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Клинический случай / Clinical case

Успешное хирургическое лечение  
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и желчного пузыря

Е.А. Тонеев1,2, e.toneev@inbox.ru, Н.Д. Крымзалова2, В.Д. Куликов1, Р.И. Лисютин1, Е.П. Анохина1, А.А. Мартынов1, 
Ю.А. Карабанова1, А.М. Пономаренко1

1	�Областной клинический онкологический диспансер; 432017, Россия, Ульяновск, ул. 12 Сентября, д. 90
2	�Ульяновский государственный университет; 432017, Россия, Ульяновск, ул. Льва Толстого, д. 42

Резюме
Рак желудка относится к числу наиболее распространенных онкологических заболеваний и занимает 5-е место по заболе-
ваемости и смертности по данным GLOBOCAN-2022. Рак желчного пузыря встречается гораздо реже и занимает 22-е место 
по встречаемости. В 2022 г. было выявлено 122 000 новых случаев. Сочетанное возникновение этих нозологий встречается 
чрезвычайно редко. В мировой литературе описано ограниченное число случаев, в которых рассматриваются вопросы 
лечения пациентов с синхронным раком желудка и желчного пузыря. В данной работе приводится описание пациента, 
у которого диагностировано синхронное первично-множественное поражение желудка и желчного пузыря. Комплекс 
диагностических мероприятий, включавший эндоскопию, морфологическую верификацию и визуализирующие методы, 
позволил установить характер процесса и определить лечебную стратегию. Пациенту выполнено периоперационное лекар-
ственное лечение по схеме FLOT, после чего произведена гастрэктомия с лимфодиссекцией и холецистэктомия. Терапия 
продолжена в адъювантном режиме. При последующем наблюдении признаков рецидива заболевания не выявлено. 
Приведенное наблюдение демонстрирует значимость дифференциальной диагностики между первичными опухолями 
и метастатическими изменениями, а также подчеркивает необходимость мультидисциплинарного подхода при определе-
нии тактики лечения пациентов с редкими вариантами сочетанной онкологической патологии.
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Abstract
Gastric cancer is among the most common malignant diseases and ranks fifth in incidence and mortality worldwide according to 
GLOBOCAN 2022. Gallbladder cancer is significantly less prevalent, ranking 22nd in terms of incidence, with 122 000 new cases 
reported in 2022. The synchronous occurrence of these malignancies is exceptionally rare. The global literature describes only 
a limited number of cases addressing therapeutic approaches in patients with synchronous gastric and gallbladder cancers. 
The present report describes a patient diagnosed with synchronous multiple primary malignancies of the stomach and gallbladder. 
A comprehensive diagnostic assessment, including endoscopy, histopathological verification, and imaging studies, enabled char-
acterization of the disease and determination of the treatment strategy. The patient received perioperative systemic therapy using 
the FLOT regimen, followed by gastrectomy with lymph node dissection and cholecystectomy. Systemic therapy was subsequently 
continued in the adjuvant setting. During follow-up, no signs of disease recurrence were detected. This case highlights the impor-
tance of differential diagnosis between primary tumors and metastatic lesions, and underscores the necessity of a multidisciplinary 
approach when determining treatment strategies for patients with rare combinations of synchronous oncological diseases.
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ВВЕДЕНИЕ

Несмотря на достижения современной онколо-
гии и хирургии в лечении рака желудка и рака желчно-
го пузыря, тактика ведения пациентов при их синхрон-
ном возникновении остается дискуссионной. По данным 
отечественной и зарубежной литературы, синхронное по-
ражение желудка и желчного пузыря описано крайне ред-
ко – в единичных клинических наблюдениях.

Кроме того, при сочетанном поражении желудка 
и желчного пузыря необходимо проводить дифференци-
альную диагностику метастатического поражения желчно-
го пузыря при раке желудка с первичным раком желчного 
пузыря. Ввиду редкости подобных наблюдений отсутству-
ют единые подходы к ведению этих пациентов и по вы-
бору оптимальной периоперационной лекарственной 
терапии. Приведено шестое клиническое наблюдение 
успешного лечения синхронного первичного рака желуд-
ка и желчного пузыря.

