
Опухоли головы и шеи

КЛИНИЧЕСКАЯ ОНКОЛОГИЯ, № 3 (27), 2017 

35

1Закарпатський обласний клінічний онкологічний диспансер, Ужгород 
2Ужгородський національний університет 

Клінічний випадОК ОднОчаснОгО 
діагнОстування плОсКОКлітиннОгО 
раКу і фібрОсарКОми гОртані

у Закарпатському обласному клінічному онкологічному диспансері діа-
гностовано та проліковано хворого з первинно-множинними злоякісними 
новоутвореннями гортані. після клінічного та лабораторно-інструментальних 
методів обстеження у пацієнта виявлено злоякісне новоутворення гортані, 
проведено курс хіміо- та променевої терапії, а при контрольному обсте-
женні діагностовано неповний регрес пухлини, після чого прийнято рішення 
про оперативне втручання і виконано ларингектомію. після гістологічного 
та імуногістохімічного дослідження операційного матеріалу діагностовано 
синхронні первинно-множинні злоякісні новоутворення гортані: плоско-
клітинний рак і фібросаркому.

Вступ
Первинно-множинні злоякісні 

пухлини (ПМЗП) — одна з найбільш 
складних, цікавих і найменш вивчених 
тем в онкології. Захворюваність на такі 
новоутворення щорічно зростає. Три-
валий час вважали, що виникнення 
ПМЗП є випадковістю [1]. ПМЗП — 
це 2 і більше пухлини різної гістологічної 
будови, які з’явилися в різних органах 
і дають свої метастази [2]; за іншим 
визначенням, полінеоплазії — це одно-
часне або почергове утворення само-
стійних і незалежних одне від одного 
вогнищ злоякісного росту [3]. За світо-
вою статистикою, частота розвитку 
ПМЗП становить 9–10%. Найчастіше 
виникають 2 пухлини (94%), рідше — 
3 (5,5%), а більше ніж 4 — взагалі зрідка 
(0,03–0,05%) [4–6]. Важливим питанням 
у проблемі полінеоплазій є критерій 
первинної множинності. Обов’язковою 
вимогою щодо достовірності множинних 
пухлин є їхня дійсна первинність, яка 
найбільш надійно підтверджується від-
мінностями в гістологічній структурі. Су-
часний етап диференційної діагностики 
включає застосування імуногістохіміч-
ного дослідження, молекулярної біології, 
які дозволяють виявити принципові 
відмінності в морфофункціональних 
характеристиках пухлин, що типуються, 
в порушенні регуляції в них проонкоге-
нів та генів систем репарації ДНК [3, 4].

За часом виникнення ПМЗП поді-
ляються на синхронні (розвиваються 
одночасно з первинною пухлиною або 
протягом 6 міс з моменту її діагносту-
вання) і метахронні (розвиваються через 
різні проміжки часу або після 6-місячно-
го терміну верифікації первинної пух-
лини). Встановлено факт переважання 

метахронних ПМЗП над синхронними. 
Цей інтервал досить умовний, оскільки 
темпи росту пухлин різні та залежать від 
їх локалізації в тому чи іншому органі, 
гістологічної структури та реактивності 
організму [3, 7].

Основні критерії синхронних ПМЗП:
•	гістологічно підтверджена картина 

злоякісності кожної пухлини (по-
ліморфізм клітин, гіперхромія ядер, 
висока мітотична активність);

•	розміщення пухлин окремо, і між 
ними має бути як мінімум 0,2 см здо-
рової тканини;

•	виключена можливість того, що одна 
з пухлин є метастазом іншої [4].
У структурі загальної захворюва-

