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Онкология

Рак часто распространяется от первично-
го очага к одному или более метастатическим 
очагам. Метастазы злокачественной опухоли 
без выявленного первичного очага — понятие, 
включающее в себя случаи онкологического за-
болевания, проявляющегося метастатическими 
опухолями, в то время как первичный очаг не-
возможно установить ни на основании анамне-
за, ни при обследовании. Первичный очаг может 
окончательно быть найден дополнительными 
исследованиями, и тогда он переименовывается 
согласно месту начала рака.

Поскольку заболевание уже на первых эта-
пах проявляется метастазами, можно говорить 
о первично генерализованном процессе, который 
к моменту обращения пациента за медицинской 
помощью, как правило, выходит за пределы одно-
го органа.

Диагностический алгоритм у больных с ме-
тастазами злокачественной опухоли из невыяв-
ленного первичого очага включает оценку общего 
состояния пациента, морфологическую верифика-
цию опухоли, оценку распространенности процесса 
и поиск первичного очага [1]. Морфологическому 
исследованию принадлежит основная роль в по-
становке диагноза. Проводится рутинное гистоло-
гическое исследование, иммуногистохимическое 
исследование, при необходимости — электронная 
микроскопия, а также определяются гормональ-
ные рецепторы. Большое значение имеет степень 
дифференцировки опухоли, аденокарцинома это 
или плоскоклеточный рак. Для высокодиффе-
ренцированных опухолей важно установить ее 
эпителиальную или неэпителиальную природу. 
В ряде случаев морфологическое исследование 
дает возможность предположительно установить 
первичный очаг и определить направление даль-
нейшего клинического поиска [2].

Никакой метод терапии не является стан-
дартным, но химиотерапия, радиотерапия, гормо-
нотерапия и хирургия могут быть использованы 
для лечения пациентов как самостоятельно, так 
и в комбинации [3]. Большинство больных отно-
сительно химиорезистентны, тем не менее в не-
которых случаях можно добиться определённых 
результатов [4]. Даже когда вылечить рак мало-
вероятно, лечение может помочь продлить жизнь 
или улучшить качество жизни пациента. Однако 
вместе с потенциальными благами необходимо 
учитывать потенциальные побочные эффекты 
лечения.

При выявлении первичного очага проводится 
соответствующее диагнозу лечение. Если первич-
ная опухоль не выявлена, лечение заключается 
в сочетании химиотерапии с лучевым воздейст-
вием и в случаях, когда это возможно, в удалении 
метастазов [5]. Поскольку первичный очаг часто 
остается неизвестным, любое проведенное лечение 
можно считать «радикальным» только условно. 
Поэтому выбор лечебной тактики у данной ка-
тегории больных представляет собой проблему, 
которая в каждом конкретном случае должна ре-
шаться в индивидуальном порядке.

Пациентам с изолированным поражением пе-
риферических лимфоузлов проводятся лимфаден
эктомия и лучевая терапия на зону расположе-
ния метастазов с последующей химиотерапией. 
Выбор химиопрепаратов производится с учетом 
гистологического типа опухоли и предполагае-
мой (если это возможно) локализации первич-
ного очага [6].

Лечение пациентов с изолированным мета-
статическим поражением органов и тканей реже 
включает оперативное удаление патологического 
очага, так как операция в объеме резекции или 
удаления органа мало оправдана при неудаленном 
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и невыявленном первичном очаге. Чаще локальное 
воздействие на метастазы заключается в примене-
нии дистанционной гамма-терапии, а большинству 
пациентов назначается химиотерапия, дополняе-
мая лечением гормонами в случаях, когда предпо-
лагается, что опухоль гормонозависима [6].

Наименее благоприятно в плане возможностей 
эффективного лечебного воздействия множествен-
ное поражение органов, тканей и лимфоузлов. Как 
правило, специальное лечение заключается в хи-
миотерапии в сочетании с лечением гормонами, 
дополняемой паллиативной дистанционной гамма-
терапией на пораженные области для обезболива-
ния или временного улучшения функции органов 
путем уменьшения массы метастазов [1].

Пациентам с изолированным поражением пе-
риферических лимфоузлов проводятся лимфаден
эктомия и лучевая терапия на зону расположения 
метастазов с последующей химиотерапией. Выбор 
химиопрепаратов производится с учетом гистоло-
гического типа опухоли и предполагаемой (если 
это возможно) локализации первичного очага [6]. 
Химиотерапия проводится по стандартным схемам 
в зависимости от гистологии и предполагаемой 
нозологии.

