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A CLINICAL CASE OF MULTIPLE PRIMARY MALIGNANT TUMORS 

M. Kravchenko1, E. G. Malayeva1, E. V. Tsytko2, 
I. A. Khudyakov2, A. A. Dmitriyenko2, L. A. Kobruseva2 

1 Gomel State Medical University, Gomel, Republic of Belarus 
2 Gomel Central City Polyclinic, Gomel, Republic of Belarus 

3 Gomel City Clinical Hospital No.3, Gomel, Republic of Belarus 

Multiple primary malignant tumors are one of the complex and insufficiently studied problems of clinical on-
cology. Over the past decade, an annual increase in the number of patients with polyneoplasia has been observed 
worldwide, which is associated with an increase in the overall oncological morbidity, improved diagnosis, good 
results in the treatment of oncological pathology and an increase in the life expectancy of patients. 

In the literature resources there are few data on the combination of uveal melanoma with other malignant tu-
mors. Uveal melanoma is a rare type of melanoma, but among intraocular tumors it takes the leading place in terms 
of its incidence rate. Despite the successful local treatment, the prognosis for the patients remains unfavourable due 
to the high metastatic tumor potential.  

The article describes a clinical case of multiple primary malignant tumors one of which was uveal melanoma, 
which determined the prognosis of the patient.  

Key words: multiple primary malignant tumors, uveal melanoma, metastases. 
 
 
Первично-ножественные злокачественные 

опухоли (ПМЗО) — один из вариантов разви-
тия злокачественных опухолей, характеризует-
ся одновременным или поочередным образо-
ванием очагов злокачественного роста, кото-
рые развиваются самостоятельно и независимо 
друг от друга в пределах одного или нескольких 
органов [1, 2]. В настоящее время ПМЗО явля-
ются достаточно распространенной разновидно-
стью онкологической патологии [4]. По данным 
отечественных и зарубежных авторов, частота 
развития ПМЗО составляет 5–21 % [3]. В Рес-
публике Беларусь в структуре первичной онко-
логической заболеваемости удельный вес ПМЗО 
равен 13,2 % [5]. Ежегодно 6–9 % выявленных 
случаев онкологических заболеваний составляют 
полинеоплазии. В составе ПМЗО преобладает 
сочетание двух опухолей, случаи тройной лока-
лизации встречаются в 5–8 % наблюдений [6]. 

ПМЗО по времени выявления разделяются 
на синхронные (выявляются одновременно) и 
метахронные (выявляются через определенные 
промежутки времени) [3, 5, 7]. Риск развития 
вторых и последующих опухолей у пациентов 
с уже выявленными опухолями примерно в 
1,3–6 раз выше, чем у лиц, у которых ранее не 
было новообразований [7]. 

В научной литературе имеется небольшое 
количество публикаций о сочетании увеальной 
меланомы (УМ) с другими злокачественными 
опухолями. Согласно данным И. Е. Пановой и 
соавторов, ПМЗО со злокачественным пора-
жением органа зрения наблюдались у 2,6 % па-
циентов, чаще у женщин, в возрастной группе 
60–69 лет. Клиническая картина при данной па-
тологии характеризовалась преобладанием ме-
тахронного варианта развития опухолевого про-
цесса (75,1 %), при этом наиболее часто были вы-
явлены сочетания со злокачественными опухо-

лями кожи, раком молочной железы, прямой 
кишки, почек, реже — другими локализациями [1]. 

В соответствии с данными J. M. Caminal, у 
женщин наиболее часто УМ сочеталась с ра-
ком молочной железы, аденокарциномой тол-
стой кишки, у мужчин — с аденокарциномой 
предстательной железы, раком мочевого пузы-
ря, раком гортани [8]. 

УМ — злокачественная опухоль нейроэк-
тодермального происхождения, развивающая-
ся из меланоцитов увеального тракта [9]. Со-
гласно данным литературных источников, на 
долю УМ приходится 3 % всех меланом, а от 
всех внутриглазных новообразований — 85 % 
[9, 10]. 90 % УМ локализуется в хориоидее, 
6 % — в цилиарном теле, 4 % — в радужке [10]. 

