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Аннотация

Первично- множественные злокачественные новообразования (ПМЗНО) определяются как две или более зло-
качественные опухоли различного патогенного происхождения, выявленные одновременно или последовательно 
у одного пациента. Несмотря на успехи современной медицины, заболеваемость ПМЗНО растет. По данным 
мировой статистики, в течение 20 лет частота встречаемости ПМЗНО в онкологической популяции возросла от 2,4 
до 8,0 %. Число пациентов с ПМЗНО увеличивается и в Российской Федерации. В 2021 г. в нашей стране впервые 
выявлены 58 217 ПМЗНО, что составляет 10,0 % всех впервые выявленных злокачественных новообразований. 
Среди пациентов с ПМЗНО обычно наблюдается две опухоли (у 84–100 % больных), три опухоли встречаются 
у 9,9–16,0 % пациентов, четыре – у 1,62 %, а пять или более встречается лишь у 0,095 %.
В настоящее время патогенез этого состояния еще не вполне изучен. Существуют гипотезы о том, что в возникно-
вении ПМЗНО задействованы эндогенные, экзогенные, наследственные и терапевтические факторы. Эндогенные 
факторы включают иммунный статус, эндокринные факторы, наследственную предрасположенность. Экзогенные 
факторы представлены образом жизни и факторами окружающей среды, такими как курение и алкоголь, низ-
кая физическая активность, а также длительное воздействие ультрафиолетового излучения и промышленного 
загрязнения. Ятрогенные факторы, в том числе лучевая терапия и химиотерапия, также могут увеличить риск 
развития ПМЗНО.
В данной статье представлено клиническое наблюдение пациента 1942 г. рождения, у которого в течение 11 лет 
наблюдения был верифицирован и подвергнут лечению первично- множественный синхронно- метахронный 
рак 5 локализаций и 4 гистологических типов. Представленный клинический случай интересен весьма редким 
количеством новообразований и относительно высокой продолжительностью наблюдения. Авторами подробно 
описан каждый этап, выбор методов диагностики и определение тактики лечения с оценкой правильности при-
нятия клинических решений.
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первично‑множественные злокачественные новообразования, синхронный рак, метахронный рак, уротелиальный рак, рак предстательной железы, рак 
почки, рак желудка, клинический случай
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Abstract

Primary multiple malignancies (PMMs) are defined as two or more malignant tumors of various pathogenic origin 
detected simultaneously or sequentially in one patient. Despite the successes of modern medicine, the incidence of 
PMMs is steadily increasing. According to worldwide statistics, the incidence of PMMs in the oncological population 
has increased from 2.4 to 8.0 % over the course of the 20 year span. The number of patients with PMMs is also 
increasing in the Russian Federation. Total of 58,217 PMMs were detected for the first time in our country in 2021, 
which constitutes 10.0 % of all newly diagnosed malignant neoplasms. Two tumors are usually observed among 
patients with PMMs (in 84–100 % of patients), three tumors occur in 9.9–16.0 % of these patients, four in 1.62 %, 
and five or more occur in only 0.095 %.
Currently, the pathogenesis of this condition has not yet been fully studied. There are hypotheses that endogenous, 
exogenous, hereditary, and therapeutic factors are involved in the occurrence of PMMs. Endogenous factors include 
immunologic status, endocrine factors, and hereditary predisposition. Exogenous factors are represented by life-
style and environmental factors such as smoking and alcohol, low physical activity, as well as prolonged exposure to 
ultraviolet radiation and industrial pollution. Iatrogenic factors, including radiation therapy and chemotherapy, can 
also increase the risk of developing PMMs.
This article represents a clinical case of a patient born in 1942, in whom, during 11 years of follow-up care, primary 
multiple synchronous metachronous cancers of 5 localizations and 4 histological types were verified and treated. The 
presented clinical case is interesting for a very rare number of neoplasms and a relatively high duration of follow-up 
period. The authors describe in detail each stage, the choice of diagnostic methods and the definition of treatment 
tactics with an assessment of the accuracy of clinical decision- making.

Keywords:
multiple primary malignancies, primary multiple synchronous cancer, primary multiple metachronous cancer, urothelial cancer, prostate cancer, renal cell 
carcinoma, gastric cancer, clinical case
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АКТУАЛЬНОСТЬ

В последние годы число пациентов с первично- 
множественными злокачественными новообразо-
ваниями (ПМЗНО) увеличивается. В 2021 г. в Россий-
ской Федерации диагноз ПМЗНО установлен у 58 217 
пациентов, что составило 10,0 % от всех пациентов 
с впервые выявленными злокачественными ново-
образованиями. В то время как на конец 2021 г. сре-
ди пациентов, состоящих на диспансерном учете, 
количество больных с ПМЗНО составило 236 857. При 
этом синхронные опухоли встречаются у 26,1 % [1].