Плоскоклеточный рак (ПКР). Если выявлены 
метастазы ПКР только в одну группу лимфоуз-
лов при адекватной лечебной тактике возможна 
длительная выживаемость больных. Метастазы 
ПКР в лимфоузлы шеи требуют тщательного ис-
следования верхних дыхательных путей, так как 
у 2–5 % больных с опухолями этой локализации 
заболевание впервые проявляется таким образом. 
У 10 % больных этой группы имеет место билате-
ральное поражение лимфоузлов [4].

Пациенты с вовлечением шейных лимфоуз-
лов выше надключичной области должны полу-
чать полный курс лучевой терапии на область от 
основания черепа до ключиц. Как альтернативный 
вариант можно применить радикальную лимфодис-
секцию с последующей лучевой терапией. Лучевая 
терапия необходима для воздействия на возмож-
ные скрытые очаги в области головы и шеи. Вы-
живаемость в этой группе такая же, как у боль-
ных с выявленным первичным очагом в области 
головы и шеи (от 35 до 59 %) [3]. Изолированное 
поражение подмышечных лимфоузлов — это, как 
правило, рак легкого. Изолированное поражение 
паховых лимфоузлов встречается редко. Больным 
этих двух групп показана регионарная лимфодис-
секция с последующей лучевой терапией.

При диссеминированном плоскоклеточном 
раке проводится системная химиотерапия по 
схемам, разработанным для рака головы и шеи 
и немелкоклеточного рака легкого. Плоскоклеточ-
ный рак с генерализованным вовлечением лим-
фоузлов, как правило, сочетается с поражением 
внутренних органов и практически не поддается 
лечению [7].

Аденокарцинома и низкодифференцированная 
карцинома. У женщин с метастазами аденокар-

циномы или низкодифференцированного рака 
обязательна маммография и исследование орга-
нов малого таза, а также определение рецепто-
ров гормонов. Если в результате обследования 
предполагается первичная опухоль в молочной 
железе и имеет место поражение подмышечных 
лимфоузлов, проводится лечение как при раке 
молочной железы (РМЖ) II–III стадии: иссече-
ние лимфоузлов с последующей лучевой терапи-
ей на молочную железу и подмышечную область; 
радикальная мастэктомия с последующей лучевой 
терапией; адъювантная химио- и гормонотерапия 
как при РМЖ [8].

Женщинам с метастазами аденокарциномы 
в брюшной полости проводится химиотерапия 
как при раке яичников (комбинации на основе 
цисплатина).

У мужчин с метастазами аденокарциномы 
или низкодифференцированного рака обязатель-
но определение сывороточной фосфатазы, ПСА, 
ХГ, АФП и ЛДГ для исключения рака простаты 
и герминогенных опухолей. При повышении уров-
ня ПСА проводится гормонотерапия как при раке 
простаты. При положительных реакциях на АФП 
и ХГ проводится лечение как при герминогенных 
опухолях [7, 9].

Если выявлены метастазы низкодифференци-
рованной карциномы в верхние и средние лимфо-
узлы шеи, проводится лечение как при опухолях 
головы и шеи.

При метастазах аденокарциномы и низкодиф-
ференцированного рака из невыявленного первич-
ного очага применяют химиотерапию на основе ци-
сплатина: ВЕР (блеомицин, этопозид, цисплатин), 
ЕР (этопозид, цисплатин). Эти комбинации дают 
до 60 % объективных эффектов и до 20 % полных 
ремиссий. Длительная выживаемость — около 
13 %. Комбинации на основе паклитаксела дают до 
45 %, а комбинации доксорубицина с митомицином 
С — до 30 % объективных эффектов [5].

Меланома. У 5 % больных с метастазами мела-
номы не удается обнаружить первичную опухоль. 
При поражении одной группы лимфоузлов забо-
левание расценивается как II стадия и основным 
методом лечения является радикальная лимфа-
денэктомия. При диссеминированном процессе 
проводится стандартная системная химиотерапия: 
дакарбазин и комбинации на его основе, произво-
дные нитрозомочевины и комбинации с циспла-
тином [1, 5].

