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В статье представлено редкое наблюдение гетеротопической оссификации в метастазе рака слепой кишки после хирургического 
лечения и полихимиотерапии. Такой вариант течения метастатического процесса при колоректальном раке не является обычным, 
и установление правильного диагноза в данном случае может быть затруднительным.

Ключевые слова: рак слепой кишки, колоректальный рак, рак ободочной кишки, гетеротопическая оссификация, метастаз

DOI: 10.17650/2220-3478-2017-7-3-56-60

Heterotopic ossification of recurrent cecal tumor

A.O. Rasulov1, A.G. Malikhov1, O.A. Malikhova2

1Proctology department of N.N. Blokhin National Medical Research Center of Oncology, Ministry of Health of Russia;  
23 Kashirskoe Shosse, Moscow 115478, Russia; 

2Endoscopy group of the outpatient department of N.N. Blokhin National Medical Research Center of Oncology,  
Ministry of Health of Russia; 23 Kashirskoe Shosse, Moscow 115478, Russia

A rare observation of heterotopic ossification in the metastasis of cecal cancer after surgical treatment and polychemotherapy is presented  
in this article. This version of the metastatic process of colorectal cancer is not usual, and correct diagnosis in this case can be difficult.
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Введение
Рак ободочной кишки (РОК) занял 4-е место сре-

ди всех онкологических заболеваний в России в 2015 г. 
и составил 6,6 % в структуре злокачественных ново-
образований всех локализаций, при этом опухоли 
ободочной кишки были первично диагностированы 
у 16 395 пациентов [1].

Несмотря на значительную распространенность 
РОК, феномен образования костной ткани в первич-
ной или рецидивной опухоли представляет собой до-
вольно редкое явление. Полагают, что впервые о таком 
нетипичном течении заболевания упоминается в ра-
боте C. E. Dukes, датированной 1939 г. и посвященной 
4 случаям формирования костной ткани в опухоли 
прямой кишки [2], однако T. Hasegawa еще в 1923 г. 
описал 2 случая формирования костной метаплазии 
в таком же новообразовании [3].

Гетеротопическая оссификация представляет со-
бой процесс образования костной ткани вне скелета. 
Это явление отмечается в тканях печени, молочной 
железы, кожи и почек [4–7], довольно часто встреча-
ется в первичных и метастатических опухолях всех 
отделов желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) [8–12], 
а также в доброкачественных опухолях [13–15]. 

Процесс гетеротопической оссификации можно на-
блюдать не только в аденокарциноме, но и в нейроэн-
докринных опухолях [16].

Цель настоящей статьи – представить редкий слу-
чай формирования очага гетеротопической оссифика-
ции в метастазе РОК.

Клиническое наблюдение
Мужчина 41 года, госпитализирован в отделение 

проктологии ФГБУ «Национальный медицинский иссле-
довательский центр онкологии им. Н. Н. Блохина» 
(«НМИЦ онкологии им. Н. Н. Блохина») Минздрава Рос-
сии с диагнозом «рак слепой кишки TxNxM0, состояние 
после правосторонней гемиколэктомии в 2014 г., прогрес-
сирование, внекишечный рецидив в 2016 г., состояние 
после 4 курсов полихимиотерапии по схеме FOLFOXIRI». 
Основная жалоба на момент поступления: боль в правой 
ноге.

Сопутствующие патологии: очаговый поверхност-
ный гастрит.

Из анамнеза: в 2014 г. по поводу стенозирующего 
рака слепой кишки в срочном порядке оперирован в кли-
нике Московской области в объеме правосторонней ге-
миколэктомии. В апреле 2015 г. при контрольной 
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екомпьютерной томографии (КТ) в правой подвздошной 
области между поясничной и подвздошной мышцами вы-
явлен мягкотканный узел размером 2,5 × 2,0 см. В июле 
2016 г. проведена контрольная магнитно-резонансная 
томография (МРТ), которая показала, что образование 
в правой подвздошной области увеличилось в размере 
до 6,5 × 5,8 см. В августе 2016 г. проведена контрольная 
КТ: узел в правой подвздошной области увеличился в раз-
мере до 7,2 × 6,5 см.

Пациент обратился в ФГБУ «НМИЦ онкологии 
им. Н. Н. Блохина» Минздрава России в сентябре 2016 г., 
при обследовании установлен внекишечный рецидив опу-
холи размером 8,0 × 6,5 см, локализованный в правой 
подвздошной области. При пункционной биопсии и цито-
логическом исследовании установлен диагноз аденокар-
циномы кишечного типа с внеклеточным слизеобразова-
нием. Пациенту амбулаторно проведены 4 курса 
полихимиотерапии по схеме FOLFOXIRI, при контроль-
ной МРТ в январе 2017 г. констатирована стабилизация 
опухолевого процесса, принято решение о проведении 
хирургического лечения.

