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Резюме
В статье представлен обзор литературы по одной из наименее изученных проблем современной онкологии -  пер- 
вично-множественным злокачественным новообразованиям. Вот уже несколько столетий первично-множественные 
злокачественные опухоли описываются в мировой литературе. Как принято первично-множественные злокачественные 
опухоли по последовательности выявления разделяется на синхронные и метахронные опухоли. Среди полинеоплазии 
по органам и системам одно из ведущих мест занимают синхронные опухоли при раке желудка. Несмотря на большое 
количество публикаций до настоящего времени эпидемиология, этиология и патогенез полинеоплазий остается спор
ным вопросом. Из за разнообразия симптоматологии полинеоплазий дифференциальная диагностика и диагностика 
синхронных опухолей остается трудной задачей. Лечение и диспансерное наблюдение после оперативного лечения 
полинеоплазий по прежнему остается актуальной проблемой.
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Summary
The article reviews publications on one of the least studied problem in present-day oncology -  primary-multiple malignant 
neoplasms. Primary-multiple malignant tumors have already been described in the world literature for several centuries. 
As is common according to the sequence of detection primary-multiple malignant tumors are divided into synchronous 
and metachronous ones. In polyneoplasia of organs and systems synchronous tumors in gastric cancer take one of the 
leading place. Despite a great number of publications the epidemiology, etiology and pathogenesis of polyneoplasia 
are controversial up to this time. Due to variety of polyneoplasia symptomatology making differential diagnosis and 
synchronous tumor diagnosis presents a difficult task. The treatment and postoperative follow-up of polyneoplasia is an 
urgent problem as before.
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Первично-множественные злокачественные опухо
ли (ПМЗО) в настоящее время уже не являются казуи
стикой в клинической онкологии и хирургии. С ростом 
общей онкологической заболеваемости возрастает и ча
стота первично-множественных злокачественных опухо
лей [33, 39, 58].

По данным отечественной и зарубежной литературы, 
частота первично-множественных злокачественных ново
образований (ПМЗН) составляет 9% - 34,2% от всех злока
чественных опухолей [9,19,44]. В России в 2011 г. больные 
с ПМЗО составили 4,7% общего числа, впервые выявлен
ных больных со злокачественными новообразованиями. Из 
них доля синхронных ПМЗН от общего числа первично- 
множественных опухолей (ПМО) составляет 34,1% [27].

Современные достижения хирургии, развитие ме
тодов комбинированного и комплексного лечения позво

лило значительно увеличить продолжительность жизни 
онкологических больных, что повысило потенциальную 
возможность возникновения метахронной и синхрон
ной злокачественной опухоли у этих больных. Внедре
ние в клиническую практику диагностических методов 
с высокой разрешающей способностью, таких как, УЗИ, 
эндоскопические исследования, компьютерная и маг- 
нитно-резонансная томография, повышает вероятность 
выявления полинеоплазии [4,25,48].

Основоположником изучения данной патологии по 
праву считается Т. Bilroth, который первым описал в 1869 
г. больного аденокарциномой желудка и злокачественной 
опухолью кожи ушной раковины. Он же сформулиро
вал первые критерии для определения первичной мно
жественности: 1) опухоли должны располагаться в раз
личных органах; 2) иметь различную морфологическую



структуру; 3) каждая опухоль должна давать собственные 
метастазы. Данное положение считалось классическим, 
но впоследствии, по мере накопления клинических и сек
ционных данных, было пересмотрено.

Большинство авторов [6, 22] придерживается по
ложения выработанного S. Warren, О. Gates (1932) и 
подтвержденного впоследствии Н.Н. Петровым (1947). 
Так считается, что единственным и обязательным требо
ванием является, чтобы эти опухоли не были метастати
ческими, то есть занесенными по току лимфы, крови или 
по серозным полостям и имели доказанную первичность. 
Этот критерий необходим и очень важен при синхронном 
сочетании злокачественных опухолей.

Этиология и патогенез ПМО до настоящего времени 
окончательно не изучено. Развитие боле одного новооб
разования у одного пациента исследователи связывают с 
влиянием окружающей среды, наследственность, воздей
ствием лучевых и химиотерапевтических методов лече
ния, нммунодефицитным состоянием [7,45]. Ряд авторов 
считает одной из причин возникновения большого коли
чества гормонально-зависимых множественных опухо
лей нарушение гормонального статуса организма [1,15].