Пик заболеваемости приходится на воз-
раст 50–60 лет. Факторы неблагоприятного 
прогноза при УМ: возраст, размер первичной 
опухоли, клеточный состав, эктраокулярный 
рост, хромосомные изменения (моносомия 3-й 
и (или) амплификация 8-й хромосомы, дисо-
мия короткого плеча 6-й хромосомы), опреде-
ленный генетический профиль опухоли [10, 
11]. Для УМ характерны активирующие сома-
тические мутации в генах GNAQ и GNA11 
[10]. В результате этих мутаций происходит 
активация МАРК пути внутриклеточной пере-
дачи сигнала, что приводит к неконтролируе-
мой пролиферации в опухолевой клетке [11]. 
Роль данных мутаций рассматривается на ран-
них этапах канцерогенеза и не коррелирует со 
стадией процесса, хромосомными нарушения-
ми, клинически неблагоприятными признака-
ми, выживаемостью. Наличие мутаций в гене 
ВАР1, расположенном в хромосоме 3р21, свя-
зано с плохим прогнозом, а мутация в гене 
SF3B1 — с благоприятным [11]. Анализ гене-
тического профиля опухоли позволяет выявить 
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пациентов с высоким риском метастазирова-
ния для наблюдения и назначения терапии. 

Успех в лечении УМ не влияет на выжива-
емость пациентов. Основной причиной смерти 
таких пациентов является развитие метастати-
ческой болезни. На момент диагностирования 
первичной опухоли у 4 % пациентов уже име-
ются отдаленные метастазы, у 75 % пациентов 
вторичные изменения в различных органах 
появляются в первые 3 года с момента обна-
ружения УМ [11, 12]. 

Из-за отсутствия лимфатических сосудов в 
глазном яблоке УМ метастазирует гематоген-
ным путем чаще в печень (85–93 %), легкие (26 %), 
кости (16–21 %), кожу (12 %), лимфатические 
узлы (11 %) [9, 10]. У 46 % пациентов печень 
является единственным органом, пораженным 
метастазами [9]. Тропность к клеткам печени 
УМ можно объяснить наличием на поверхно-
сти клеток УМ трех видов рецепторов: IGF-1R 
(рецептор инсулиноподобного фактора роста), 
cMET (рецептор фактора роста гепатоцитов), 
CXCR4 (рецептор хемокинов). Функцией дан-
ных рецепторов является контроль клеточной 
миграции, регулирование инвазии и пролифера-
ции в опухолевых клетках. В первичной опухоли 
эти рецепторы гиперэкпрессированы [11]. 

Рутинные методы обследования (функци-
ональные пробы печени, УЗИ ОБП, РГ ОГК) в 
диагностике метастазов УМ имеют низкую 
чувствительность и не могут являться скри-
нинговыми для выявления вторичных измене-
ний в печени. Для раннего выявления МТС в 
печень необходимо проведение МРТ с внутри-
венным контрастированием, ПЭТ/КТ с перио-
дичностью 1 раз в 3–6 месяцев в течение 2–5 лет 
после проведенного лечения первичной опухо-
ли [9, 11]. Особого внимания заслуживают па-
циенты с УМ и гемангиомами, кистами печени 
по данным стандартных методов исследования 
(УЗ ОБП, КТ ОБП). 

Медиана продолжительности жизни у па-
циентов с метастазами в печень около 9 меся-
цев [10]. Продолжительность жизни пациентов 
с МТС, получающих лечение у онкологов, 
длительнее на 23,4 ± 5,4 мес. по сравнению с 
пациентами без терапии [12]. В связи с этим 
поиск методов ранней диагностики МТС при-
обретает большое значение. 