ності на злоякісні новоутворення рак 
гортані, за різними даними, посідає 
4-те–8-ме місце та становить 1–8% усіх 
локалізацій. Проте в структурі онкоото-
риноларингології злоякісні новоутво-
рення гортані становлять 38–70% [8−11]. 
За даними Національного канцер-реє-
стру України [7], захворюваність на рак 
гортані протягом останніх років в Укра-
їні залишається відносно стабільною 
і сягає 5,2–5,4 на 100 000 населення. 
До важливих етіологічних факторів, 
які призводять до розвитку злоякісних 
новоутворень гортані, належать тю-
тюнопаління та вживання алкоголю. 
Такий зв’язок підтверджується дослі-
дженнями щодо мутації антионкогену 
p53 при раку гортані. Крім того, певну 
роль у виникненні пухлинного процесу 
відіграють фактори харчування, довкіл-
ля, а також HPV-інфікування (human 
papilloma virus infection) [12–14]. Спів-
відношення хворих на рак гортані серед 
чоловіків і жінок становить 10:1 [15–17]. 
За іншими даними, онкопроцес цієї 
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локалізації в 70% випадків зустрічається 
у чоловіків [8]. Таким чином, на зло-
якісні новоутворення гортані хворіють 
переважно чоловіки працездатного віку 
(41–60 років). При цьому за частотою 
виникнення зазначена локалізація 
злоякісного процесу у чоловіків віком 
35–54 років посідає 3-тє місце. Міське 
населення хворіє на рак гортані в 2 рази 
частіше, ніж сільське [7, 15, 18]. У біль-
шості випадків (95–98%) злоякісні ново-
утворення гортані представлені різними 
гістологічними типами плоскоклітинно-
го раку. Досить рідко виникають саркома 
(0,5–2,2%), веретеноподібний рак та аде-
нокарцинома [11, 15, 16, 19]. Залежно 
від первинної локалізації виділяють 
пухлини: надскладкового (вестибуляр-
ного) відділу (50–70%); складкового 
відділу (25–40%) та підскладкового від-
ділу (0,5–3%) [8, 15, 16]. За характером 
росту розрізняють: екзофітні (папілярну, 
вузлову), ендофітно-інфільтративну 
та змішану форми новоутворень гортані.

У літературі знайдено поодино-
кі повідомлення про одночасне діа-
гностування злоякісних епітеліальних 
і м’якотканинних пухлин в одному 
анатомічному органі та жодної публі-
кації про одночасне діагностування 
плоскоклітинного раку і фібросаркоми 
гортані. Знайдене у вітчизняній літе-
ратурі повідом лення про одночасне 
діагностування плоскоклітинного раку 
і рабдоміосаркоми гортані свідчить про 
те, що проблема множинних пухлин іс-
нує в Україні і є доволі актуальною [20].

Мета дослідження — вивчити, діа-
гностувати та описати клінічний випадок 
одночасного виявлення плоскоклітин-
ного раку та фібросаркоми гортані.

Об’єКт і метОди 
дОслідження
Хворий А., 1972 р. народження, іс-

торія хвороби № 5943/2016, поступив 
20.07.2016 р. у Закарпатський обласний 
клінічний онкологічний диспансер 
зі скаргами на сиплість голосу та біль 
в горлі. З анамнезу захворювання відо-
мо, що в листопаді 2015 р. хворий звер-
тався в Закарпатську обласну клінічну 
лікарню м. Ужгорода з вищезгаданими 
скаргами, при обстеженні виявлено но-
воутворення гортані, після чого викона-
но біопсію пухлиноподібного утворення 
в ділянці голосових зв’язок. Гістологіч-
ний вис новок — плоскоклітинний рак 
G2. З 11.01.2016 по 25.03.2016 р. хворий 
отримав курс хіміотерапії та телегамма-
терапії (ТГТ) згідно з протоколом ліку-
вання: з 11.01.2016 по 12.02.2016 р. — 
цисплатин в дозі 150 мг одноразово 
і 5-флуо роурацил в дозі 1000 мг що-
денно протягом 4 днів та курс ТГТ су-
марною дозою 40 Гр (по 2 Гр на добу); 
з 29.02.2016 по 25.03.2016 р. — цисплатин 
в дозі 150 мг одноразово та 5-флуороура-
цил в дозі 1000 мг/добу упродовж 4 днів 