Ряд авторов указывают на роль наследственности и 
генетического фактора в развитии множественных опу
холей. В литературе накопилось много сообщений, при
дающих большое значение фактору наследственности. 
От 20% до 30%, в некоторых сообщениях до 44,4% чле
нов «раковых» семей заболевают множественными опу
холями [5, 14].

По данным Казубская Т.П., 50% больных ПМЗН 
имеют риск повторных случаев злокачественных опухо
лей в семьях. Так, например, у больных раком желудка 
и молочной железы — в 43% наблюдениях. Среди род
ственников больных ПМЗН авторы наблюдали вторые 
опухоли в 0,8% случаев, что по мнению авторов свиде
тельствует об участии генетических факторов в развитии 
ПМЗО и их этиологической гетерогенности [5].

В последние годы получены данные о поврежде
ниях хромосомного аппарата у больных с ПМО органов 
пищеварительного тракта [41]. Особое место в патогене
зе ПМО отводится наследственным синдромам, таким 
как синдром Линча, семейный полипоз толстой кишки, 
синдром Гарднера, Пейца-Егерса, Гиппеля-Лнндау и дру
гие [8, 30, 31, 54], при которых отмечается облигатное и 
факультативное развитие злокачественных новообразо
ваний.

Остро стоит вопрос о возможности развития ятроген- 
ных опухолей на фоне применения лучевой терапии, как в 
качестве самостоятельного метода, так и составной части 
комбинированного или комплексного лечения. Широкое 
применение лучевой терапии на протяжении длительного 
периода времени, по мнению ряда авторов [34, 35], явля
ется вполне достаточным условием для реализации по
тенциального канцерогенного эффекта облучения. Также 
причиной развития второй опухоли может служить и хи
миотерапевтическое воздействие, так как химиотерапевти
ческие препараты, используемые для лечения опухолевых 
заболеваний, сами могут быть канцерогенами [29,56].

Возрастающий поток информации о клинических 
наблюдениях первично-множественных неоплазий 
(ПМН) обусловливает необходимость классифицировать 
многочисленные варианты их сочетания.

С клинической точки зрения наиболее последова
тельной и удобной в практической работе является клас
сификация В. Г. Бебякина:

I. По сочетаниям:
1. Доброкачественные
2. Доброкачественные и злокачественные
3. Злокачественные

11. По последовательности выявления:
1. Синхронные
2. Метахронные
3. Синхронно-метахронные
4. Метах ронно-синхро иные

П1. По функциональным взаимосвязям:
1. Функционально-зависимые
2. Гормонально-зависимые
3. Несистематизированные

IV. По тканевой принадлежности:
1. Одной тканевой принадлежности
2. Различной тканевой принадлежности

V. По гистологической структуры:
1. Одной гистологической структуры
2. Различной гистологической структуры

VI. По локализации:
1. Одного и парных органов
2. Различных органов одной системы
3. Органов различных систем
Важным критерием в дифференциации полинео- 

плазиий считается время их возникновения. ПМЗО в 
соответствии со сроками их выявления принято раз
делять на синхронные - выявленные одновременно и 
метахронные - выявленные через более или менее зна
чительный промежуток времени. Сннхронно-метах- 
ронный и метахронно-синхронный типы возникнове
ния могут отмечаться при тройной и более комбинации 
опухолей.

Вопрос временной границы между синхронностью 
и метахронностью длительное время был открытым. В 
настоящее время большинство [10, 13] считает, наиболее 
достоверным и приемлемым интервалом выявления ме- 
тахронных опухолей, в сроки более 6 месяцев.

Частота развития полинеоплазий в различных ор
ганах не одинакова, по данным Лапшовой Р.Ф [11], что 
ПМЗО наиболее часто поражают те органы, в которых 
возникает большинство солитарных новообразований: 
молочная железа, кожа, пищеварительная система, жен
ские репродуктивные органы.