При обследовании: в правой подвздошной области 
пальпируется неподвижное массивное бугристое образо-
вание. КТ органов брюшной полости: в области кишеч-
ного анастомоза без дополнительных образований, лим-
фатические узлы брюшной полости и забрюшинного 
пространства не увеличены. В правой подвздошной 
облас ти сохраняется опухолевый узел кистозно-солидной 
структуры с четкими бугристыми контурами, тесно 
прилежащий к правой поясничной и правой подвздошной 
мышцам (жировая прослойка между ними не определя-
ется), размером 8,0 × 6,7 × 10,0 см. В других органах 
без признаков рецидива и метастазов. Колоноскопия: 
признаков рецидива не выявлено. Опухолевые маркеры: 
раково-эмбриональный антиген – 18,57 нг / мл, СА-19-9 – 
23 Ед / мл.

Картина неравномерной кальцификации ткани ме-
тастаза выявлена при КТ (рис. 1, 2). Радиологически 
метастаз напоминает кальцинированную мягкотканную 
опухоль, такую как синовиальная или экстраскелетная 
саркома. При предоперационной пункции образования 
и цитологическом исследовании материала мы получили 
указание на слизеобразующую аденокарциному без при-
знаков присутствия фрагментов костной ткани.

Лапаротомия: признаков поражения брюшины и ор-
ганов брюшной полости не выявлено. В проекции правой 
подвздошной ямки определяется совершенно неподвижное 
овоидное образование каменистой плотности. Вскрыта 
париетальная брюшина, визуализированы правые под-
вздошные сосуды, от которых удалось отойти острым 
путем. Выполнено удаление рецидивной опухоли с резек-
цией правой подвздошно-поясничной мышцы.

Патоморфологическое исследование операционного 
материала: опухолевый конгломерат размером 11,0 × 
10,5 × 8,5 см представлен скелетной мышцей с прилежа-
щей жировой клетчаткой. Лоскут жировой клетчатки, 

покрывающий мышцу, размером 13,0 × 7,0 см, втянут. 
На серии разрезов в толще мышцы определяется опухо-
левый мягкоэластический узел размером 7,5 × 5,5 × 
10,0 см, состоящий из ткани муцинозного вида с распро-
страненным кальцинозом. Микроскопическое исследова-
ние: опухолевый узел представлен расположенными среди 
мышечных пучков и фиброзной ткани озерами слизи, 
разделенными фиброзными септами с фокальной лимфо-
идной инфильтрацией, в озерах слизи – пласты адено-
карциномы кишечного типа. В отдельных частях узла 
выявляется губчатая костная ткань, между костных 
балок которой при дополнительном окрашивании пикро-
фуксином отмечаются скопления слизи с комплексами 
аденокарциномы, замещающие гемопоэтическую ткань 
костного мозга (рис. 3–6). С учетом данных анамнеза, 

Рис. 1. Компьютерная томография органов брюшной полости в сагит-
тальной проекции: в правой подвздошной области визуализируется 
метастатический опухолевый узел кистозно-солидной структуры 
с четкими бугристыми контурами

Fig. 1. Computed tomography of the abdominal cavity organs in a sagittal 
projection: in the right iliac region a metastatic tumor node of the cystic and 
solid structure with well-defined knobby contours is visualized

Рис. 2. Компьютерная томография органов брюшной полости в гори-
зонтальной проекции: метастатический опухолевый узел размером  
8,0 × 6,7 × 10,0 см тесно прилежит к правой поясничной и правой 
подвздошной мышцам

Fig. 2. Computed tomography of the abdominal cavity organs in a horizontal 
projection: a metastatic tumor node of 8.0 × 6.7 × 10.0 cm size is closely 
aligned with the right lumbar and right iliac muscles
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Рис. 3. Микропрепарат метастатического опухолевого узла: среди озер 
слизи и железистых комплексов аденокарциномы (центр снимка) опреде-
ляются включения новообразованных костных балок реактивного генеза 
(правая и левая части снимка). Окраска гематоксилином и эозином, × 100

Fig. 3. Gross srecimen of the metastatic tumor node: inclusions of newly formed 
bone beams of reactive genesis (right and left parts of the image) are determined 
among the laryngeal mucosa and glandular complexes of adenocarcinoma 
(center of the image). Hematoxylin and eosin staining, × 100

Рис. 4. Микропрепарат метастатического опухолевого узла: желези-
стые комплексы аденокарциномы (верхняя часть снимка) отделены 
прослойкой реактивной фиброзной ткани со скудной воспалительной 
инфильтрацией от новообразованных костных балок реактивного ге-
неза (нижняя часть снимка), имеющих неправильную форму, отлича-
ющую их от балок неизмененной губчатой кости. Окраска гематокси-
лином и эозином, × 50

Fig. 4. Gross srecimen of the metastatic tumor node: glandular complexes of 
adenocarcinoma (upper part of the image) are separated by a layer of reactive 
fibrous tissue with scant inflammatory infiltration from newly formed bone 
beams of reactive genesis (lower part of the image) that have an irregular 
shape that distinguishes them from the beams of unmodified spongy bone. 
Hematoxylin and eosin staining, × 50