Одобрение комитета по этике
Исследование одобрено этическим комитетом ГУЗ 

«Областной клинический онкологический диспансер» 
и ФГБОУ ВО «Ульяновский государственный универси-
тет» г. Ульяновска.

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

Пациент Б. 1960 года рождения, впервые обратился 
в региональный онкологический диспансер в мае 2024 г. 
с жалобами на дискомфорт в эпигастральной области 
после приема пищи. Была выполнена ФГДС (фиброгаст-
родуоденоскопия), результат: пищевод свободно прохо-
дим, кардиальный отдел смыкается. В теле желудка ближе 
к малой кривизне новообразование до 5 см, с неровны-
ми краями, покрытое фибрином. Привратник проходим, 
луковица двенадцатиперстной кишки без особенностей. 
Выполнена биопсия новообразования. Гистологическое 
исследование полученного биоптата – аденокарцинома 
желудка. Пациент был направлен в региональный онко-
логический диспансер. При обращении: общее состояние 
удовлетворительное, статус по ECOG – 1 балл. Семей-
ный анамнез по онкологическим заболеваниям не отя-
гощен. Выполнен анализ онкологических маркеров: РЭА 
3,76 нг/мл, СА-19-9 41 ЕД/мл. Сопутствующая патология 
не выражена. Выполнена повторная ФГДС с ЭУС (эндо-
скопическое ультразвуковое исследование) – в области 
кардии и тела желудка новообразование, глубина инва-
зии опухолевого процесса до мышечного слоя. Имеют-
ся единичные парагастральные лимфоузлы до 12–14 мм, 
их структура неоднородна. По данным мультиспираль-
ной компьютерной томографии органов грудной клетки 
и брюшной полости: в легких инфильтративных и опухо-
левых изменений не выявлено, внутригрудные лимфати-
ческие узлы не изменены. Свободная жидкость в брюш-
ной полости не определяется, в желудке в области малой 
кривизны визуализируется новообразование до 48 мм, 
стенки на данном протяжении утолщены до 12 мм (рис. 1) 

и накапливают контрастное вещество. Вдоль общей пече-
ночной артерии единичные лимфоузлы до 12 мм. В про-
свете желчного пузыря визуализируется новообразо-
вание 17  мм с  признаками накопления контрастного 
вещества (рис. 2).

Пациенту выполнена диагностическая лапароскопия, 
данных за перитонеальный карциноматоз не получе-
но. После обследования был проведен мультидисципли-
нарный консилиум. Выставлен диагноз «Первично-мно-
жественный синхронный рак. 1. С16.2  – рак тела 
желудка cT2N2M0 IIA стадии. 2. С23 Рак желчного пузы-
ря cT 1N0M0 I стадии».

Назначено проведение периоперационной химиоте-
рапии по схеме FLOT (Доцетаксел 100 мг в/в капельно 
в 1-й день, Оксалиплатин 170 мг в/в капельно в 1-й день, 
Лейковорин 400 мг в/в капельно в 1-й день, Фторура-
цил 5200 мг в/в помпой в течение 48 ч) с последующей 
оценкой возможности оперативного лечения. Проведе-
но 4 курса полихимиотерапии, переносимость удовлетво-
рительная: отмечались эпизоды лейкопении 1–2-й степе-
ни, купированные без изменения сроков лечения. После 
проведенного лечения выполнена контрольная компью-
терная томография грудной клетки и брюшной полости, 

2  Рисунок 1. Компьютерная томография пациента Б., состоя-
ние желудка до операции
2  Figure 1. CT scan of patient B., stomach condition before 
surgery

2  Рисунок 2. Компьютерная томография пациента Б., состоя-
ние желчного пузыря до операции
2  Figure 2. CT scan of patient B., gallbladder condition before 
surgery
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проведена оценка по RECIST, без признаков прогресси-
рования (Stable Disease- SD). В августе была выполнена 
комбинированная гастрэктомия с резекцией нижней тре-
ти пищевода, холецистэктомия от шейки, лимфодиссек-
ция D2. Интраоперационно выявлено следующее: в обла-
сти малой кривизны желудка опухоль с распространением 
на кардию, лимфаденопатия не выражена, лимфодиссек-
ция выполнялась без технических трудностей. В желчном 
пузыре опухоль без выхода на серозную оболочку, разме-
ром до 1,5 см, подвижная. Выполнена холецистэктомия от 
шейки. Послеоперационный период протекал гладко, без 
осложнений (рис. 3).

