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АННОТАЦИЯ
Карцинома Меркеля — это редкая первичная злокачественная опухоль кожи с эпителиальной и нейроэндокринной 
дифференцировкой, которая как правило характеризуется агрессивным течением с частым местным рецидивировани-
ем и высоким потенциалом метастазирования. В данной статье представлен клинический случай диагностики карци-
номы Меркеля с вторичным поражением надпочечников, которое является редкой локализацией отдалённого мета-
стазирования данной опухоли с низким прогнозом выживаемости. Карциному Меркеля трудно диагностировать ввиду 
редкой встречаемости и можно принять за другое дерматологическое заболевание. Проведён разбор истории болезни 
пациента, начиная с амбулаторного этапа оказания медицинской помощи до момента госпитализации в стационар 
для проведения хирургической диагностической операции. Статья представляет ценность для врачей любой специ-
альности, поскольку сделан акцент на инструментальных и лабораторных методах исследования в дифференциальной 
диагностике новообразований надпочечников.
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ABSTRACT
Merkel cell carcinoma is a rare primary malignant skin tumor with epithelial and neuroendocrine differentiation, which is 
usually characterized by an aggressive course with frequent local recurrence and a high metastatic potential. This article 
presents a clinical case of diagnosing Merkel cell carcinoma with secondary lesions of the adrenal glands, which is a rare 
localization of distant metastasis of this tumor with a low survival prognosis. Merkel cell carcinoma is difficult to diagnose due 
to its rare occurrence and can be mistaken for another dermatological disease. The patient's medical history was analyzed, 
starting from the outpatient stage of medical care until hospitalization for diagnostic surgery. The article is valuable for doctors 
of any specialty due to the difficulties in differential diagnosis of adrenal incidentalomas.
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АКТУАЛЬНОСТЬ 
Карцинома Меркеля (КМ) — это редкая первичная 

злокачественная опухоль кожи с эпителиальной и ней-
роэндокринной дифференцировкой [1]. Как правило, КМ 
характеризуется агрессивным течением с частым мест-
ным рецидивированием и высоким потенциалом метаста-
зирования [2]. 

Распространённость КМ в России не поддаётся оценке 
в связи с кодированием её по международной класси-
фикации болезней 10-го пересмотра как С44 — «Дру-
гие злокачественные заболевания кожи». Эта категория 
включает все немеланоцитарные опухоли кожи [2]. Пред-
полагаемая распространённость, основанная на данных 
Европейского союза и США, составляет около 650 новых 
случаев КМ в год [1]. C 2017 года КМ в России включена 
в перечень орфанных заболеваний.

Несмотря на довольно редкую встречаемость дан-
ной опухоли, своевременная диагностика заболевания 
позволяет значимо увеличить выживаемость пациен-
тов [3]. В настоящей статье представлено описание 
клинического случая КМ с метастатическим распро-
странением.

ОПИСАНИЕ КЛИНИЧЕСКОГО СЛУЧАЯ
Пациент К., 69 лет, обратился к терапевту по месту 

жительства с жалобами на общую слабость, повышен-
ную утомляемость, повышение уровня артериального 
давления (АД) максимально до 180/110 мм рт. ст. (при-
вычный уровень АД для пациента — 140/90 мм рт. ст.), 
ощущение перебоев в работе сердца, наличие пальпи-
руемых плотных образований в паховой области слева, 
зуд в области спины.

Анамнез
Из анамнеза известно, что образования в паховой 

области пациент заметил около трёх месяцев назад, 
при этом за прошедший период отмечался их рост. Кро-
ме того, известно, что больной наблюдается по поводу 
гипертонической болезни, постоянной формы фибрилля-
ции предсердий, дислипидемии. Два года назад перенёс 
транзиторную ишемическую атаку. В анамнезе также 
присутствуют мочекаменная болезнь, верифицированная 
по данным цитологического исследования, и тубулярная 
аденома толстой кишки. 