Частота поражения синхронными первично-мно- 
жественнымн опухолями желудочно-кишечный тракт 
занимает одно из первых мест, составляя 34,2% от всех 
ПМСЗН. Из них почти половина ПМСЗП пищеваритель
ной системы локализовалась в желудке 40,2%. На втором 
месте находятся полинеоплазии ободочной и сигмовид
ной кишки 27,4%, третье место занимают опухоли пря
мой кишки 16,2% [19].



Клинические проявления ПМЗО мало отличаются 
от таковых при солитарном развитии новообразований. 
Каждая из развывшихся опухолей протекает так же, как 
солитарная соответствующей локализации, местной и 
метастатической распространенности опухолевого про
цесса, общего состояния больного и наличия сопутству
ющих заболеваний [11, 16]. Особенно выражена эта тен
денция при метахронном развитии полинеоплазии. При 
синхронном росте развитии опухоли протекает со свой
ственными ей клиническими проявлениями, а при резком 
несовпадении степени распространенности опухолей, 
меньшей из них, как правило, является случайной наход
кой при обследовании больного.

Симптоматология ПМСО может быть весьма раз
нообразной и далеко не всегда является простой суммой 
признаков каждой опухоли. При синхронном развитии 
множественных раков одного органа или органов одной 
системы симптомы каждой опухоли настолько сходны, 
что симптомы одной опухоли могут затушевываться или 
осложняться симптомами другой. Вторая опухоль диа
гностируется только при тщательном обследовании боль
ных, в ряде случаев в процессе операции или даже при 
патологоанатомическом исследовании.

Диагностика ПМСО сложнее, так как они имеют 
характерных для каждой опухоли клинической картины. 
В некоторых случаях полностью отсутствуют или четко 
очерчены клинические признаки обеих опухолей, в дру
гих — одна опухоль сопровождается выраженными сим
птомами, а проявления второй опухоли мало выражены 
или маскируются другим не онкологическим заболева
нием. Сложности диагностики синхронных первично
множественных опухолевых поражений и недостаточная 
изученность этой проблемы часто приводят к неправиль
ной интерпретации данных, получаемых при клиниче
ском обследовании, когда у пациента выявление второй 
опухоли расценивается как прогрессирование первого 
опухолевого процесса, что ведет к рассмотрению таких 
больных как инкурабельных [18, 24].

А вопрос ранней диагностики ПМЗО остается пред
метом оживленных обсуждений и дискуссий. Причина 
диагностических ошибок состоит в том что, после вы
явление одной злокачественной опухоли исключаются 
возможность наличия другой и не только других отделов 
органа, в котором развилась опухоль, но и органов других 
систем. Поздняя диагностика второй локализации в свою 
очередь не позволяет провести радикальное лечение, что 
является единственной возможностью продлить, а в ряде 
случаев сохранить жизнь больным с ПМО и даже сохра
нить их трудоспособность [10,28].

В диагностике ПМСО важное значение имеет выбор 
объема и методов исследования, проводящихся перед и 
во время лечения солитарных новообразований. Многие 
авторы указывают на успешное применение различных 
эндоскопических и рентгенологических методов ис
следования. Большие возможности открылись также с 
появлением лапароскопии и ультразвукового метода ис
следования. Несмотря на прогресс современные мето
ды исследование диагностики ПМСО остается сложной

онкологической и хирургической задачей. Допускается 
большое количество ошибок.

По данным Поповой, частота поздней диагностики 
составляет от 14,2% до 30% случаев, выявление синхрон
ные полинеоплазии пищеварительной системы чаще яв
ляется случайной находкой при рутинном обследовании 
или выявляется интраоперационно. У 14,2% больных 
вторичные опухоли находятся при повторном обращении 
после операции. Возможными причинами столь поздней 
диагностики являются поздняя обращаемость пациентов, 
стертая клиническая картина, а также недостаточная он
кологическая настороженность врачей первичного звена 
здравоохранения^ 8,19].

