVA 2018, КГЕ відноситься 
до локально-агресивних, або пограничних пухлин 
[7]. За оцінкою Бостонського Центру Судинних Ано-
малій, КГЕ зустрічається в 0,91  випадку на 
100 000 новонароджених [16]. Для лікування вико-
ристовуються різні підходи та методи [2,3,11,17], але 
єдиного погляду на лікування КГЕ та її ускладнень 
не існує. Високий ризик розвитку загрозливих для 
життя станів диктує необхідність обізнаності ме-
дичних працівників про саме захворювання, методи 
своєчасної діагностики та стратегії лікування.

Дослідження виконані відповідно до принципів 
Гельсінської Декларації. Протокол дослідження 
ухвалений Локальним етичним комітетом всіх за-
значених у роботі установ. На проведення дослі-
джень отримано інформовану згоду батьків дитини.

Клінічний випадок
Дитина Н. госпіталізована в НДСЛ «ОХМАТ-

ДИТ» у віці 25 днів. З анамнезу відомо, що дівчинка 

від І вагітності, І пологів шляхом кесаревого роз-
тину в терміні гестації 36  тижнів, у зв’язку з 
еклампсією тяжкого ступеня в матері. Маса при на-
родженні – 2190 г. Під час ультразвукового дослі-
дження (УЗД) пренатально в терміні гестації 
35 тижнів запідозрено новоутворення в печінці. 
Показник альфафетопротеїну при народженні – 
≤12000  IU/mL. На подальшому обстеженні: 
комп’ютерна томографія (КТ) з контрастним під-
силенням у віці 6 днів, на якій встановлено діагноз 
фокальної гемангіоми другого та третього сегмен-
тів лівої частки печінки (рис. 1А).

Під час госпіталізації – скарги на помірну задиш-
ку (32–36 дихальних рухів на хвилину). Сатурація 
SpО2 – 94% при подачі зволоженого кисню через 
маску. При об’єктивному обстеженні – акроціаноз 
періорбітальних ділянок, носогубного трикутника. 
Лабораторно виявлено такі зміни: у клінічному ана-
лізі крові – анемія (Hb – 104 г/л), тромбоцитопенія 
(57×109/л); у коагулограмі – зниження фібриногену 
(1,34 г/л), подовження активованого часткового 
тромбопластинового часу (44,9 с) та тромбінового 
часу (20,4 с).

Дитині проведено магнітно-резонансну томогра-
фію (МРТ) органів черевної порожнини, виявлено 
утворення другого та третього сегментів лівої част-
ки печінки неоднорідної структури (рис. 1Б), з арте-
ріовенозними шунтами. Порівняно з попереднім 
дослідженням у динаміці встановлено збільшення 
новоутворення приблизно на 5%.
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Після швидкого погіршення стану дитини (про-
гресування явищ застійної серцевої недостатності, 
дихальної недостатності та розвитку лактат-ацидо-
зу) дитину переведено у відділення інтенсивної те-
рапії. Проведено респіраторну підтримку за допо-

могою апарату штучної вентиляції легень. 
Рентгенологічно виявлена кардіомегалія. Врахову-
ючи клінічно-злоякісний перебіг захворювання, 
рішення про можливість хірургічного лікування 
відкладено до стабілізації стану дитини. Стан дити-
ни був вкрай тяжким, дитина потребувала інотроп-
ної підтримки протягом 8 діб. До терапії додано 
преднізон, анаприлін у дозуванні 0,5 мг/кг/добу, що 
не вплинуло на клінічні прояви.

Враховуючи пренатально виявлену судинну пух-
лину, її ріст після народження, клінічно-злоякісний 
перебіг із тромбоцитопенією та коагулопатією, ха-
рактер радіологічної картини, відсутність ефекту від 
анаприліну, клінічно встановлений діагноз «Капо-
шиформна гемангіоендотеліома печінки». Біопсію 
не проведено у зв’язку з високим ризиком кровотечі. 
Бетаблокатори відмінено, призначено вінкристин у 
дозуванні 1,5 мг/м2.