На момент обращения постоянно принимал следую-
щие медикаменты:
• периндоприл в дозе 2,5 мг, два раза в день;
• метопролол в дозе 25 мг, два раза в день;
• амлодипин в дозе 2,5 мг, вечером;
• аторвастатин в дозе 40 мг, вечером;
• эзетимиб в дозе 10 мг, вечером;
• ривароксабан в дозе 20 мг, вечером;
• ацетилсалициловая кислота в дозе 100 мг, утром.

Осмотр при поступлении
Объективно состояние удовлетворительное. Рост 

180 см, масса тела 96,5 кг, индекс массы тела 29,8 кг/
м2, окружность талии 101 см. Дыхание жёсткое, хрипы 
не аускультировались. Частота сердечных сокращений 
88 в минуту, аритмия. АД — 120/80 мм рт. ст. Тоны 
сердца приглушены, акцент II тона над аортой, шумы 
не выслушивались. Живот мягкий, безболезненный 
при пальпации. Кожные покровы сухие, тургор кожи 
снижен, на правой половине спины язвы и следы рас-
чёсов, покрытые корочками. На левой голени плотный 
пигментированный узелок размером до 1,5 см. Мел-
коразмашистый тремор рук. В паховой области справа 
и слева пальпировались плотные лимфатические узлы, 
увеличенные до 3–4 см. Лимфатические узлы других 
групп пальпаторно не были изменены. Щитовидная 
железа пальпаторно была мягко-эластической конси-
стенции, смещаема при глотании.

Инструментальная и лабораторная 
диагностика

При ультразвуковом исследовании в паховой области 
справа визуализированы четыре лимфатических узла, 
размерами 7×3 мм, 10×3 мм, 12×6 мм и 35×5 мм, с изме-
нённой структурой за счёт расширенного гиперэхогенного 
синуса, без убедительных данных за наличие кровотока 
при цветовом допплеровском картировании. В паховой 
области слева лоцированы два лимфатических узла схо-
жей структуры размерами 6×5 мм и 17×7 мм. Кроме того, 
выявлены два лимфатических узла размерами 41×27 мм 
и 19×12 мм, неоднородной структуры за счёт чередования 
изо- и гипоэхогенных зон, без чёткой визуализации ворот, 
с ускоренным до 15 см в секунду кровотоком при цве-
товом допплеровском картировании. Учитывая наличие 
лимфаденопатии по пролиферативному типу и подозре-
ние на вторичный характер поражения лимфатических уз-
лов, пациент был направлен на консультацию к онкологу 
по месту жительства.