ПМЗНО впервые были описаны Billroth T. и соавт. 
в 1889 г. [2]. В 1932 г. Warren S. и Gates O. предложи-
ли три критерия для определения понятия первично- 
множественных опухолей: 1) опухоли должны иметь 
разное гистологическое строение; 2) каждая опухоль 
должна происходить из разных органов и 3) должна 
быть исключена вероятность того, что одна опухоль 
является метастатическим поражением от другой 
опухоли [3]. В 1977 г. Moertel C. предложил разделять 
ПМЗНО на синхронные и метахронные. Согласно 
определению, синхронные – это те опухоли, кото-
рые возникают в течение 6 мес. после постановки 
диагноза предыдущего злокачественного новообра-
зования, а метахронные – это те, которые возникают 
с интервалом более 6 мес. [4].

Таким образом, на данный момент ПМЗНО опре-
деляют как две или более неассоциированных пер-
вичных злокачественных опухолей, которые возника-
ют в организме синхронно или метахронно. Каждая 
опухоль происходит из разных тканей и органов, 
представляет собой отдельный патологический тип 
и исключает поражения, которые являются вторич-
ными или метастатическими по отношению к другим 
опухолям. Среди пациентов с ПМЗНО две опухоли 
встречаются у 84–100 % больных, злокачественные 
новообразования (ЗНО) трех различных локализа-
ций – у 9,9–16,0 % больных, четырех – у 1,62 % боль-
ных, а пять и более опухолей встречается у 0,095 % 
больных [5]. Среди ПМЗНО аденокарциномы состав-
ляют 49,3 %, плоскоклеточный рак – 26,1 %, злокаче-
ственное поражение гемопоэтической и лимфоидной 
ткани – 8,1 %, переходно- клеточный рак – 6,2 % [6].

По сравнению с одной первичной опухолью, 
ПМЗНО имеют более высокую тенденцию к тяжелому 
течению и худший прогноз общей выживаемости. 
Прогноз зависит от стадии каждой опухоли. Простая 
стратификация риска показывает, что в группе паци-
ентов с более высокой стадией заболевания прогноз 
хуже [7]. Некоторые авторы считают, что пациенты 
с метахронным раком имеют более благоприятный 
прогноз по сравнению с больными с синхронными 
новообразованиями [8].

В этой работе мы приводим редкое клиническое 
наблюдение пациента с ПМЗНО, у которого были 
диагностированы ЗНО в 5 органах и 4 гистологиче-
ских типов: уротелиальный рак мочевого пузыря, 
аденокарцинома предстательной железы, хромо-
фобный рак левой почки, уротелиальный рак левого 
мочеточника и аденокарцинома тела желудка в соче-
тании с перстневидноклеточным раком.

Клиническое наблюдение
Пациент И., 1942 г. рождения, впервые обратился 

к урологу по месту жительства в апреле 2012 г. с жа-
лобами на учащенное мочеиспускание (до 5–7 раз 
в дневные часы, до 3 раз в ночные часы) и одно-
кратный эпизод примеси крови к моче. В лаборатор-
ных анализах было выявлено повышение значения 
показателя общего простатического специфического 
антигена (ПСА) крови до 7,38 нг/мл. По результатам 
ультразвукового исследования (УЗИ) мочевого пузы-
ря было выявлено объемное образование на левой 
стенке мочевого пузыря размерами 15 × 15 мм. По 
данным трансректального УЗИ (ТРУЗИ) определялась 
предстательная железа размерами 5,0–3,7–4,2 см, 
объемом 41 см3, неоднородной эхоструктуры в пе-
риферической зоне слева. По данным магнитно- 
резонансной томографии (МРТ) органов малого 
таза (выполнено без контрастного усиления) были 
отмечены признаки гиперплазии простаты, не исклю-
чалось ее опухолевое поражение, тазовой лимфо-
аденопатии выявлено не было. Выполнена цистоско-
пия: на левой стенке мочевого пузыря определялась 
папиллярная опухоль размерами 15 × 15 мм (рис. 1). 
Выполнена трансректальная мультифокальная био-
псия предстательной железы (6 точек). По резуль-
татам гистологического исследования выявлена 
мелкоацинарная аденокарцинома предстательной 
железы 8 (4 + 4) баллов по Глисону. По результатам 
клинико- инструментального обследования призна-
ков отдаленного метастазирования не выявлено. При 
исследовании верхних мочевыводящих путей – без 
признаков злокачественных новообразований.