За час перебування у відділенні інтенсивної тера-
пії дитина отримувала інфузійну терапію, антибак-
теріальну терапію та ситуаційно-симптоматичну 
терапію в повному обсязі. Після 11 діб інтенсивної 
терапії дівчинку переведено до відділення хірургії 
новонароджених.

На контрольному МРТ після чотирьох блоків хі-
міотерапії вінкристином встановлено, що новоут-
ворення в лівій частці печінки з позапечінковим 
поширенням зменшилось на 32%. Також спостеріга-
ється потовщення стінок новоутворення, звуження 
діаметру аномальної дренуючої гілки печінкової 
вени та збільшення розмірів селезінки та печінки в 
порівнянні з попереднім дослідженням.

На фоні консервативної терапії гемодинамічні по-
рушення було стабілізовано. Лабораторно: в клініч-
ному аналізі крові підвищився рівень гемоглобіну 
(Hb–117 г/л), тромбоцитопенія зберігалася, але за-
гальна кількість тромбоцитів збільшилася до 
89×109/л, у коагулограмі – без патологічних змін. 
Пацієнтку було виписано для продовження лікуван-
ня вінкристином за місцем проживання.

Дитині проведено 11 блоків хіміотерапії вінкрис-
тином. Розміри пухлини загалом зменшилися на 
54% у порівнянні з ініціальним дослідженням (рис. 
1В), що надало змогу провести безпечне радикальне 
видалення новоутворення.

Для проведення хірургічного втручання обра-
но – лапаротомію за типом «мерседес», що забез-
печив оптимальний доступ до лівої латеральної 
секції печінки та селезінки (рис. 2А). Під час ревізії 
виявлена пухлина лівої латеральної секції печінки, 
що займає половину її об’єму, з інвазією у верхній 
полюс та тіло селезінки. Печінка мобілізована з пе-
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ресіченням коронарної та лівої серпоподібної 
зв’язок. Навколо печінково-дванадцятипалої 
зв’язки заведений турнікет для прийому Прінгла 
(рис. 2Б). При ревізії печінково-дванадцятипалої 
зв’язки та сальникової сумки після її розкриття 
збільшених лімфатичних вузлів не знайдено. Пере-
січені шлунково-селезінкова, ободово-селезінкова 
та діафрагмальна зв›язки селезінки. Пересічені су-
динні зрощення пухлини з лівим куполом діафраг-
ми. Враховуючи інвазію судин пухлини в селезінку 
прийнято рішення про виконання спленектомії 
(рис 2В). Окремо кліпована та перев›язана судинна 
ніжка селезінки. Спленектомія. Намічена лінія ре-
зекції печінки (рис. 2Г), після чого виконана атипо-
ва резекція лівої секції із пухлиною методом 
«краш-кламп» (рис. 2Д). На термінальний відділ 
лівої печінкової вени накладено дворядний шов 
ниткою Surgipro 7,0. Контроль гемо- та білістазу по 
площині резекції. Контроль гемостазу. Санація че-
ревної порожнини. Дренаж в лівий піддіафраг-
мальний простір. Пошаровий шов на рану. Макро-
препарат видаленої частки печінки із пухлиною та 
селезінкою представлений на рисунку (рис. 2Е).

Післяопераційний період перебігав без усклад-
нень. Дренаж видалений на 4-ту добу. У клінічному 

аналізі крові: Hb – 128г/л, тромбоцити 220×109/л. 
Дитина виписана в задовільному стані на 12-ту добу 
після операції.