Амбулаторно была выполнены тонкоигольная аспи-
рационная биопсия и трепан-биопсия лимфатическо-
го узла паховой области слева. При цитологическом 
исследовании пунктатов сделано заключение о по-
дозрении на злокачественный характер поражения, 
предположительно, за счёт метастаза недифференци-
рованного рака или неходжкинской лимфомы. Одна-
ко при иммуногистохимическом исследовании выяв-
лена мелкоклеточная опухоль с позитивной реакцией 
на хромогранин А, слабопозитивной реакцией на си-
наптофизин, фокальной позитивной реакцией на CD56, 
точечным окрашиванием PCK и CK20, иммунонегатив-
ной реакцией на CD3, CD19, CD20 и TTF1. По данным 
исследования установлено, что иммунофенотип и ги-
стоструктура опухоли соответствуют метастазу карци-
номы из клеток Меркеля (рис. 1). Индекс пролифера-
тивной активности Ki-67 составил 80%.
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Рис. 1. Патоморфологическая характеристика карциномы Меркеля (Пациент К., 69 лет): a — опухолевые солидные структуры 
с сопутствующим лимфоцитарным инфильтратом, окраска гематоксилином и эозином, увеличение ×100; b — округлые «штам-
пованные» клетки среднего размера с круглыми и овальными ядрами, окраска гематоксилином и эозином, увеличение ×200; 
c — опухолевые клетки, формирующие трабекулярный паттерн роста, окраска гематоксилином и эозином; d — иммунонегативная 
реакция опухолевых клеток с маркёром CD45, увеличение ×200; e — очаговая умеренная экспрессия CD56 в гнёздах опухолевых 
клеток, увеличение ×200; f — пятнистый тип экспрессии с антителом CK20 по типу dot-like, увеличение ×200; g — иммунонега-
тивная реакция опухоли с маркёром HMB45, увеличение ×200; h — отрицательная реакция с Melan A (MART-1), увеличение ×200; 
i — положительная цитоплазматическая реакция с NSE, увеличение ×100; j — выраженная и умеренная цитоплазматическая 
реакция на синаптофизин, увеличение ×100.
Fig. 1. Pathomorphological characteristics of Merkel carcinoma (Patient K., 69 years old): a — solid tumor structures with concomitant 
lymphocytic infiltration, stained with hematoxylin and eosin, magnification ×100; b — rounded “stamped” medium-sized cells with round 
and oval nuclei, stained with hematoxylin and eosin, magnification ×200; c — tumor cells forming trabecular growth pattern, stained 
with hematoxylin and eosin; d — immunonegative reaction of tumor cells with CD45 marker, magnification ×200; e — focal moderate 
expression of CD56 in tumor cell nests, magnification ×200; f — spotty type of expression with dot-like antibody CK20, magnification 
×200; g — immunonegative tumor reaction with HMB45 marker, magnification ×200; h — negative reaction with Melan A (MART-1), 
magnification ×200; i — positive cytoplasmic reaction with NSE, magnification ×100; j — pronounced and moderate cytoplasmic reaction 
to synaptophysin, magnification ×100.
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При магнитно-резонансной томографии органов брюш-
ной полости и забрюшинного пространства с контрастиро-
ванием выявлены:
• деформация желчного пузыря с изоинтенсивным 

на Т1-взвешенных изображениях содержимым (по 
типу застойного);

• умеренные диффузные изменения поджелудочной 
железы (по типу фиброзно-липоматозных);

• спленомегалия;
• мелкие кисты левой почки (Bosniak I);
• новообразования обоих надпочечников схожих ха-

рактеристик: овоидной формы, с чёткими контурами, 
изоинтенсивной структуры на Т1- и Т2-взвешенных 
изображениях с признаками ограничения диффузии, 
размерами до 20×14×17 мм справа и до 37×28×22 мм 
слева, при контрастном усилении характеризующие-
ся умеренным диффузным накоплением контрастно-
го вещества в артериальную фазу с выведением его 
в венозную фазу.
Учитывая нейроэндокринный характер выявленной 

опухоли и наличие новообразований надпочечников, 
проведена консультация с эндокринологом. При гормо-
нальном обследовании показатели экскреции общего 
метанефрина и общего норметанефрина не были повы-
шены и составили 115 мкг (44–261) в сутки и 276 мкг 
(138–521) в сутки соответственно. Концентрация кортизо-
ла крови в ранние утренние часы составила 526,5 нмоль/л 
(176–629), концентрации альдостерона и ренина плазмы 
были 146,7 пг/мл (40–310) и 51,3 мкМЕ/мл (3–77) — все 
показатели находились в пределах референсных зна-
чений. Ночной подавляющий тест с 1 мг дексаметазона 
не выполнялся. Учитывая отсутствие лабораторных дан-
ных за гормональную активность новообразований над-
почечников, а также неровность их контуров по данным 
визуализирующих исследований, заподозрено вторичное 
поражение надпочечников.

При пересмотре диска магнитно-резонансной томо-
графии (рис. 2) в правом и левом надпочечниках визуа-
лизированы патологические образования с чёткими, до-
статочно ровными контурами, с аксиальными размерами 
2,13×1,43 см и 3,8×2,71 см соответственно, поражающие 
смежные отделы тел, латеральных и медиальных ножек 
желёз. Описанные образования характеризовались одно-
родным изоинтенсивным сигналом на Т2-взвешенных 
изображениях, без признаков ограничения диффузии. 
Магнитно-резонансный сигнал менее интенсивный, чем 
от селезёнки, и чуть более интенсивный, чем от ткани 
печени, без достоверных признаков включения липидов. 
Магнитно-резонансный сигнал на Т1-взвешенных изо-
бражениях в противофазу без гипоинтенсивных включе-
ний. При внутривенном контрастировании образования 
правого и левого надпочечников достаточно равномерно 
умеренно накапливают контрастный препарат во всех от-
делах, с признаками минимального вымывания контра-
ста в венозную фазу. Наиболее отсроченные томограммы 