Основная причина диагностических ошибок заклю
чается в том, что после выявления одной злокачествен
ной опухоли исключается возможность существования 
другой и поэтому не производится не только целена
правленное исследование других отделов органа, в ко
тором развилась злокачественная опухоль, но и других 
органов, что часто не позволяет провести радикальное 
лечение. Проблема поздней диагностики злокачествен
ных опухолей во многом обусловлена диагностически
ми ошибками на до госпитальном и госпитальном этапе. 
По сообщениям многих авторов [18, 20, 24] ошибки при 
диагностике ПМСО наблюдаются у больных от 6,9% до 
23,9%. Причины их разделяются на следующие группы: 
1). Неполное, длительное обследование больного и пере
оценка диагностических методов -  54,5%; 2). Низкий 
уровень квалификации врачей, проводивших исследова
ние 27,3%; 3). Трудности клинико-морфологической диа
гностики- 18,2%.

Ряд авторов изучили частоту развития рака желудка, 
как второй опухоли, у больных различными новообразо
ваниями. W.S. Lee и соавт. [50] показали, что у больных, 
оперированных по поводу колоректального рака, частота 
развития вторых опухолей составила 5,3%, причем, в их 
структуре преобладал рак желудка (54,3%). По данным S. 
Noura и соавт. [51], среди опухолей внекишечной локали
зации после радикального хирургического лечения рака 
толстой кишки наиболее часто имели место рак легкого 
(в 3,2 раза чаще, чем в общей популяции) и рак желудка 
(в 2,7 раза чаще).

При раке желудка, частота ПМЗН, составляет 3,4% 
- 8%. При этом синхронный рак составляет от 30,8% до 
66% случаев от всех ПМО. Из них 7,3% у больных ран
ним раком желудка [23, 36, 40]. У мужчин рак желудка 
наиболее часто сочетается со злокачественными ново
образованиями толстой кишки, пищевода, органами мо
чеполовой системы, лбгких, а у женщин -  с опухолями 
яичников, мапгка, молочной железы, толстой кишки [10, 
19,24].

Относительно локализации множественных опухо
лей большинство авторов [49, 52] сходятся во мнении, 
что в случае синхронного поражения желудка множе
ственные опухоли чаще локализуются в его нижней, 
либо средней трети. По данным Lawniczak М. et al., [49] 
62 больных ПМЗО при сочетании рака желудка с опу
холями других локализаций чаще одновременно выяв



ляют колоректальный рак (27,4%), рак легкого (14,5%), 
молочная железа (12,9%) и рака предстательной желе
зы (11,3%), причем сочетания опухолей различаются у 
мужчин и женщин. У 10 мужчин рак желудка сочетался 
с колоректальным раком, у 7 - с раком легкого, у 7 - с 
раком предстательной железой. У 8 женщин рак желудка 
выявлялся одновременно с раком молочной железы и у 
7 - с опухолями прямой кишки. Среди 23 больных син
хронные опухоли с поражением желудка, наиболее рас
пространенные первичные опухоли были толстой кишки 
(43,5%), легких (17,4%), предстательной железы (13,1%), 
лимфома и кожа по (8,7%).

В литературе имеется ряд сообщений о редких син
хронных сочетаниях рака желудка с опухолями других 
органов злокачественной лимфомой желудка [60], гепа- 
тоцелюлярным раком [57], раком желчного пузыря [32]. 
Dalgif Т. et al. описывали сочетания рак культи желудка и 
желчного пузыря [37].

Лечения больных ПМСО остается трудной с прак
тической точки задачей. Выбор оптимальной тактики в 
каждом конкретном случае является сложной задачей, 
от решения которой зависит продолжительность жиз
ни больного. В настоящее время большинства авторов 
придерживается мнения, что лечение данной категории 
больных должно осуществляться в соответствии с обще
принятыми принципами радикального лечения примени
тельно к каждой из опухолей. Лечение ПМО с синхрон
ным раком желудка проводится по таким же стандартным 
онкологическим принципам, что и при солитарных опу
холях, с применением различных методов, в зависимости 
от локализации, стадии выявленного злокачественного 
процесса и других факторов [55, 59].