Гістологічне дослідження мікропрепарату. У на-
веденому операційному матеріалі – тканини печінки 
та селезінки, зрощені між собою пухлинним суб-
стратом із вираженим судинним компонентом. 
У шматочках/ділянках тканини печінки виявлена 
пухлина, що представлена судинними щілинами й 
порожнинами, набряклими бруньками епітелію, ві-
зіалізуються ділянки за типом кавернозної гемангі-
оми, ділянки фіброзної та ділянки слизоподібної 
тканини, в якій розкидані проліферуючі дрібні 
жовч ні протоки. Морфологічна картина найбільш 
відповідає інфантильній гемангіоендотеліомі печін-
ки. Для верифікації діагнозу проведено імуногісто-
хімічне дослідження тканин видаленої судинної 
пухлини на маркери проліферації ендотелію судин – 
CD-31 та CD-34, на обидва маркери отримано по-
зитивний результат.

Обговорення
У 79% випадків КГЕ маніфестують у новонаро-

джених [17]. Особливістю патогенезу КГЕ є активна 
ангиопроліферація та лімфангіопроліферація [9]. 
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Найчастішою локалізацією КГЕ є тулуб, кінцівки, 
голова, заочеревинний простір, рідше – грудна кліт-
ка та внутрішні органи [13]. При розгляді окремих 
клінічних випадків можна знайти опис КГЕ рідкіс-
них локалізацій без шкірних проявів, включаючи 
кістки, межистіння та заочеревинний простір. Біль-
ше того, відомі випадки, в яких описане поширення 
КГЕ в брижу тонкої кишки, підшлункову залозу, 
перикард, тимус та лімфатичні вузли. Розташування 
КГЕ у печінці є екстремально рідкісним. У 50% па-
цієнтів вже при народженні є шкірні прояви КГЕ, 
але невеликі утворення нетипової локалізації, без-
симптомні пухлини та КГЕ в дітей без змін на шкірі, 
а останні становлять майже 11% [2,10], діагноз КГЕ 
встановити важко. Таким дітям, найчастіше, помил-
ково встановлюється діагноз інфантильної гемангі-
оми або інших судинних аномалій [11].

Діагноз судинної пухлини печінки 85% пацієнтам 
встановлюється протягом перших двох місяців жит-
тя, а симптоми судинних пухлин печінки в більшості 
випадків проявляються в перші півроку життя. Клі-
нічні прояви залежать від розміру пухлини та ступе-
ня ураження тканини печінки [14,15,20]. Можливий 
як безсимптомний перебіг, так і різноманітні клінічні 
прояви у вигляді гепатомегалії або утворення в че-
ревній порожнині, тромбоцитопенії, коагулопатії – 
так званого синдрому Казабаха–Мерріт, що є однією 
з важливих характеристик КГЕ [2,10,12,17,22], гемо-
літичної анемії, та загрозливих для життя внутріш-
ньочеревних кровотеч, серцевої недостатності з роз-
витком дихальних розладів та/або легеневої 
гіпертензії. До 2/3 симптомних пацієнтів із клінікою 
серцевої недостатності гинуть [18].

У нашому випадку в дитини відсутні шкірні про-
яви судинної пухлини. Клінічні симптоми з’явилися 
на третьому тижні життя й не були типовими: у 
зв’язку зі швидким збільшенням пухлини (до 30% 
порівнянно з першим МРТ), та наявністю великих 
артеріовенозних шунтів домінувала клініка серцевої 
недостатності та легеневої гіпертензії, що швидко 
прогресували на фоні збільшення утворення. В ди-
тини виявлено тромбоцитопенія (тромбоцити – 
57×109/л та анемія – Hb–104 г/л).