В условиях урологического отделения по месту 
жительства пациенту в апреле 2012 г. была выпол-
нена трансуретральная резекция стенки мочевого 
пузыря с опухолью (ТУР) и 1 курс внутрипузырной хи-
миотерапии (ВПХТ) препаратом Митомицин С. Гисто-
логическое заключение: неинвазивная папиллярная 
уротелиальная карцинома pTa low grade. Мышечный 
слой без признаков опухолевого роста.

В мае 2012 г. выполнена простатэктомия с тазовой 
лимфаденэктомией. Гистологическое заключение: 
мелкоацинарная аденокарцинома предстательной 
железы 8 (4 + 4) баллов по Глисону, опухоль занимала 
обе доли предстательной железы, без признаков ин-
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вазии в капсулу предстательной железы, в 6 исследо-
ванных лимфатических узлах признаков опухолевого 
роста не обнаружено.

После проведенного лечения пациенту был 
установлен следующий клинический диагноз: Пер-
вично- множественный синхронный рак: 1) Рак 
мочевого пузыря 0 ст (рТаN0M0G1). Операция: ТУР 
стенки мочевого пузыря с опухолью, 1 курс ВПХТ от 
20.04.2012 г.; 2) Рак предстательной железы II ст. 
(рТ2N0M0, 8 (4 + 4) баллов по Глисону). Операция: 
простатэктомия с тазовой лимфаденэктомией от 
28.05.2012 г.

За пациентом осуществлялось динамическое на-
блюдение онкологом по месту жительства. Пациент 
впервые обратился в отделение онкоурологии ЧУЗ ЦКБ 
«РЖД-Медицина» в ноябре 2014 г. в связи с подозре-
нием на рецидив рака мочевого пузыря. По данным 
цистоскопии: на левой стенке мочевого пузыря выше 
послеоперационного рубца определялась папил-
лярная опухоль на широком основании, размерами 
10 ×  0 мм (рис. 2). 01.12.2014 г. выполнена ТУР стенки 
мочевого пузыря с опухолью с 1 курсом ВПХТ препа-
ратом Митомицин С. Гистологическое исследование: 
неинвазивная папиллярная уротелиальная карцинома 
pTa low-grade, мышечный слой без признаков опухоле-
вого роста. Амбулаторно пациенту проведено 6 курсов 
ВПХТ препаратом Митомицин С. При исследовании 
верхних мочевыводящих путей – без данных за нали-
чие злокачественных новообразований.

За пациентом было продолжено динамическое на-
блюдение, и при очередном контрольном обследо-
вании в феврале 2018 г. по результатам цистоскопии 
в области правой полуокружности шейки мочевого 
пузыря определяется папиллярная опухоль на тон-

ком основании, размерами 10 × 10 мм. 06.03.2018 г. 
выполнена ТУР стенки мочевого пузыря с опухолью, 
курс ВПХТ препаратом Доксорубицин. Гистологи-
ческое исследование: неинвазивная папиллярная 
уротелиальная карцинома pTa low grade, мышечный 
слой без признаков опухолевого роста. При контроль-
ном исследовании верхних мочевыводящих путей 
злокачественные новообразования не выявлены.

В дальнейшем пациент наблюдался без признаков 
прогрессирования, однако в августе 2020 г. стал отме-
чать жалобы на постоянную неинтенсивную боль 
в левой поясничной области, снижение массы тела 
до 5 кг за последние 3–4 меc., снижение толерант-
ности к физическим нагрузкам.

В стационаре был проведен комплекс обследова-
ний. 1) Мультиспиральная компьютерная томография 
(МСКТ) органов брюшной полости: почки типичного 
положения, контуры почек ровные, четкие, толщина 
паренхимы левой почки равномерно уменьшена, 
накопление и выведение контрастного препарата 
замедленно. Расширение чашечно- лоханочной си-
стемы почек слева. Мягкотканных включений в соби-
рательной системе почек не выявлено. Единичные 
простые кисты в правой почке размером до 13 мм. 
Забрюшинной лимфоаденопатии не выявлено. 
2) МРТ органов малого таза. Мочевой пузырь: запол-
нен, содержимое его однородное и соответствует 
жидкости. Контур левой боковой стенки неровный. 
Диаметр правого мочеточника в области устья до 
9 мм, в нижней трети до 6,5 мм. Диаметр левого мо-
четочника в области устья до 6,4 мм, в нижней трети 
мочеточник неравномерно сужен до 4,5 мм на про-
тяжении 4,4 см, в верхней трети до 10 мм. Учитывая 
выявленные изменения по данным МСКТ, было при-