Клинический случай 
Пациент Х, 1957 года рождения, поступил 

в гастроэнтерологическое отделение ГУЗ ГГКБ 
№3 02.02.17 г. с жалобами на слабость, тя-
жесть в правом подреберье, боль в эпигастрии, 
вздутие живота, плохой аппетит, пожелтение 
кожных покровов. 

Анамнез заболевания: ухудшение самочув-
ствия отмечает в течение двух месяцев с посте-
пенного нарастания вышеуказанных симптомом. 

01.12.16 г. пациент обратился в ГОКОД, где со-
стоял на учете по поводу диагноза: «Рак моче-
вого пузыря Т1М0N0 G1 1-й ст. Состояние по-
сле трансуретральной резекции (ТУР), брахи-
терапии от 02.12.08 г. Ремиссия. Пигментное 
заболевание хориоидеи левого глаза Т2M0N0 
G1 2-й ст. Состояние после брахитерапии в мае 
1011 г. Рак нижней трети желудка из язвы 
Т2M0N0 G1 2-й ст. Состояние после оператив-
ного лечения 03.09.14». Пациенту выполнено 
УЗИ ОБП в ГОКОД. Данных о прогрессирова-
нии заболевания не выявлено, рекомендован 
УЗИ-контроль через 6 месяцев. 

25.01.2017 г. пациент повторно прошел об-
следование в ГОКОД. Данные УЗИ ОБП: печень 
увеличена в размерах КВР 180 мм с выражен-
ным проявлениями диффузно-нодулярного стеа-
тоза (с большими проявлениями в левой  доле 
в виде четкой границы между правой и левой 
долями), в проекции 2-го сегмента определяется 
образование сниженной эхогенности до 8 мм — 
гемангиома (?), в латеральных отделах правой 
доли выраженная неоднородность паренхимы 
в виде несколько гетерогенной структуры 
(анатомический ход сосудов не нарушен), 
крайне сомнительная за опухолевую патоло-
гию, предварительно необходимо провести 
компьютерную томографию с контрастом. Не-
значительное количество свободной жидкости 
в печеночном угле. Парааортальные лимфати-
ческие узлы без особенностей. Согласовано 
проведение КТ ОБП в ГОКОД 09.02.17 г. 

25.01.17 г. Пациент осмотрен инфекциони-
стами ГОКИБ. Данных о вирусном гепатите 
нет. Выставлен диагноз: «Заболевание желуд-
ка. Заболевание мочевого пузыря. Стеатоз пе-
чени. Вторичные изменения в печени (?)». Ре-
комендовано: повторный осмотр онколога. КТ 
ОБП с контрастированием. 

02.02.17 г. пациент в плановом порядке 
направлен на госпитализацию в гастроэнтеро-
логическое отделение ГУЗ ГГКБ №3. 

Анамнез жизни: вредные привычки отрицает. 
Обьективный осмотр: состояние средней 

степени тяжести. Кожные покровы иктеричны. 
Печеночных знаков на коже нет. Левое веко 
опущено. В легких дыхание везикулярное, 
проводится с обеих сторон, хрипов нет. ЧД — 
14 в мин. Тоны приглушены, ритмичные, си-
столический шум на верхушке сердца. ЧСС — 
80 в минуту. АД — 120/70–120/70 мм рт. ст. 
Язык влажный, обложен серым налетом. Жи-
вот мягкий, болезненный в эпигастрии. Печень 
+10–12 см выступает из-под края реберной ду-
ги. Мочеиспускание свободное, безболезнен-
ное. Симптом поколачивания отрицательный с 
обеих сторон. Стул — 1 раз в стуки, оформ-
ленный, без патологических примесей. Пери-
ферических отеков нет. 
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Данные лабораторно-инструментальных 
методов обследования 

Общий анализ крови: эритроциты — 4,44 × 
1012/л, гемоглобин — 134 г/л, тромбоциты — 
178 × 109/л, лейкоциты — 4,9 × 109/л, СОЭ — 
20 мм/ч, лейкоцитарная формула: лимфоциты — 
25 %, палочки — 2 %, моноциты — 9 %, сег-
менты — 64 %. 