Типова діагностика для всіх пацієнтів розпочина-
ється з УЗД, яке дозволяє встановити об’єм та роз-
міри новоутворення в печінці. Описані поодинокі 
випадки пренатальної діагностики судинних пухлин 
печінки на різних гестаційних термінах, від 16 до 
36 тижнів. У нашому випадку, діагноз судинного 
утворення печінки було запідозрено в дитини пре-
натально. За результатами УЗД обирається вид по-
дальшого візуалізаційного обстеження – МРТ або 

КТ з внутрішньовенним контрастуванням, але дея-
ким пацієнтам виконуються обидва дослідження 
[8,15,20]. На томографічних зображеннях КГЕ може 
мати вигляд інфільтративної тіні без чітких конту-
рів; у випадках, коли КГЕ великих розмірів, можли-
ве виникнення «феномену втрати сигналу», що 
пов’язано з численними судинами пухлинами зі 
швидким кровотоком [19]. Особливу увагу приді-
ляють виявленню та виміру артеріовенозних шунтів 
всередині пухлини в дітей із клінікою серцевої недо-
статності. Спроба пункційної біопсії судинної пух-
лини печінки описана в поодиноких джерелах, біль-
шість авторів вважає цей метод діагностики 
ризикованим у зв’язку з можливістю виникнення 
неконтрольованої кровотечі або з провокацією 
швидкого росту пухлини [8,14,17]. В аналізі 42 літе-
ратурних джерел за останні роки, що описують по-
одинокі випадки та невеликі групи пацієнтів із КГЕ 
вказується, що в 55% випадках біопсія пухлини не 
проводилась [1]. Важливу роль в діагностиці віді-
грає імуногістохімічне дослідження, з визначенням 
маркерів CD-31 та CD-34. При позитивній реакції 
на ці маркери разом із негативним показником мар-
кера GLUT-1 діагноз КГЕ може бути підтвердженим 
[2,10,12,17].

У 2013 році були запропоновані стандарти лікуван-
ня ускладнених форм КГЕ у вигляді консенсусу [3]. 
Хоча деякі автори [15] наголошують, що вибір ліку-
вальної тактики також залежить від досвіду лікаря. 
Згідно цього консенсусу, лікування розпочинають з 
преднізолону перорально або метілпреднізолону вну-
трішньовенно, що залежить від індивідуальних осо-
бливостей конкретного пацієнта. Тривалість лікуван-
ня визначається реагуванням організму та пухлини на 
препарат, та стабілізацією гематологічних порушень. 
Рекомендовано не проводити лікування стероїдами 
довше 3–4 тижнів.

В разі неефективності лікування стероїдами при-
значається хіміотерапія вінкристином [3–5,16,21]. 
Автори консенсусу зазначають, що оптимальна три-
валість лікування вінкристином 20–24 тижні, але 
вона може відрізнятися в залежності від пацієнта, з 
урахуванням купірування загрозливих симптомів, 
відповіді судинної пухлини та токсичності самого 
препарату.

Насправді, практично ніколи не вдається досягти 
повного розсмоктування пухлини, навіть при подо-
вженій медикаментозній терапії. У більшості випад-
ків мають місце залишкові пухлини, або розвиток 
фіброзу, особливо при пухлинах, що мали агресив-
ний перебіг. Але, такі зміни не є показами до подо-
вження хіміотерапії, якщо досягнуто нівелювання 



�	������	
��

�
��������������������������������
�
��

Клінічний випадок

Читайте нас на сайті: http://med-expert.com.ua

загрозливих симптомів та стабілізації розмірів пух-
лини за результатами повторних візуалізаційних 
досліджень [3]. Усі автори зазначають, що резекцій-
на хірургія – єдина лікувальна опція, за допомогою 
якої можна досягнути одужання, але радикальна 
резекція у більшості випадків неможлива та небез-
печна. Хірургічне лікування рекомендоване лише у 
випадках, коли можлива безпечна повна резекція 
пухлини [6,12,17]. Відмінним клінічним результатом 
лікування в терапевтичній групі вважається інво-
люція КГЕ на 95% [2–4,9,11,21].