Рис. 1. Папиллярная опухоль на левой стенке мочевого 
пузыря

Fig. 1. Papillary tumor on the left wall of the bladder

Рис. 2. Рецидивная опухоль на левой стенке мочевого 
пузыря

Fig. 2. Recurrent tumor on the left wall of the bladder
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нято решение о выполнении пациенту цистоуретеро-
скопии: в проекции границы нижней трети и средней 
трети левого мочеточника визуализировалось папил-
лярное новообразование на широком основании, 
протяженностью до 2 см, легко кровоточащая при 
контакте. Выполнена биопсия (3 фрагмента). Пато-
логических образований в мочевом пузыре не опре-
деляется. Гистологическое заключение: папиллярная 
уротелиальная карцинома high-grade, с микрофоку-
сом прорастания за пределы базальной мембраны.

В плане подготовки к оперативному лечению вы-
полнена эзофагогастродуаденоскопия, по данным 
которой на границе средней и нижней трети желудка 
по большой кривизне ближе к передней стенке был 
обнаружен язвенный дефект до 6 мм с приподняты-
ми краями, глубиной до 2 мм, прикрытый фибрином. 
Выполнена биопсия (5 фрагментов). Гистологическое 
заключение: перстневидноклеточный рак желудка 
с изъязвлением и прорастанием в мышечную пла-
стинку слизистой оболочки.

Тактика лечения больного обсуждена на онкологи-
ческом консилиуме, по решению которого больному 
рекомендовано поэтапное выполнение хирургиче-
ского лечения.

На первом этапе 15.09.2020 г. выполнена лапаро-
скопическая нефруретерэктомия слева с резекцией 
устья левого мочеточника, лимфаденэктомия (рис. 3).

Гистологическое исследование: уротелиальная 
папиллярная карцинома мочеточника рT1N0, high 
grade c инвазией в субэпителиальную основу, слабо 
выраженной перитуморозной лимфоидной инфиль-
трацией, PD-L1 (SP142) – негативная реакция (рис. 4).

Во время морфологического исследования макро-
препарата в кортикальном слое левой почки был обна-
ружен хромофобный рак pT1a grade 3 до 0,4 см в диа-
метре (рис. 5). Выполнено иммуногистохимическое 

исследование (ИГХ): инкапсулированный хромофоб-
ный рак pT1a grade 3, без признаков прорастания в соб-
ственную капсулу и признаков сосудистой инвазии.

На следующем этапе лечения, 08.10.2020 г., была 
выполнена субтотальная дистальная резекция желуд-
ка. Гистологическое исследование: умеренно диф-
ференцированная аденокарцинома тела желудка 
в сочетании с перстневидноклеточным раком с изъязв-
лением. pT1aN0L0V0Pn0R0 (рис. 6). Микроскопическое 
исследование: аденокарцинома желудка ×400. ИГХ 
исследование подтвердило гистологический диагноз. 
Her2neu-статус опухоли негативный. Реакция с анти-
телами к Ki-67 позитивная в 50 % опухолевых клеток.

Рис. 3. Макропрепарат удаленной левой почки и 
мочеточника с резецированным устьем

Fig. 3. Macro specimen of the removed left kidney and 
ureter with a resected outflow tract

Рис. 4. Микроскопическое исследование: уротелиальная 
карцинома мочеточника, ×400

Fig. 4. Microscopic examination: urothelial ureteral 
carcinoma, ×400

Рис. 5. Микроскопическое исследование: хромофобная 
опухоль левой почки

Fig. 5. Microscopic examination: сhromophobe renal cell 
carcinoma
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После проведенного лечения пациент продол-
жал динамическое наблюдение у онколога по месту 
жительства. В срок наблюдения с февраля 2021 по 
февраль 2022 г. у пациента было зарегистрировано 
5 рецидивов рака мочевого пузыря, по поводу кото-
рых выполнялись ТУР стенки мочевого пузыря с опу-
холью. В каждом случае гистологическая картина 
соответствовала уротелиальной карциноме мочевого 
пузыря pTa, low grade, без прорастания в мышеч-
ный слой. Рекомендованные курсы внутрипузырной 
иммунотерапии не проводились.