та 2-й етап ТГТ сумарною дозою 66 Гр 
(по 2 Гр щоденно). При контрольному 
обстеженні в липні 2016 р. виконано 
ендоскопічне дослідження, під час якого 
виявлено неповний регрес пухлини, 
а саме: рухомість гортані дещо знижена 
зліва. У ділянці голосових зв’язок ві-
зуалізується екзоендофітне утворення, 
червоно-жовтого кольору, щільне. 
Просвіт в місці пухлини перекритий 
на ⅓–½. Стан після хіміо- та променево-
го лікування (2016 р.). Виконано біопсію 
новоутворення № 14091 від 14.07.2016 р. 
Гістологічний висновок: комплекси 
низькодиференційованої злоякісної 
пухлини G3. Клінічний діагноз: рак 
гортані зв’язково-підзв’язкової ділянки 
II стадії T2N0M0. Хворий госпіталізо-
ваний для хірургічного лікування. За-
стосовано клініко-лабораторні методи 
обстеження. Загальний аналіз крові: 
еритроцити — 4,3•1012/л; гемоглобін — 
136 г/л; лейкоцити — 8•109/л; нейтро-
філи паличкоядерні — 5%; нейтрофіли 
сегментоядерні — 65%; еозинофіли — 
3%; базофіли — 1%; лімфоцити — 
22%; моноцити — 4%; тромбоцити — 
285•109/л. Біохімічне дослідження 
крові: загальний білок — 64,6 г/л, 
креатинін — 122,1 ммоль/л, сечовина — 
5,7 ммоль/л, аланінамінотрансфераза — 
11,3 од., аспартатамінотрансфераза — 
18,0 од., глюкоза — 4,6 ммоль/л. За-
гальний аналіз сечі: кількість — 100 мл; 
колір — жовтий; питома вага — 1012; 
реакція — кисла; білок — «−»; еритро-
цити — «−»; лейкоцити — 5–10 у полі 
зору; глюкоза — «−». Рентгенографічне 
дослідження: патологій не виявлено. 
Ультразвукове дослідження органів 
черевної порожнини: патологій не ви-
явлено. 21.07.2016 р. виконано опе-
ративне втручання — ларингектомію. 
Операційний матеріал доставлено 
в патоморфологічну лабораторію для 
гістологічного дослідження. Макро-
скопічна картина: у порожнині гортані 
в зв’язково-підзв’язковій ділянці ви-
значається екзофітне округле утворення 
діаметром 0,7 см, рожевого кольору, 
на широкій ніжці, в її основі на від-
стані 0,3 см візуалізується ендофітне 
утворення розміром 2 × 1,4 × 0,8 см, 
біло-сірого кольору, крихке. До стінки 
гортані ззовні інтимно прилягає щито-
подібна залоза розміром 3 × 2,7 × 2 см, 
на розрізі — темно-червоного кольору 
з кістами діаметром 0,1–0,3 см.

Г і с т о л о г і ч н и й  в и с н о в о к 
№ 14409-11 від 22.07.2016 р.: екзофітний 
вузол на ніжці являє собою злоякісну 
м’якотканинну пухлину з вираженим 
поліморфізмом клітин, високою міто-
тичною активністю, в тому числі пато-
логічними мітозами (рис. 1).

Вузол вкритий багатошаровим плос-
ким епітелієм звичайної будови (рис. 2).

Прилягаюча до ніжки вузла ендо-
фітна пухлина — плоскоклітинний рак 

G1 без глибокої інфільтрації прилеглих 
тканин. У краях операційних розрізів 
пухлинних клітин обох пухлин не ви-
явлено (рис. 3).

Після цього хворому виконано іму-
ногістохімічне дослідження обох пухлин 
на такі маркери, як Vimentin, Cytokeratin 
AE1/AE3, Desmin.

Результати імуногістохімічного до-
слідження: Vimentin — різко позитивна 
експресія в клітинах м’якотканинної 
злоякісної пухлини і від’ємна — в клі-
тинах плоскоклітинного раку та багато-
шаровому плоскому епітелію, що по-
криває пухлину (рис. 4, 5). Cytokeratin 
AE1/AE3 — різко позитивна експре-
сія в клітинах плоскоклітинного раку 
та від’ємна — в клітинах м’якотканинної 
злоякісної пухлини (рис. 6).