выполнены через 4 минуты после введения контрастного 
препарата — на серии изображений в корональной пло-
скости структура образований надпочечников диффузно 
неоднородная, с признаками дальнейшего умеренного 
вымывания контраста, с более чёткой визуализацией 
тонкой капсулы, а также интактных отделов тел и ножек 
надпочечников. Образования надпочечников не имеют 
достоверных магнитно-резонансных признаков типичных 
аденом из-за отсутствия включений липидов и признаков 
гиперваскулярных включений, типичных для феохромо-
цитом.

Оперативное вмешательство
Пациент был госпитализирован в хирургическое от-

деление по месту жительства, где ему были выполнены 
операция Дюкена с удалением левосторонней группы 
лимфатических узлов пахово-бедренной области и иссе-
чение опухоли кожи левой голени. 

По результатам гистологического исследования лим-
фатических узлов подтверждён метастаз КМ, однако 
в фрагменте иссечённой кожи голени установлен очаг 
фиброза в дерме без признаков опухолевого роста. Учи-
тывая подтверждение наличия КМ с неустановленным 
первичным очагом и метастатическим распространением 
опухоли, а также агрессивный характер нейроэндокрин-
ного рака с высоким индексом пролиферативной актив-
ности Ki-67, пациент с целью дальнейшего лечения был 
направлен в федеральный онкологический центр.

ОБСУЖДЕНИЕ
КМ — это редкая нейроэндокринная опухоль, обычно 

возникающая на участках тела, непосредственно подвер-
гающихся воздействию солнечных лучей [3]. Заболевае-
мость выше среди людей в возрасте старше 65 лет, тогда 
как среди пациентов моложе 50 лет патология затрагива-
ет только 5%. Средний возраст больных на момент поста-
новки диагноза составляет 69 лет [1]. Крупный многоцен-
тровой статистический анализ 3870 случаев КМ из базы 
SEER Национального института онкологии США, выяв-
ленных с 1973 по 2006 гг., показал, что мужчины болели 
чаще (2380 случаев, 61,5%), чем женщины (1490 случаев, 
38,5%), и большинство пациентов (95–98%) были белоко-
жими в возрасте 60–85 лет (средний возраст 76 лет) [4]. 
Нами представлен случай диагностики заболевания у бе-
локожего мужчины в возрасте 69 лет, что соответствует 
эпидемиологическим данным литературы.

Наиболее важными факторами риска данного забо-
левания признаны ультрафиолетовое облучение и со-
стояние иммуносупрессии [3]. КМ включает две формы: 
вируспозитивное заболевание, возникающее после инте-
грации полиомавируса клеток Меркеля в геном хозяина 
и укорочения LT-Ag, и вируснегативное, связанное с по-
вреждением в результате ультрафиолетового облучения 
и высокой мутационной нагрузкой [5].
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Рис. 2. Магнитно-резонансная томография органов брюшной полости и забрюшинного пространства с внутривенным контрасти-
рованием (Пациент К., 69 лет): a, b — Т2-взвешенные изображения; c, d — диффузионно-взвешенные изображения с фактором 
взвешенности b=1000; e, f — Т1-dual echo в противофазу; g, h, i — Т1-взвешенные изображения с подавлением сигнала от жира 
(нативная фаза, артериальная фаза контрастирования и венозная фаза контрастирования соответственно). Новообразования право-
го и левого надпочечников обозначены красными стрелками.
Fig. 2. Magnetic resonance imaging of the abdominal cavity and retroperitoneal space with intravenous contrast (patient K.,  
69 years old): a, b — T2-weighted images; c, d — diffusion-weighted images with a weighting factor b=1000; e, f — T1-dual echo 
in the out-phase; g, h, i — T1-weighted images with suppression of the signal from fat (native phase, arterial phase and venous 
phase of contrast, respectively). Neoplasms of the right and left adrenal glands are indicated by red arrows.
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Клиническая картина заболевания неспецифична, 
вследствие чего заподозрить КМ до морфологической 
верификации крайне трудно. Как правило, пациент ука-
зывает на появление единичного, безболезненного, одно-
родного, не изъязвлённого образования на коже розово-
го или красно-фиолетового цвета (иногда без изменения 
цвета кожных покровов), которое быстро растёт (в 2 раза 
и более за последние 3 месяца) [6]. 