В июле 2022 г. по результатам ультразвукового 
и рентгенологического обследований, выполненных 
в связи с жалобами на боли в поясничной области 
справа, выявлено нарушение уродинамики справа. 
Выполнена чрескожная пункционная нефросто-
мия справа. По данным контрольной цистоскопии 
выявлен продолженный рост опухоли мочевого 
пузыря. Учитывая частоту рецидивов и транзитор-
ную гематурию, по решению онкологического кон-
силиума больному 15.07.2022 г. выполнена саль-
важная цистэктомия. Из протокола операции: по 
задней поверхности мочевого пузыря определялась 
ткань хрящевидной плотности, интимно прилежа-
щая к параректальной клетчатке, расцененная как 
семенные пузырьки. Гистологическое исследование: 
неинвазивная уротелиальная папиллярная карци-
нома мочевого пузыря pTa low-grade, без врастания 
в мышечный слой, без признаков лимфоваскулярной 
и периневральной инвазии. Край резекции правого 
мочеточника и уретры без признаков опухолевого 
роста. В лимфатических узлах без признаков опу-
холевого роста. В ткани семенных пузырьков в мы-
шечном слое мочевого пузыря и паравезикальной 
жировой клетчатке был диагностирован рост аци-

нарной аденокарциномы предстательной железы 
9 (4 + 5) баллов по Глисону, с периневральной инва-
зией (рис. 6, 7).

Таким образом, после проведенного лечения па-
циенту установлен клинический диагноз: Первично- 
множественный синхронно- метахронный рак: 1) Рак 
мочевого пузыря 0 ст. (рТаN0M0G1). Операция: ТУР 
стенки мочевого пузыря с опухолью, 1 курс ВПХТ от 
20.04.2012 г. Рецидив рака мочевого пузыря от дека-
бря 2014 г. Операция: ТУР стенки мочевого пузыря от 
01.12.2014 г. 6 курсов ВПХТ. Рецидив от марта 2018 г. 
Операция: ТУР стенки мочевого пузыря, 1 курс ВПХТ 
от 06.03.2018 г. Рецидив от февраля 2021 г. Операция: 
ТУР стенки мочевого пузыря с опухолью, 1 курс ВПХТ 
от 05.02.2021 г. Дальнейшее прогрессирование от ок-
тября 2021 г. Операция: ТУР стенки мочевого пузыря 
с опухолью, 1 курс ВПХТ. Дальнейшее прогрессирова-
ние от марта 2022 г. Операция: ТУР стенки мочевого 
пузыря с опухолью, 1 курс ВПХТ. Дальнейшее про-
грессирование опухолевого процесса: продолжен-
ный рост опухоли мочевого пузыря от июля 2022 г. 
Операция: сальважная цистэктомия от 15.07.2022 г. 
2) Рак предстательной железы II стадия (рТ2N0M0, 
8 (4 + 4) баллов Глисону). Операция: простатэктомия 
с тазовой лимфаденэктомией от 28.05.2012 г. 3) Рак 
левого мочеточника 1 ст. (рT1N0M0G3) 4) Рак левой 
почки 1 ст. (рТ1аN0M0). Операция: Нефруретерэкто-
мия с резекцией устья левого мочеточника, лимф-
аденэктомия от 15.09.2020 г. 5) Рак тела желудка 1 ст. 
(рТ1aN0M0). Операция: Субтотальная дистальная 
резекция желудка 08.10.2020 г.

На момент написания данной статьи пациент жив, 
за ним продолжается динамическое наблюдение – 
без признаков прогрессирования опухолевого про-
цесса. Период наблюдения составляет 17 мес.

Рис. 6. Микроскопическое исследование: ткань семенных 
пузырьков с ростом ацинарной аденокарциномы

Fig. 6. Microscopic examination: seminal vesicle tissue with 
growth of acinar adenocarcinoma

Рис. 7. Микроскопическое исследование: рост 
ацинарной аденокарциномы в мышечном слое стенки 
мочевого пузыря

Fig. 7. Microscopic examination: growth of acinar 
adenocarcinoma into the muscular layer of the bladder wall
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ОБСУЖДЕНИЕ

ПМЗНО возникают в любом возрасте, однако 
в ряде исследований приводятся данные, согласно 
которым большинство пациентов с ПМЗНО были 
старше 50 лет. Более 75 % пациентов с ПМЗНО 
были старше пациентов с единственным впервые 
выявленным опухолевым поражением [6]. В при-
веденном нами исследовании на момент установки 
ПМЗНО наш пациент относился к старшей возраст-
ной группе.