В последующем пациент получил еще 4 курса химио-
терапии по схеме FLOT. Переносимость была неудовлет-
ворительной: после каждого курса отмечались лейкопе-
ния 2–3-й степени и тромбоцитопения 1–2-й степени. 
Проводилась соответствующая коррекция указанных ос-
ложнений. При контрольном обследовании после завер-
шения лечения признаков рецидива и прогрессирования 
заболевания не выявлено.

Заключение гистолога: аденокарцинома желудка 
с участками криброзного строения и участками солидного 
и рассыпного типов строения (будет ИГХ), с ростом в теле 
желудка и кардиальном отделе, с подрастанием под не-
измененную слизистую пищевода, с инфильтрацией мы-
шечной пластинки слизистой и инвазией в подслизистый 
слой, с лимфатической инвазией и близким подрастани-
ем к стенкам венозных сосудов, с признаками умерен-
ного ответа на лечение (TRG3 по Mandard, опухолевые 
комплексы с умеренным фиброзом, с очаговой лимфоци-
тарной воспалительной инфильтрацией). В 3 из  10 лим-
фатических узлов малой кривизны макрометастазы рака. 
В жировой клетчатке очаг венозной инвазии. В 3 лимфа-
тических узлах большой кривизны без метастазов. Лим-
фатические узлы 8-й группы: в 2 из 2 узлов метастазы 
рака. В образовании брюшины фиброз и скопление каль-
цинатов. В  большом сальнике без опухолевого роста. 
В 1-м лимфатическом узле общей печеночной артерии 
без метастазов (урT1bN2L1V1Pn0) (рис. 4).

Высокодифференцированная аденокарцинома желч-
ного пузыря, интестинальный тип, с инвазией в мышеч-
ный слой стенки. В линии резекции опухолевого роста не 
выявлено (PT1bR0).

Согласно клиническим рекомендациям МЗ РФ, практи-
ческим рекомендациям RUSSCO блоки и стекла послеопе-
рационного материла (опухоль желудка и опухоль желч-
ного пузыря) были направлены в медико-генетическую 
лабораторию для уточнения наличия или отсутствия ам-
плификации гена HER2, определения микросателлитной 
нестабильности, мутации в  генах BRCA1, BRCA2, BRAF. 
Согласно заключению от 06.12.25 г. обнаружена микроса-
теллитная нестабильность по локусам NR21, NR24, NR27 
в опухоли желчного пузыря. В настоящий момент наличие 
микросателлитной нестабильности является прогности-
ческим (лучшая выживаемость) и предиктивным марке-
ром, определяющим эффективность адъювантной терапии 
фторпиримидинами и чувствительность к терапии ингиби-
торами контрольных точек иммунного ответа.

2  Рисунок 3. Гистологическое исследование
2  Figure 3. Histological examination

А – смешанная аденонейроэндокринная карцинома желудка (MANEC). Гематоксилин  
и эозин, х200; B – иммуногистохимическое исследование с антителами к хромогранину, х200

A

B

2  Рисунок 4. Высокодифференцированная аденокарцинома 
желчного пузыря, интестинальный тип. Гематоксилин 
и эозин, х200
2  Figure 4. Well-differentiated adenocarcinoma of the gall-
bladder, intestinal type. Hematoxylin and eosin, ×200
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ОБСУЖДЕНИЕ

Рак желчного пузыря является наиболее распростра-
ненной злокачественной опухолью желчных путей с са-
мыми низкими показателями общей выживаемости, что 
обусловлено отсутствием клинических проявлений опу-
холи на ранних стадиях и крайне неблагоприятным тече-
нием при прогрессировании заболевания. Частота встре-
чаемости первичного рака желчного пузыря, по данным 
GLOBOCAN-2022, составляет 1,2% от всех ЗНО, а первич-
ного рака желудка – 4,9% [1].

Несмотря на высокую распространенность рака же-
лудка (5-е место) и сравнительно редкую заболеваемость 
раком желчного пузыря (22-е место в структуре онкологи-
ческой заболеваемости), первично-множественные опухо-
ли этих локализаций встречаются крайне редко.