Наиболее распространённые локализации опухоли — 
голова, шея, преимущественно разгибательные поверх-
ности кисти, предплечья, плеча, голени и бедра. Редко 
(менее 20% случаев) первичная опухоль располагает-
ся на коже туловища или в области ягодиц [1]. Описа-
ны единичные случаи развития КМ в области гениталий 
и слизистой оболочки полости рта, которые являются наи-
более агрессивными формами [7]. В описываемом нами 
клиническом случае на коже левой голени пациента вы-
явлено пигментированное плотное образование размером 
до 1,5 см, однако при гистологическом исследовании по-
сле удаления данного участка кожи с предполагаемой 
опухолью подтверждения наличия в нём КМ не было по-
лучено. В литературе также описаны случаи с неустанов-
ленной первичной локализацией КМ, диагностированной 
при обнаружении метастазов [7]. 

Помимо описанных классических признаков, КМ мо-
жет проявляться в виде папул, бляшек, кист, зудящих 
неспецифических новообразований кожи, папиллома-
тоза и глубоких кожных поражений [8]. Можно предпо-
ложить, что в описанном нами случае первичный очаг 
опухоли находился в области правой половины спины, 
где при объективном осмотре были обнаружены язвы 
и следы расчёсов. 

Дифференциальная диагностика КМ проводится 
с меланомой, лимфомой, мелкоклеточной карциномой, 
альвеолярной рабдомиосаркомой, при этом решающую 
роль в постановке диагноза играет морфологическая 
диагностика с обязательным проведением иммуноги-
стохимического исследования [2]. Первичное цитологи-
ческое исследование у представленного нами пациента 
не позволило установить природу исследуемого пора-
жения паховых лимфатических узлов, тогда как приме-
нение иммуногистохимического исследования привело 
к верификации диагноза.

К факторам риска быстрого прогрессирования забо-
левания относят наличие иммуносупрессивных состояний, 
хронических инфекционных заболеваний, сахарного диа-
бета и ожирения. Примером агрессивности КМ у подобных 
пациентов может служить клинический случай, опублико-
ванный M.Y. Ren и соавт.: мужчина, 56 лет, страдающий 
сахарным диабетом 2-го типа и гепатитом B, обратил 
внимание на резкое увеличение образования на коже 
правой щеки в течение последнего месяца. Пациенту 
была проведена обширная резекция кожи с регионарной 
лимфодиссекцией и паротидэктомией. Гистологически 
подтверждена КМ с поражением жировой ткани, мышц, 

нервов и околоушной слюнной железы с лимфоваску-
лярной инвазией [8]. Как уже отмечалось, в большинстве 
случаев первичная диагностика КМ основана именно 
на морфологической верификации опухоли по результа-
там биопсии или удаления.

Важно отметить частую ассоциацию КМ с наличием 
других опухолей. У больных с В-клеточными новообразо-
ваниями риск КМ увеличивается в 15,7 раза [1]. Показано, 
что в 18,7% случаев данная опухоль сочетается с други-
ми злокачественными новообразованиями кожи, такими 
как базальноклеточный рак кожи, плоскоклеточный рак 
кожи, карцинома из клеток сальных желёз [2, 9]. Кроме 
того, наличие меланомы также повышает риск КМ [2, 4, 
10, 11].