Коагулограмма: ПТИ — 0,61, фибриноген 
плазмы — 2,6 г/л, АЧТВ — 70". 

Биохимический анализ крови: общий би-
лирубин — 120,8 мкмоль/л, прямой билирубин — 
62 мкмоль/л, мочевина — 8,2 ммоль/л, общий 
белок — 62 г/л, АЛТ — 81 Ед/л, АСТ — 239 ЕД/л, 
креатинин — 90 мкмоль/л, холестерин — 
3,9 ммоль/л, калий — 4,6 ммоль/л, натрий — 
143 ммоль/л, щелочная фосфотаза — 480 Ед/л, 
ГГТП — 290 Ед/л, альбумин — 37 г/л, ферри-
тин — 551 мг/л. 

Данные УЗИ ОБП: печень увеличена. Пра-
вая доля КВР — 240 мм. Контуры бугристые, 
структура неоднородная, с отражением сред-
ней интенсивности, печеночные вены сужены, 
деформированы, воротная вена расширена —
17 мм. Желчные протоки не расширены, диа-
метр общего желчного протока 5 мм. Желчный 
пузырь — 90–25 мм, обычной формы, обыч-
ных размеров, безболезненный при пальпации, 
стенки утолщены до 6 мм, содержит множе-
ственные конкременты. В брюшной полости 
незначительный выпот. Заключение: признаки 
цирроза печени. ЖКБ. Портальная гипертен-
зия. Асцит. Поджелудочная железа — диффуз-
ные изменения, головка — 25 мм, контуры 
ровные, структура однородная, мелкозернитсая, 
с отражением повышенной интенсивности. Тело — 
20 мм, контуры ровные, структура однородная, 
мелкозернистая, с отражением повышенной ин-
тенсивности. Хвост — 23 мм, контуры ровные, 
структура однородная, мелкозернистая, с отра-
жением повышенной интенсивности. Вирсунгов 
проток не расширен. Селезенка: контуры четкие, 
форма сохранена, размеры увеличены — 150 × 
60 мм, структура однородная, интенсивность 
отражения средняя, патологических очагов нет. 
Размер селезеночной вены — 9 мм. Почки — 
эхопатологии не выявлено. 

На рентгенограмме органов грудной клет-
ки очаговых и инфильтративных теней не вы-
явлено. Легочный рисунок деформирован. 
Корни деформированы. Неровность правого 
купола диафрагмы. Синусы свободные. Аорта 
уплотнена. Средостение не смещено.  

На ЭКГ ритм — синусовый, регулярный. 
ЧСС — 95 в мин. ЭОС — нормальная. Нагруз-
ка на левое предсердие, левый желудочек. 

03.02.17 г. выполнена ФГДС, заключение: 
состояние после резекции желудка по Бильрот-
2. Смешанный гастрит культи желудка. 

06.02.17 г. Состояние пациента с отрица-
тельной динамикой. Жалобы на боль в пояс-
ничном отделе позвоночника, крестце, пожел-
тение кожных покровов, кровоточивость из 
носа, вздутие живота, бессоницу ночью, выра-
женную слабость. 

Объективный осмотр: состояние тяжелое. 
Кожные покровы иктеричные, сухие. Язык 
влажный, обложен серым налетом. Дыхание 
везикулярное, ослаблено в нижних отделах 
справа, хрипов нет. ЧД — 15 в мин. Тоны 
сердца приглушены, ритмичные, систоличе-
ский шум на верхушке. ЧСС — 84 в мин. АД — 
110/60–105/60 мм рт. ст. Живот чувствитель-
ный при пальпации в правом подреберье и 
эпигастрии, увеличен за счет асцита. Печень 
выступает из-под края реберной дуги +12–15 
см. Перистальтика выслушивается. Мочеис-
пускание самостоятельное, учащенное, безбо-
лезненное. Диурез — 1000 мл/сутки. Стул — 1 
раз в сутки. Периферических отеков нет. 