Нейроэндокринная карцинома. Метастазы 
низкодифференцированной нейроэндокринной 
карциномы составляют около 13 % всех случаев 
аденокарциномы или низкодифференцированно-
го рака. При локальном поражении выполняется 
оперативное вмешательство или лучевая терапия. 
При распространенном процессе проводится по-
лихимиотерапия с включением цисплатина — EP 
(этопозид, цисплатин) или с включением доксо-
рубицина — CAP (цисплатин, доксорубицин, ци-
клофосфан) [8].
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Режимы химиотерапии [1, 3, 7] должны быть 
следующими.

Плоскоклеточный рак
1. CF.

Цисплатин 100 мг/м2 внутривенно капельно 
в 1-й день;
фторурацил 1000 мг/м2 внутривенно капельно 
(24-часовая инфузия в 1–4 день).
Курс повторяют каждые 3 нед.

2. MBP.
Метотрексат 40 мг/м2 внутримышечно в 1-й, 
15-й день;
блеомицин 10 мг внутримышечно в 1-й, 8-й, 
15-й день;
цисплатин 50 мг/м2 внутривенно капельно 
в 4-й день.
Курс повторяют каждые 3 нед.
Аденокарцинома, низкодифференцирован-

ный рак
1. BEP.

Блеомицин 30 мг внутривенно или внутримы-
шечно 1 раз в неделю в течение 12 нед;
этопозид 100 мг/м2 внутривенно капельно 
ежедневно с 1-го по 5-й день;
цисплатин 20 мг/м2 внутривенно капельно 
ежедневно с 1-го по 5-й день.
Курс повторяют каждые 3 нед.

2. EP.
Цисплатин 20 мг/м2 внутривенно капельно 
ежедневно с 1-го по 5-й день;
этопозид 100 мг/м2 внутривенно капельно 
ежедневно с 1-го по 5-й день, или этопозид 
120 мг/м2 внутривенно капельно ежедневно 
1-й, 3-й, 5-й день;
цисплатин 80 мг/м2 внутривенно капельно 
1-й день.
Курсы повторяют каждые 3 нед.

3. РCE.
Паклитаксел 175 мг/м2 внутривенно (3-часо-
вая инфузия) 1-й день;
карбоплатин AUC-6 внутривенно капельно 
30–60 мин 1-й день;
этопозид 50 и 100 мг в день внутрь чередовать 
с 1-го по 10-й день.

Курс повторяют каждые 3 нед.
4. DM.

Доксорубицин 50 мг/м2 внутривенно 1-й 
и 22-й день;
митомицин 10 мг/м2 внутривенно 1-й день.
Курс повторяют каждые 42 дня.

Лечение больных с ПНО зависит от многих 
факторов — места, где найден метастаз, обнару-
жения раковых клеток под микроскопом, общего 
состояния пациента и его возраста.

Прогноз у пациентов с метастазами злокаче-
ственной опухоли без выявленного первичного 
очага относительно неблагоприятный. Средняя 
выживаемость составляет приблизительно от 3 до 
4 мес, одногодичная выживаемость 25 %, пятилет-
няя выживаемость — 10 %. Лучшие результаты 
пятилетней выживаемости отмечены у больных 
с изолированными метастазами в паховые, под-
мышечные, шейные лимфоузлы, получавших спе-
циальное лечение (63,2, 64,2 и 47,7 % соответст-
венно). У больных с изолированными метастазами, 
выживаемость выше, нежели у пациентов с мно-
жественными метастазами в лимфоузлы и соче-
танным поражением лимфоузлов и/или органов. 
Наилучшие результаты пятилетней выживаемости 
отмечаются в группе больных с метастазами пло-
скоклеточного рака, меланомы, внегонадными гер-
миногенными опухолями, наихудшие — в группе 
больных с метастазами аденокарциномы и светло-
клеточного рака. Хотя большинство заболеваний 
рефрактерно к системной терапии, современное 
противоопухолевое лечение, в частности химио- 
и гормонотерапия, может улучшить выживаемость, 
и некоторая часть больных живет значительно 
дольше [2, 4].

Больные с метастазами злокачественной опу-
холи без выявленного первичного очага подлежат 
диспансерному наблюдению с периодичностью 
в 3–6 мес. При динамическом наблюдении воз-
можно выявление первичной опухоли, что позво-
лит более целенаправленно проводить лечебные 
мероприятия [2].
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