Характерной особенностью КМ является раннее лим-
фогенное распространение опухолевых клеток [10]. Вбли-
зи первичного образования могут появляться быстро ра-
стущие узелки-сателлиты [7]. Отмечается высокая частота 
метастазирования в регионарные лимфатические узлы — 
до 50–70% [10]. Для КМ также характерно быстрое от-
далённое метастазирование. Наиболее часто опухоль 
метастазирует в печень (13%), кости (10–15%), лёгкие 
(10–23%), головной мозг (18%), удалённые участки кожи 
(9–30%) и отдалённые лимфатические узлы (9%) [7, 12, 
13]. Поскольку часто клиническая картина неспецифична, 
то первыми (а иногда и единственными) клиническими 
проявлениями могут быть регионарная лимфаденопатия 
или отдалённые метастазы [11, 12]. В описанном в данной 
статье случае поводом для обращения пациента к врачу 
стала паховая лимфаденопатия, являющаяся проявле-
нием отдалённого метастазирования. При дальнейшем 
обследовании установлено подозрение на метастазы 
в обоих надпочечниках — редкую локализацию дистан-
ционного метастазирования при КМ.

В исследовании J.G. Iyer и соавт. проведён статисти-
ческий анализ данных крупной выборки в 8044 пациента 
с КМ из Национальной базы США. По результатам было 
показано, что риск развития метастазирования в регио-
нарные лимфатические узлы напрямую связан с размером 
опухоли. Так, при размере первичной опухоли 0,5 см риск 
составляет 14%, при среднем размере первичной опухоли 
1,7 см — 25%, а при дальнейшем увеличении возрастает 
до 36% и более [14]. Данные, полученные на популяции 
российских пациентов, также подтверждают зависимость 
характера течения заболевания от размера первичной 
опухоли: медиана выживаемости без прогрессирования 
с размером первичного очага опухоли ≤2 см составила 
109 месяцев (95% доверительный интервал: 13–204), 
в то время как при первичной опухоли размером >2 см 
она составила 10 месяцев (95% доверительный интервал: 
4,8–16,0) [15]. Данные результаты демонстрируют важ-
ность своевременной постановки диагноза для прогноза 
пациентов.

Метастазирование КМ в надпочечники является 
редкостью. Описаны единичные случаи, большинство 
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из которых характеризовались односторонним поражением 
[16–18]. В описанном нами случае выявлены двусторонние 
новообразования надпочечников, вероятно, являющие-
ся метастазами КМ. Необходимость оперативного лечения 
дискутабельна. В работе S.H. Baek и соавт. представлен 
клинический случай КМ с метастазированием в подмышеч-
ные лимфатические узлы и наличием образования в надпо-
чечнике. Пациентке проведено оперативное вмешательство 
и лучевая терапия, однако через 7 месяцев выявлено про-
грессирование в виде появления других отдалённых мета-
стазов [17]. Тем не менее Z. Alguraan и соавт. представили 
случай 59-летней женщины с КМ левого предплечья pT2N1 
с метастазом в левый надпочечник, которой было выпол-
нено широкое иссечение опухоли кожи с лимфодиссекци-
ей и лапароскопическая роботизированная левосторонняя 
адреналэктомия. Пациентка была выписана домой на второй 
день после операции. При дальнейшем наблюдении в тече-
ние 18 месяцев признаков рецидива заболевания по данным 
визуализирующих исследований выявлено не было [18].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
КМ — редкая нейроэндокринная опухоль с агрес-

сивным течением и быстрым метастазированием. Не- 
специфичность клинической картины затрудняет первич-
ную диагностику заболевания. Знание эпидемиологиче-
ских данных и групп риска позволяет заподозрить КМ 
при наличии быстрорастущего поверхностного новообразо-
вания, проводить дифференциальную диагностику с други-
ми карциномами кожи на этапе до морфологической вери-
фикации. Описание клинических случаев редкой опасной 
опухоли КМ позволяет привлечь внимание к данной 
проблеме и повысить информированность врачей различ-
ных специальностей об этом заболевании.
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