Навіть, найякісніші візуалізаційні методи не мо-
жуть дати відповіді, яка саме судинна пухлина є в 
маленького пацієнта. У нашому випадку з’ясувати, 
який тип судинної пухлини можна з урахуванням 
клінічних проявів – збільшення розмірів пухлини 
після народження дівчинки дозволило виключити 
вроджену гемангіому. Надалі, на фоні лікування, 
не отримано ефекту від призначення бетаблокато-
рів, таким чином, було виключено інфантильну 
гемангіому печінки. На призначення вінкристину 
пухлина нашої пацієнтки відреагувала зменшен-
ням, паралельно із стабілізацією загального стану 
та зникненням клінічних проявів загрозливих для 
життя ускладнень, а саме зникненням клініки сер-
цевої недостатності та легеневої гіпертензії, що 
було зумовлене зменшенням, а потім і зникненням 
шунтування крові з судин пухлини в системний 
кровотік, а також збільшенням кількості тромбо-
цитів та еритроцитів та нормалізацією коагулогра-
ми. Рішення про хірургічне лікування нашої ма-
ленької пацієнтки було прийняте у зв’язку з 
можливістю повної безпечної резекції судинної 
пухлини.

Для остаточного підтвердження діагнозу КГЕ ви-
користовується гістологічне вивчення препарату та 
імуногістохімічне дослідження тканин видаленої 
судинної пухлини на маркери проліферації ендоте-
лію судин – CD-31 та CD-34 [2,9–11,17,22,23]. Оста-
точний діагноз у нашому випадку був підтвердже-
ний імуногістохімічним дослідженням.

В поодиноких джерелах описано успішне лікуван-
ня КГЕ із використанням емболізації судини, що 
живить пухлину [5,17] й подальшим призначенням 
вінкристину, але інші автори зазначають, що засто-
сування емболізації суттєво обмежено розмірами 
судин, відсутністю сучасно обладнаних відділень 
інтервенційної радіології та експертів, готових ви-
конати втручання новонародженому, а також, висо-
ким ризиком ятрогенних пошкоджень та ускладнень 
[23]. В декількох клінічних випадках описане вико-
ристання променевої терапії в якості лікувальної 

опції для КГЕ, але нині її не використовують, навіть 
як терапію відчаю, оскільки ускладнення та побічна 
дія іонізуючого випромінювання на організм ново-
народжених суттєво більші, ніж гіпотетичний по-
зитивний лікувальний ефект [23].

З 2010 року й по теперішній час проводиться про-
спективне дослідження щодо ефективності та без-
печності використання сіролімусу – інгібітору 
mTOR рецепторів – для лікування КГЕ [1,3,10,16,23]. 
Попередні результати цих досліджень у новонаро-
джених є потенційно успішними, але допоки не мо-
жуть рахуватися доказовими у зв’язку з малою для 
статистичної достовірності кількістю пацієнтів. 
Є  дані, що сіролімус використовувався близько 17% 
пацієнтів із КГЕ як терапія другої лінії, після засто-
сування стероїдів та вінкристину [1].

Висновки
1. КГЕ з локалізацією в печінці у новонародже-

них є надзвичайно рідкісною патологією з нетипо-
вими клінічними проявами.

2. Біопсія судинних утворень печінки є небез-
печною у зв’язку з ризиком провокації швидкого 
збільшення утворення або виникнення неконтро-
льованої кровотечі.

3. Встановлення діагнозу КГЕ можливе на осно-
ві аналізу клінічних проявів, лабораторних даних, 
результатів КТ або МРТ.

4. Лікування дитини з КГЕ потребує тісної вза-
ємодії спеціалістів різного профілю, мультидисци-
плінарного підходу за участю дитячих хірургів, нео-
натологів, реаніматологів, радіологів, онкологів.

5. Вінкристин був ефективним у лікуванні КГЕ 
печінки в новонародженої, дозволив зменшити роз-
міри пухлини, забезпечив можливість проведення 
безпечного радикального хірургічного видалення.

Автори заявляють про відсутність конфлікту 
інтересів.
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