На основі даних гістологічного 
та імуногістохімічного дослідження 
можна вважати абсолютно доведеним, 
що у хворого два злоякісних новоутво-
рення гортані — плоскоклітинний рак 
G1 і фібросаркома G3.

 
Рис. 1. Гістологічний препарат пух-
лини. Забарвлення: гематоксилін 
та еозин. Збільшення: × 400.
1 — Патологічні мітози в клітинах 
м’якотканинної злоякісної пухлини; 
2 — виражений поліморфізм клітин; 
3 — фібробласти; 4 — гемолізовані 
еритроцити

 
Рис. 2. Гістологічний препарат пух-
лини. Забарвлення: гематоксилін 
та еозин. Збільшення: × 400.
1 — М’якотканинна злоякісна пух-
лина з вираженим поліморфізмом 
клітин; 2 — патологічні мітози в клі-
тинах пухлини; 3 — нейтрофільні 
поліморфно- ядерні лейкоцити; 
4 — багатошаровий плоский епі-
телій
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Отже, на основі клінічних даних, 
гістологічного та імуногістохімічного 
дослідження стало можливим встано-
вити остаточний клінічний діагноз — 
первинно- множинні злоякісні ново-
утворення: плоскоклітинний рак гор-
тані зв’язково-підзв’язкової локалізації 
T2N0M0, pG1, II стадія. Продовження 
хвороби після хіміопроменевої терапії. 
Фібросаркома гортані T1aN0M0, pG3, 

IIА стадія.
Через 3 міс хворий звернувся в За-

карпатський обласний клінічний онко-
логічний диспансер для контрольного 
огляду зі скаргами на наявність при-
пухлості та болю в передній ділянці 
шиї. При клінічному обстеженні: стан 
після ларингектомії. На передній по-
верхні шиї визначається післяоперацій-
ний рубець, сформована трахеостома. 
У передній ділянці шиї визначається 
щільний, помірно болісний інфіль-
трат, нерухомий, без чітких меж роз-

міром ~8×6 см. Регіонарні лімфатичні 
вузли не збільшені. Виконано біопсію 
інфільтрату.  Цитологічний висновок 
№ 7692 від 11.10.2016 р.: аморфні маси 
на все поле зору, поодинокі лейкоцити. 
Проведено консервативне лікування 
з приводу запального інфільтрату пере-
дньої ділянки шиї. Лабораторні методи 
обстеження: загальний аналіз крові: 
еритроцити — 3,9•1012/л; гемоглобін — 
121 г/л; лейкоцити — 7,7•109/л; нейтро-
філи паличкоядерні — 3%; нейтрофіли 
сегментоядерні — 70%; еозинофіли — 
1%; лімфоцити — 20%; моноцити — 6%; 
тромбоцити  —  285•109/л. Загальний 
аналіз сечі: кількість — 100 мл; колір — 
жовтий; питома вага — 1012; реакція — 
кисла; білок — 0,025 г/л; еритроцити — 
«−»; лейкоцити — 15–20 у полі зору; 
глюкоза — «−». Після проведеного 

консервативного лікування хворий ви-
писаний з покращенням.

ВиснОВКи
Описаний клінічний випадок ціка-

вий тим, що два злоякісних новоутво-
рення, які локалізуються в одному анато-
мічному органі, мають різну гістологічну 
структуру без змішування клітинних 
елементів і відповідають критеріям 
синхронних ПМЗП. Також, враховуючи 
підвищення частоти виникнення ПМЗП, 
практикуючому лікарю слід пам’ятати 
про можливість наявності двох і більше 
злоякісних новоутворень в одного паці-
єнта не тільки в різних органах і систе-
мах, а й в одному анатомічному органі, 
тому слід проводити детальний огляд 
і збір анамнезу. Причому обов’язкове 
гістологічне та імуногістохімічне до-
слідження новоутворень. Припущення, 
що друга пухлина (фібросаркома) була 
індукована проведеним специфічним 
лікуванням, було виключено через дані 
літератури, згідно з якими латентний 
період розвитку пухлин, індукова-
них специфічною терапією, становить 
3–20 років [21–28].
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Рис. 3. Гістологічний препарат 
плоскоклітинного раку. Забарвлен-
ня: гематоксилін та еозин. Збіль-
шення: × 400.
1 — Патологічні мітози в клітинах 
плоскоклітинного раку; 2 — рогові 
«перлини» в комплексах плоскоклі-
тинного раку; 3 — стромальна тка-
нина