Механизм ПМЗНО до конца не изучен. В ряде 
исследований сообщалось, что важную роль в воз-
никновении и патогенезе ПМЗНО играют такие гены, 
как BRCA1/BRCA2, ATM, PABL2, POLD1, VLH. В част-
ности, мутации зародышевой линии BRCA1/BRCA2 
были связаны с повышенным риском рака молочной 
железы, яичников, желудка, прямой кишки, матки 
и поджелудочной железы. Мутации гена ATM также 
были обнаружены при многих типах рака, в основном 
при раке легких, желудка и предстательной железы. 
PABL2 была связана с повышенным риском развития 
рака яичников и желудка. Мутация POLD1 также была 
связана с предрасположенностью к колоректальному 
раку и раку эндометрия. Отмечается, что мутации 
зародышевой линии, которые инактивируют ген-су-
прессор опухоли VHL, вызывают различные опухоли, 
включая светлоклеточный рак почек, гемангиобла-
стомы и феохромоцитомы [7].

В дополнение к списку генов ранее были отме-
чены значительные ассоциации между фенотипом 
микросателлитной нестабильности (MSI) и множе-
ственными первичными злокачественными ново-
образованиями. Генетическая нестабильность может 
играть важную роль в развитии вторичных ПМЗНО. 
Таким образом, тестирование на MSI при первичном 
раке может помочь выявить тех пациентов, которые 
подвержены высокому риску развития синхронных 
и метахронных ПМЗНО [8].

Множественный первичный рак мочеполовой систе-
мы в виде синхронно- метахронных опухолей является 
очень редким случаем. Ткани предстательной железы 
и мочевого пузыря имеют одинаковое эмбриологиче-
ское происхождение, но несмотря на многочисленные 
исследования, канцерогенный путь сосуществования 
обеих опухолей не был установлен [9].

Возвращаясь к представленному клиническому 
наблюдению, считаем целесообразным более по-
дробно обсудить выбранные методы диагностики 
и лечения.

Самым первым симптомом у пациента была ге-
матурия, которая является очень частым симптомом 
при раке мочевого пузыря (РМП). Цистоскопия реко-
мендована всем пациентам с симптомами, подозри-

тельными на РМП. Ее нельзя заменить цитологиче-
ским исследованием мочи или какими-либо другими 
неинвазивными методами [10].

В случае обнаружения опухоли, ТУР мочевого 
пузыря является основной операцией при опухолях 
стадии Та, Т1, и ее цель заключается в том, чтобы 
поставить правильный диагноз и полностью удалить 
все видимые образования. ТУР мочевого пузыря по-
зволяет полностью удалить опухоли стадии Та, Т1, 
при этом РМП может рецидивировать и прогресси-
ровать в мышечно- инвазивный. По этой причине 
всем больным необходимо завершать операцию вну-
трипузырным введением химиопрепарата, а после 
получения планового гистологического исследования 
принимать решение о необходимости продолже-
ния химиотерапии. Однократная немедленная ВПХТ 
действует посредством разрушения циркулирую-
щих опухолевых клеток после ТУР мочевого пузыря 
и аблативного влияния на резидуальные опухолевые 
клетки в зоне резекции и мелкие пропущенные опу-
холи [10]. В крупных метаанализах и систематических 
обзорах, которые включали от 1476 до 3103 больных, 
было показано, что однократная немедленная вну-
трипузырная инстилляция химиопрепарата после ТУР 
мочевого пузыря снижает частоту рецидива, а также 
снижает 5-летнюю частоту рецидива на 14 % по срав-
нению с ТУР мочевого пузыря [11].

Таким образом, на первом этапе нашему пациенту 
было проведено абсолютно правильное лечение, 
соответствующее всем клиническим рекомендациям. 
Однако проведенные методы диагностики и лечения 
рака предстательной железы (РПЖ) вызывают вопро-
сы. Проведение биопсии предстательной железы под 
ТРУЗИ-контролем является стандартным методом 
диагностики. В настоящее время рекомендована 
биопсия из 10–12 точек, а проводить биопсию пред-
стательной железы из 6 точек не рекомендуется [12].

Также нужно отметить, что при агрессивных фор-
мах РПЖ может прорастать в семенные пузырьки, 
поэтому с целью соблюдения радикальности необ-
ходимо удалять их вместе с предстательной желе-
зой [12]. Однако в рандомизированном клиническом 
исследовании, включающем 140 пациентов, в кото-
ром оценивали возможность сохранения семенных 
пузырьков у больных с локализованным РПЖ с низ-
ким риском инвазии семенных пузырьков (Глиссон 6, 
Т1/Т2N0M0, ПСА < 10б, < 1/2 + столбцов; Глиссон 7, 
Т1с/ Т2N0M0, ПСА < 6, < 1/3 + столбцов), не выявлено 
различий в частоте положительного хирургического 
края, биохимического рецидива, показателях удер-
жания мочи или эректильной функции [13]. В другом 
исследовании, включавшем 71 радикальную про-
статэктомию, ни у одного из пациентов не выявлено 
опухолевых клеток в дистальной части семенных 
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пузырьков (1 см), включая 12 пациентов с инвазией 
в семенные пузырьки [14]. И хотя стандартом дол-
жно быть полное удаление семенных пузырьков, 
при низком риске прорастания допустимо сохранять 
их дистальную часть [15]. Наш пациент относился 
к группе высокого риска инвазии семенных пузырь-
ков. В последующем у пациента были обнаружены 
оставленные после радикальной простатэктомии 
семенные пузырьки с признаками роста опухоли.