По возможности лечение должно быть одномомент
ным. Если это невозможно, то должны быть установлены 
сроки и последовательности лечения каждой опухоли, со 
стремлением по возможности сократит промежутки меж
ду ними. Лечение при ПМСО большое значение имеет 
не только локализация каждой из опухолей, а также ста
дия опухолевого процесса. При синхронном поражении 
нескольких органов перед врачом всегда встает вопрос 
о выборе тактике лечения. Если возможно радикальное 
удаление злокачественных новообразований, то опера
тивное лечение может быть выполнено в один или два 
этапа, что решается индивидуально для каждого боль
ного. В частности решение вопроса о последовательно
сти проведения лечебных мероприятий при синхронных 
первично-множественных злокачественных опухолях 
определяется такими факторами, как время выявления 
и локализация каждой из опухолей, стадия заболевания, 
выбираемый метод лечения (хирургический, лучевой, 
комбинированный или комплексный), общее состояние 
больного [38, 59].

По мнению большинства, основным принципом 
лечения больных с синхронными первично-множествен- 
нымн злокачественными опухолями (СПМЗО) желудка 
должно быть стремление к наиболее быстрой и радикаль
ной ликвидации каждой опухоли. Хирургическое лече
ние по возможности должно проводиться одномоментно

по отношению к каждой из опухолей, с учетом локализа
ции, функциональной значимости пораженных органов, 
сопутствующей патологии [17, 23, 26].

Прогноз при СПМЗО в основном определяется с 
учетом локализации, степенью распространенности, 
стадией заболевания. При своевременной диагностике 
и проведении радикального лечения каждой из множе
ственных опухолей могут быть получены хорошие отда
ленные результаты [38].

Давыдов М.М. [3] сообщает о том, что 5-летняя вы
живаемость после радикальных одномоментных опера
ций не превышает 31,6%. По данным На Т.К., et al., [43] 
5-летняя выживаемость I, II, III стадии рака желудка со
ставляет 61%, 39% и 30% , а в IV стадии не наблюдает
ся. При этом у 11 больных синхронным раком желудка 
5-летняя выживаемость после одномоментных операций 
составил 24%.

Kim et al. [47] отмечает что пятилетняя выживае
мость больных с метахронным раком составляет 67,5%, 
а синхронным — 34,1%.

Увеличение ПМЗП в последние годы делает акту
альной проблему правильной организации динамическо
го мониторинга за лечеными онкологическими больными 
[22].

При диспансерном наблюдении за пациентами, ра
нее пролеченными по поводу злокачественных новооб
разований, необходимо уделять особое внимание диагно
стике потенциальных метахронных опухолей, которые 
более вероятны для предыдущих локализаций с учетом 
выявленных нами и другими исследователями законо
мерностей [2,42].

Куталиа П. 3. [10] рекомендуют пожизненное дис
пансерное наблюдение за больными перенесшими лече
ние. Диспансерное наблюдение рекомендуют проводит 
не реже 2-3 раз в год, т.е. эти больные автоматически ста
новятся группой вторичного онкологического риска.

Вероятность заболеть второй опухолью увеличива
ется в возрасте от 55 до 70 лет, что следует учитывать при 
мониторинге и составлении схем обследования онколо
гических больных [53].

Многие авторы в своих исследованиях предлагают 
целенаправленные схемы наблюдения за онкологическим 
больными с ПМЗО [10, 12].

Ряд авторы с целью профилактики ПМЗО требуют 
проведения молекулярно-генетических исследований с 
целью исключения наследственных синдромов и ком
плексное определение опухолевых маркеров [10,21].

Другие исследователи [10, 13, 15] обращает внима
ние на органы с высокой вероятностью возникновения 
полинеоплазий: у женщин это гормонозависимые орга
ны (органы репродуктивной системы, молочная железа), 
а также кожа и органы желудочно-кишечного тракта; у 
мужчин -  мочеполовые органы (предстательная железа, 
мочевой пузырь) а также легкие, желудок, нижняя губа, 
кожа.

Подводя итог обзору литературы, по проблеме 
ПМЗО следуют отметит, что, несмотря на большое ко
личество публикаций, проблема диагностики, лечение



и диспансерное наблюдение после оперативное лечение 
по прежнему остается актуальной. При диагностики и 
лечение ПМЗО остается нерешенные и дисскутабельные 
вопросы таких как, незапоздалая диагностика, этапность 
хирургического лечения. Необходима дальнейшая разра
ботка как общих вопросов эпидемиологии и патогенеза, 
так и вопросов диагностики, лечебной тактики и диспан
серное наблюдение при СПМЗО.и
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