Данные лабораторно-инструментальных 
методов обследования 

Общий анализ крови: эритроциты — 3,97 × 
1012/л, гемоглобин — 127 г/л, лейкоциты — 7,7 × 
109/л, СОЭ — 26 мм/ч, лейкоцитарная формула — 
без особенностей. В коагулограмме отмечалось 
снижение ПТИ до 0,52, увеличение АЧТВ до 
76,4". В биохимическом анализе крови рост об-
щего билирубина до 280 мкмоль/л, прямого би-
лирубина до 182 мкмоль/л, цитолиза (АСТ — 
275 Ед/л, АЛТ — 100Ед/л), ферментов внутри-
печеночного холестаза (щелочная фосфотаза — 
500 Ед/л, ГГТП — 380 Ед/л). 

Выполнено КТ ОБП с контрастированием: 
печень увеличена (ККР — 19 см) с ровными 
контурами. Диффузная гиповаскуляризация 
S5–S8 с единичными аваскулярными очагами 
до 25 мм и участком 5–2 см. В желчном пузыре 
конкременты до 5 мм. Желчные протоки не 
расширены. Поджелудочная железа обычных 
размеров с неизмененной внутренней структу-
рой с четкими дольчатообразными контурами. 
Вирсунгов проток не изменен. Селезенка не 
увеличена, однородной структуры. Почки рас-
положены обычно, не увеличены в размерах. 
Паренхима нормальной толщины и структуры. 
Лоханки и чашечки неизмененной конфигура-
ции. Мочеточники не расширены. Надпочеч-
ники нормальных размеров и структуры. Лим-
фатические узлы не увеличены. Инфрареналь-
ный отдел аорты локально расширен до 4 см на 
протяжении 5 см с пристеночным дефектом 
контрастирования. В брюшной полости не-
большой выпот. Заключение: гепатомегалия. 
Подозрение на ишемический гепатит с очаго-
выми некрозами. ЖКБ. Гидроперитонеум. 
Аневризма брюшной аорты с пристеночным 
тромбированием. 
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Эхокардиография: атеросклероз аорты. Ре-
гургитация на ТК — 2-й ст., МК — 2-й ст., 
АОК — 1-й ст., КЛА — 1 ст. Дилатация ЛП, 
ПП, ПЖ. Признаки гипертрофии ЛЖ. Легочная 
гипертензия (СДЛА — 45 мм рт. ст). Глобальная 
систолическая функция миокарда удовлетвори-
тельная. Признаков тромбообразования в поло-
стях сердца на момент осмотра не выявлено. 

УЗИ гепатодуоденальной связки: кровоток 
в портальной вене (16 мм) и ее ветвях сохра-
нен, тромбы отсутствуют. Кровоток в пече-
ночной артерии (6 мм) не изменен. Холедох — 
7 мм, желчные протоки не расширены. 

Данные КТА ОБП пересмотрены в ГОКОД. 
Консультативное заключение онколога: забо-
левание мочевого пузыря. Заболевание нижней 
трети желудка. Цирроз печени с участками 
ишемии и очагами некроза. Рекомендовано: 
наблюдение онколога по месту жительства, 
УЗИ ОБП, ФГДС, РГ ОГК 1 раз в год. 

06.02.17 г. в связи с нарастанием клиники 
печеночной недостаточности, отрицательной 
динамикой по биохимическому анализу крови: 
снижение протромбина, прогрессирующее по-
вышение билирубина — пациент переведен в 
отделение анестезиологии, реанимации и ин-
тенсивной терапии. 

Произведен расчет индекса MELD — 31,4. 
Прогноз 3-месячной смертности составил 52,6 %. 
По телефону состоялась консультация с 9-й 
городской клинической больницей г. Минска 
по поводу возможности перевода пациента на 
трансплантацию печени, было отказано в связи 
с онкоанамнезом. 