Возможной причиной выполнения такого объема 
хирургического лечения была изначальная недо-
оценка распространенности опухолевого процесса 
на этапе стадирования. В то время пациенту не была 
проведена мультипараметрическая МРТ (мпМРТ) 
органов малого таза. В последующем было установ-
лено, что мпМРТ обладает высокой чувствительно-
стью в выявлении и определении локализации РПЖ 
группы ISUP ≥ 2, особенно при размере очага более 
10 мм. В Кохрейновском метаанализе, где сравни-
вали мпМРТ и систематическую биопсию (≥ 20 точек) 
в условиях первичной биопсии и при отрицательном 
результате предыдущей биопсии, общая чувствитель-
ность мпМРТ в выявлении РПЖ группы ISUP ≥ 2 соста-
вила 91 % (95 % ДИ 0,83–0,95), а специфичность – 0,37 
(95 % ДИ 0,29–0,46). Для РПЖ группы ISUP ≥ 3 объ-
единенная чувствительность и специфичность мпМРТ 
составили 0,95 (95 % ДИ 0,87–0,99) и 0,35 (95 % ДИ 
0,26–0,46) соответственно [16].

Вероятность патоморфологического подтвержде-
ния в очагах, характеризующихся МРТ-признаками 
РПЖ, вначале была стандартизирована с помощью 
5-балльной шкалы Ликерта, после чего разработана 
шкала Prostate Imaging- Reporting and Data System 
(PI-RADS), которая уже несколько раз подвергалась 
обновлению. Таким образом, невыполнение данного 
исследования не позволило адекватно оценить рас-
пространенность опухолевого процесса и принять 
правильное решение в тактике лечения пациента. 
В настоящее время особое внимание уделяется обя-
зательному выполнению мпМРТ перед выполнением 
биопсии предстательной железы [17].

Также по результатам гистологического заключения 
после простатэктомии у пациента было исследовано 
всего 9 лимфатических узлов, что является недоста-
точным. У пациентов с высоким риском поражения 
лимфатических узлов необходимо выполнять расши-
ренную тазовую лимфаденэктомию (ТЛАЭ), включаю-
щую удаление лимфатических узлов, располагающих-
ся по ходу наружной подвздошной артерии и вены, 
в запирательной ямке краниально и каудально до 
запирательного нерва и медиально и латерально от 
внутренней подвздошной артерии. При таком объеме 
ТЛАЭ позволяет правильно стадировать поражение 
лимфатических узлов в 94 % случаев [12].

Таким образом, в настоящее время к диагностике 
и лечению рака предстательной железы у данного 
пациента мы бы подошли следующим образом: 1) на 
первом этапе выполнить мпМРТ органов малого 
таза с использованием шкалы PI-RADSv2; 2) далее 
выполнение биопсии предстательной железы, кото-
рая будет включать 12 точек; 3) на следующем этапе 
выполнение радикальной простатэктомии с удале-
нием семенных пузырьков, а также выполнение ТЛАЭ 
с исследованием минимум 15 лимфатических узлов 
для точного стадирования онкологического процесса.

Следующим новообразованием, обнаруженным 
у нашего пациента, был уротелиальный рак левого 
мочеточника, согласно эпидемиологическим данным, 
РМП в анамнезе повышает риск развития уротели-
ального рака верхних мочевых путей. В исследова-
нии, включавшем 82 больных РМП, которым через 
1–3 года после БЦЖ-терапии (Бацилла Кальметта – 
Герена или Bacillus Calmette – Guérin, BCG) проводи-
лась визуализация верхних мочевых путей, частота 
переходно- клеточного рака составила 13 %. Все случаи 
были бессимптомными [18]. В другом исследовании 
(n = 307) без рутинной визуализации верхних мочевых 
путей показатель достиг 25 % [19]. В многоцентровом 
когортном исследовании (n = 402) с длительностью на-
блюдения 50 мес. переходно- клеточный рак верхних 
мочевых путей выявлен у 7,5 % пациентов с неинва-
зивным РМП, которым проводилась БЦЖ-терапия [20].