При анализе баз данных PubMed, ScienceDirect,  
eLibrary.RU, Google scholar было обнаружено только 5 за-
регистрированных случаев первичного множественного 
рака желудка и рака желчного пузыря [2–5]. Данное кли-
ническое наблюдение успешного хирургического лечения 
первично-множественного синхронного рака желчного 
пузыря и желудка является шестым зарегистрированным 
случаем в мире.

При выявлении злокачественного процесса в желчном 
пузыре и желудке следует проводить дифференциальную 
диагностику с целью исключения метастатического пора-
жения желчного пузыря. Известно, что метастазирование 
рака желудка в желчный пузырь встречается крайне ред-
ко. В Японии за период с 1990 по 2022 г. описано 19 слу-
чаев метастатического поражения желчного пузыря при 
раке желудка [6].

При проведении дифференциальной диагностики 
следует учитывать следующие алгоритмы, предложенные 
S.Warren et al. в 1932 г. [7]:

1) каждая опухоль должна быть верифицирована при 
патоморфологическом исследовании;

2) каждая опухоль должна быть отдельно локализова-
на, индивидуальными патологическими характеристиками;

3) должна быть исключена возможность рецидивиру-
ющего или метастатического рака;

4) опухоли развиваются в разных местах или органах 
через определенные «метастатические каналы».

После тщательного патоморфологического и иммуно-
гистохимического исследования опухоли в желудке и в 
желчном пузыре были расценены как первичные. В же-
лудке опухоль имела двухкомпонентное строение: со-
стояла из аденокарциномы и  крупноклеточной ней-
роэндокринной карциномы. Иммуногистохимическое 
окрашивание на хромогранин показало диффузную 
и  сильную иммунореактивность в  нейроэндокринном 

компоненте, в то время как в аденокарциноме данный 
маркер продемонстрировал отсутствие окрашивания. Та-
ким образом, опухоль желудка квалифицирована как сме-
шанная аденонейроэндокринная карцинома (MANEC) [8].

В желчном пузыре опухоль имела строение аденокар-
циномы с большим количеством столбчатых клеток и уд-
линенными псевдостратифицированными ядрами, что 
расценено как аденокарцинома кишечного типа.

Объем хирургического вмешательства – гастрэктомия 
с лимфодиссекцией не ниже D2 – соответствует подхо-
дам, изложенным в современных клинических рекомен-
дациях по лечению местно-распространенного рака же-
лудка [9, 10]. Периоперационная химиотерапия по схеме 
FLOT в данной категории пациентов рассматривается как 
стандарт, позволяющий достигать приемлемых ближайших 
и отдаленных результатов [11–13]. Адъювантная терапия 
резецированного рака желчного пузыря может включать 
монотерапию капецитабином в течение 6 мес. [14–17]. Ис-
пользование стандартизированной техники периопера-
ционного ведения в крупнопотоковых центрах позволяет 
исключить послеоперационные осложнения, которые спо-
собны вызывать задержку специального лечения [18–20].

При проведении терапии по схеме FLOT используют-
ся препараты фторпиримидинового ряда (5-фторурацил), 
и по завершении периоперационного этапа лечения по 
решению мультидисциплинарного консилиума с участи-
ем хирурга, радиотерапевта и химиотерапевта было при-
нято решение воздержаться от назначения последующей 
монохимиотерапии капецитабином, поскольку заплани-
рованный объем терапии по схеме FLOT был выполнен 
в полном объеме, а признаков прогрессирования заболе-
вания не выявлено.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, первично-множественный синхрон-
ный рак желудка и желчного пузыря представляет со-
бой редкое клиническое явление и требует тщательно-
го гистологического исследования с целью исключения 
метастатического поражения желчного пузыря. Хирур-
гическое радикальное лечение с использованием пери-
операционной химиотерапии по схеме FLOT позволяет 
достичь удовлетворительного контроля опухолевого про-
цесса. Использование капецитабина в адъювантном ре-
жиме у данной категории пациентов остается спорным 
и зависит от клинической ситуации; требуются дальней-
шие исследования для определения оптимальной лекар-
ственной стратегии лечения.� 0
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