Несмотря на проводимую терапию состоя-
ние пациента прогрессивно ухудшалось, нарас-
тали признаки полиорганной недостаточности. 
15.02.17 г. состояние пациента тяжелое, с от-
рицательной динамикой, резко заторможен, жа-
лоб не предъявляет. Кожные покровы сухие, 
желтушные. В легких дыхание жесткое, прово-
дится с обеих сторон, ослаблено в нижних отде-
лах. ЧД — 17 в минуту. Тоны сердца глухие. 
ЧСС — 67 в минуту. АД — 100/60–100/60 мм рт. 
ст. Живот на пальпацию не реагирует. Перисталь-
тика выслушивается. Диурез — 900 мл/сутки. 

В биохимическом анализе крови увеличе-
ние общего билирубина составило 588 мкмоль/л, 
прямого — 308 мкмоль/л, нарастание цитоли-
за: АЛТ — 380 Ед/л, АСТ — 195 Ед/л, гипер-
калиемия — 6,2 ммоль/л, повышение мочеви-
ны до 22 ммоль/л, креатинина — до 158 мкмоль/л, 
гипопротениемия: общий белок — 58 г/л. В 
коагулограмме отмечалась гипокоагуляция: 
АЧТВ — 112,8", ПТИ — 0,39. 

15.02.17 г. в 12.50 состояние пациента рез-
ко ухудшилось, без сознания. Апноэ, на карди-
омониторе зафиксирована брадикардия с пере-
ходом в асистолию. Кома 3. Зрачки расшире-

ны, РЗС отсутствует. Пульс на центральных 
артериях отсутствует, ЧСС, АД, SpO2 не реги-
стрируются. Реанимационные мероприятия 
проводились в полном объеме. В 13.20 конста-
тирована биологическая смерть. 

Выставлен заключительный клинический 
диагноз: «Острый фульминантный гепатит не-
уточненный, вероятно, ишемический с очагами 
некроза печени. Заболевание печени (?), МТС 
в печень (?)». Осложнения основного заболе-
вания: тяжелая гепатоцеллюлярная недоста-
точность, печеночная кома от 15.02.17 г., асцит 
2-й ст. Сопутствующий: состояние после ТУР 
в 2008 г. по поводу заболевания мочевого пу-
зыря. Меланома хориоидеи левого глаза, со-
стояние после оперативного лечения в 2011 г. 
Резекция желудка по Бильрот-2 по поводу за-
болевания желудка в 2014 г. ИБС: атероскле-
ротический кардиосклероз. Аневризма брюш-
ного отдела аорты. 

После аутопсии выставлен патологоанато-
мический диагноз: 

Основное заболевание: меланома хориои-
деи левого глаза с метастазами в печень (5507 г), 
легкие, селезенку, простату, щитовидную же-
лезу, Т2N0М1 (брахитерапия в мае 2011 г.). 

Осложнения: портальная гипертензия: ас-
цит (1000 мл), двусторонний гидроторакс 
(справа — 100 мл, слева — 400 мл), спленоме-
галия (380 г). Печеночная недостаточность. 
Печеночная кома. Отек и набухание вещества 
головного мозга. 

Сопутствующий: расслаивающая атеро-
склеротическая аневризма передней стенки 
ифраренального отдела аорты. Ангиомиоли-
пома левой почки. Микрофолликулярная аде-
нома правой доли щитовидной железы. Узло-
ватая железистая гиперплазия простаты. 

Патологоанатомический эпикриз: на ауто-
псии пациента выявлены метастазы меланомы 
в печень, легкие, селезенку, простату и щито-
видную железу. Нарастание интоксикации 
вследствие печеночной недостаточности при-
вело к смерти пациента. При сличении клини-
ческого и патологоанатомического диагнозов 
имеет место их формальное совпадение. 

Заключение 
Пациенты с онкологической патологией тре-

буют тщательного диспансерного наблюдения, 
всестороннего клинического обследования с ис-
пользованием новейших методов диагностики с 
целью уточнения метастазирования, а также раз-
вития нового опухолевого процесса. Это необхо-
димо для своевременного, адекватного лечения и 
увеличения продолжительности жизни. 
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