Если более детально остановиться на методах диа-
гностики, то выполнение компьютерной томографии 
(КТ) с контрастным усилением имеет самую высокую 
диагностическую точность при раке верхних моче-
выводящих путей. Согласно данным метаанализа 
13 исследований, включавших 1233 пациента, объ-
единенная чувствительность КТ-урографии в диагно-
стике переходно- клеточного рака верхних мочевых 
путей составляет 92 % (ДИ 0,85–0,96), а объединен-
ная специфичность – 95 % (ДИ 0,88–0,98) [21].

Однако при невозможности выполнения или низ-
кой диагностической эффективности гибкая уретро-
цистоскопия является важнейшей частью диагно-
стики уротелиального рака верхних мочевых путей 
для подтверждения наличия опухоли и ее верифи-
кации. При биопсии можно определить степень зло-
качественности в 90 % случаев. Однако по данным 
метаанализа, посвященного проведению уретеро-
цистоскопии перед радикальной нефроуретерэкто-
мией, риск внутрипузырного рецидива был выше 
в 8 из 12 исследований. Кроме того, фактором риска 
внутрипузырного рецидива является и проведение 
биопсии при уретероскопии [22].

По результатам обследования наш пациент отно-
сился к группе высокого риска рака верхних моче-
вых путей, поэтому ему было показано выполнение 
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радикальной нефроуретерэктомии с резекцией устья 
мочеточника, которая представляет собой стандарт 
лечения рака высокой степени злокачественности, 
вне зависимости от его локализации. Радикальная 
нефроуретерэктомия должна соответствовать онко-
логическим принципам.

Гистологической находкой было обнаружение 
хромофобной опухоли почки. Несмотря на то, что 
КТ или МРТ с контрастным усилением в большин-
стве случаев позволяют поставить точный диагноз 
почечно- клеточного рака, данная опухоль не была 
обнаружена ни на одном из этих исследований.

Таким образом, в нашем учреждении паци-
енту был выполнен полный комплекс лечебно- 
диагностических мероприятий, полностью соответ-
ствующий клиническим рекомендациям.

Эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС) с биопсией 
опухоли (6–8 участков) и подозрительных участков 
слизистой оболочки желудка для морфологического 
исследования является наиболее информативным 
методом исследования для диагностики рака же-
лудка, позволяющим непосредственно визуализи-
ровать опухоль, определить ее размеры, локализа-
цию и макроскопический тип, а также оценить угрозу 
осложнений (кровотечение, перфорация). Чувстви-
тельность и специфичность ЭГДС при РЖ превышает 
90 % [23]. Именно выполнение ЭГДС в предопераци-
онном периоде позволило нам верифицировать еще 
одно новообразование у данного пациента. По реше-
нию онкологического консилиума, учитывая возраст 
пациента, сопутствующие заболевания и локализа-
цию опухоли, было принято решение о проведении 
субтотальной дистальной резекции желудка.

После многократных рецидивов РМП с признака-
ми активного кровотечения пациент был вновь госпи-

тализирован в наше отделение. На онкологическом 
консилиуме поднят вопрос о проведении сальваж-
ной цистэктомии. Существует несколько причин, по 
которым ряду пациентов с мышечно- неинвазивным 
РМП (МНИРМП) показана радикальная цистэктомия: 
1) низкая точность стадирования опухолей T1 при 
ТУР – у 27–51 % пациентов после радикальной цист-
эктомии выявляется мышечно- инвазивный рак моче-
вого пузыря (МИРМП) [24]; 2) у некоторых пациентов 
МНИРМП прогрессирует до МИРМП; 3) при прогрес-
сировании МНИРМП до МИРМП прогноз хуже, чем 
при «первичном» МИРМП [25].

Вместе с пациентом были взвешены все возмож-
ные преимущества сальважной цистэктомии, а так-
же риски осложнений и влияние на качество жизни 
пациента.

Таким образом, проведение сальважной цистэкто-
мии позволило избавить пациента от многократно 
рецидивирующей опухоли, исключить прогресси-
рование МНИРМП в МИРМП, а также обнаружить 
прогрессирование опухоли предстательной железы 
в неудаленных семенных пузырьках.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, диагностика и лечение пациентов 
с ПМЗНО является сложной и не до конца решен-
ной проблемой, тем не менее следует соблюдать все 
стандарты и клинические рекомендации, не прене-
брегая персонифицированными подходом к паци-
енту. Правильно выбранные методы диагностики 
и лечения позволяют выставить диагноз и провести 
адекватное лечение, что способствует увеличению 
общей и безрецидивной выживаемости, а также 
улучшению качества жизни у пациентов с ПМЗНО.
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