Рис. 5. Микропрепарат метастатического опухолевого узла (часть 
снимка, представленного на рис. 4): железистые комплексы аденокар-
циномы (верхняя левая часть снимка) отделены прослойкой рыхлой 
фиброзной ткани со скудной воспалительной инфильтрацией и множе-
ственными веретеновидными клетками реактивной стромы, плавно 
переходящей в новообразованные костные балки, имеющие окантовку 
из остеобластов (нижняя правая часть снимка). Окраска гематокси-
лином и эозином, × 200

Fig. 5. Gross srecimen of the metastatic tumor node (part of the image shown 
in fig. 4): glandular complexes of adenocarcinoma (upper left part of the 
image) are separated by a layer of loose fibrous tissue with scant inflammatory 
infiltration and multiple spindle-shaped cells of the reactive stroma, smoothly 
passing into newly formed bone beams with edging by the osteoblasts (lower 
right side of the image). Hematoxylin and eosin staining, × 200

Рис. 6. Микропрепарат метастатического опухолевого узла (часть 
снимка, представленного на рис. 5): железистые комплексы аденокар-
циномы с очаговым слизеобразованием (оптически пустые вакуоли 
в цитоплазме клеток), по своим цитологическим признакам соответ-
ствующей аденокарциноме кишечного типа. Окраска гематоксилином 
и эозином, × 400

Fig. 6. Gross srecimen of the metastatic tumor node (part of the image shown 
in fig. 5): glandular complexes of adenocarcinoma with focal mucus (optically 
empty vacuoles in the cytoplasm of cells), which сorresponds to the intestinal 
type of adenocarcinoma according to their cytological features. Staining with 
hematoxylin and eosin, × 400
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еморфологическую картину следует расценивать как ре-
цидив рака слепой кишки. Патогистологическое строе-
ние метастатического опухолевого узла соответствует 
высокодифференцированной муцинозной аденокарциноме.

Послеоперационный период протекал без осложне-
ний, отмечался незначительный дефицит опорной функ-
ции правой ноги. Пациент выписан в хорошем состоянии, 
по месту жительства получил 4 курса химиотерапии 
капецитабином. При контрольном обследовании через 
7 мес после операции признаков рецидива и метастазов 
не выявлено.

Обсуждение
В отличие от дистрофической кальцификации, ко-

торая часто отмечается в очагах некроза опухоли, гетеро-
топическая оссификация первичной опухоли или мета-
стаза происходит крайне редко, преимущественно 
встречается в опухолях ЖКТ [8] и может наблюдаться 
в опухолях всех отделов толстой кишки [17]. Общая ча-
стота развития гетеротопической оссификации в опухо-
лях ЖКТ, по данным С. Е. Dukes, достигает 0,4 % [2]. 
Течение и прогноз заболевания с развитием костной 
метаплазии не отличаются от течения и прогноза при 
обычном варианте без костной метаплазии, однако от-
мечено, что это явление чаще встречается в медленно 
растущих опухолях и у пациентов молодого возраста [18].

В представленном случае метастаз рака слепой 
кишки локализовался в толще подвздошно-пояснич-
ной мышцы. В литературе описаны несколько случаев 
метастазирования рака толстой кишки в мышцы ске-
лета [19–21], а также несколько случаев формирования 
гетеротопической оссификации в метастазах рака 
толстой кишки [8, 22].

Явление оссификации состоит в формировании 
зрелых фрагментов кости в строме опухоли; это ком-
плексный процесс, требующий присутствия остеобла-
стов [23]. Некоторые авторы полагают, что остео-
бластная метаплазия опухолевых клеток является 
причиной гетеротопической оссификации [24], тогда 
как другие указывают на метаплазию стромальных 
полипотентных клеток в остеобласты, вызываемую 
факторами, которые секретируют клетки опухоли [25]. 
Последняя гипотеза в настоящее время наиболее рас-
пространена и подтверждается данными R. S.P. Huang, 
R. E. Brown и J. Buryanek, которые исследовали случаи 
оссификации метастатического колоректального рака 
с использованием иммуногистохимического 
окрашивания на Gli2 (glioma-associated oncogene 
protein 2), α-SMA (alpha-smooth muscle actin) и остео-
нектин для определения концентрации и субклеточ-
ного распределения этих протеинов. Проведенное 
исследование подтвердило развитие гетеротопической 
оссификации в результате трансформации стромаль-
ных клеток, окружающих опухоль [26].

Заключение
Представленный клинический случай не является 

уникальным, схожие случаи упоминаются в литерату-
ре, однако в нашей практике мы ранее не встречались 
с подобным течением опухолевого процесса. Ввиду 
крайней редкости такого варианта развития рецидива 
установление правильного диагноза может быть за-
труднительным. Тем не менее наличие фактора осси-
фикации резидуальной или рецидивной опухоли 
не меняет тактику лечения и не влияет на прогноз за-
болевания.
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