 
Рис. 4. Імуногістохімічне досліджен-
ня м’якотканинної злоякісної пухли-
ни. Імуногістохімічне забарвлення 
рецепторами віментину. Збільшення: 
× 400.
1 — Експресія Vimentin (Monoclonal 
Mouse Anti-Vimentin Clone V9 Ready-
to-Use «Dako», хромоген DAB) в клі-
тинах м’якотканинної пухлини; 2 — 
багатошаровий плоский епітелій, 
що покриває пухлину

 
Рис. 5. Імуногістохімічне дослі-
дження плоскоклітинного раку. 
Імуногістохімічне забарвлення ре-
цепторами віментину. Збільшення: 
× 400.
1 — Від’ємна експресія Vimentin 
(Mo  no  clonal Mouse Anti-Vimentin 
Clone V9 Ready-to-Use «Dako», 
хромоген DAB) в клітинах плоскло-
клітинного раку; 2 — сполучна тка-
нина; 3 — рогові «перлини» в комп-
лексах плоскоклітинного раку

 
Рис. 6. Імуногістохімічне досліджен-
ня плоскоколітинного раку. Імуногіс-
тохімічне забарвлення рецепторами 
Cytokeratin AE1/AE3. Збільшення: 
× 400.
1 — Експресія Cytokeratin (Mono-
clonal Mouse Anti-Human Cytokera-
tin AE1/AE3 Ready-to-Use «Dako», 
хромоген DAB) в клітинах плоско-
клітинного раку; 2 — стромальна 
тканина
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Клинический случай одновременного 
диагностирования плоскоклеточного рака 
и фибросаркомы гортани
А.В. Русин1, 2, О.В. Петросов1, А.І. Чумак1

1Закарпатский областной клинический онкологический 
диспансер, Ужгород

2Ужгородский национальный университет

Резюме. В Закарпатском областном клиническом онко-
логическом диспансере диагностирован и пролечен больной 
с первично-множественными злокачественными новооб-
разованиями гортани. После клинического и лабораторно- 
инструментальных методов обследования у пациента выявлено 
злокачественное новообразование гортани, проведен курс 
химио- и лучевой терапии, а при контрольном обследовании 
диагностирован неполный регресс опухоли, после чего принято 
решение об оперативном вмешательстве и выполнена ларинг-
эктомия. После гистологического и иммуногистохимического 
исследования операционного материала диагностированы 
синхронные первично-множественные злокачественные ново-
образования гортани: плоскоклеточный рак и фибросаркома.

Ключевые слова: первично-множественные злокачествен-
ные новообразования, гортань, плоскоклеточный рак, фибро-
саркома, иммуногистохимическое исследование.

Medical case of simultanous squamous cell 
carcinoma and fibrosarcoma of larynx
А.V. Rusyn1, 2, O.V. Petrosov1, A.I. Chumak1

1Transcarpathian Regional Clinical Oncology Dispensary, Uzhgorod
2Uzhgorod National University

Summary. A man was treated in Transcarpathian Regional 
Clinical Oncology Dispensary on having multifocal malignant 
neoplasms in the larynx. After conducting clinic and laboratory 
and instrumental examination malignant neoplasm of larynx was 
identified, chemotherapy and radiation therapy course was given 
and after the control examination an uncomplete tumor regression 
was diagnosed and therefore the decision about curative resection 
was made and a laryngotomy was performed. After histological and 
immunohistochemical investigation of surgical specimen availability 
of simultanous multifocal malignant neoplasms of larynx were identi-
fied: squamous cell carcinoma and fibrosarcoma.

Key words: multifocal malignant neoplasms, larynx, squamous 
cell carcinoma, fibrosarcoma, immunohistochemical investigation.


