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Наиболее часто нейроэндокринные неоплазии (neuroendocrine carcinoma, NEC) встречаются в желудочно-кишечном тракте и брон-
холегочной системе, однако могут возникать и в других органах, таких как почки, мочевой пузырь, что представляет большой 
интерес ввиду редкости этих новообразований. До недавнего времени отсутствовала морфологическая классификация NEC почки. 
Среди некоторых гистологических типов, например таких как крупноклеточная нейроэндокринная карцинома почки, зафикси-
ровано всего 7 случаев, а самостоятельных высокодифференцированных нейроэндокринных карцином мочевого пузыря – 15. В на-
стоящее время не существует клинических и морфологических особенностей NEC почки и мочевого пузыря, принципиально отли-
чающих их от других нейроэндокринных опухолей и «классического» рака той же локализации. В настоящей статье 
представлены сравнительные данные НМИЦ онкологии им Н. Н. Блохина по заболеваемости NEC и другими злокачественными 
новообразованиями мочевыделительной системы.
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 Most often, neuroendocrine carcinoma (NEC) is found in the gastrointestinal tract, broncho-pulmonary system, but they can also occur in 
other organs, such as the kidney, bladder, which is of most interest because of the rarity of this pathology. Until recently, there was not even a 
proper morphological classification for kidney NEC, and among some histological types, such as large cell neuroendocrine carcinoma of the 
kidney, only about 7 cases were recorded, and independent bladder carcinoids, about 15 cases. Currently, there are no clinical and morpho-
logical features of the NEC of the kidney and bladder, fundamentally distinguishing them from other neuroendocrine tumors and “classic” 
cancer of the same localization. This article also provides the data of the N.N. Blokhin National Medical Research Centre of Oncology  
on the incidence of all malignant neoplasms of the urinary system.
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Нейроэндокринные опухоли – гетерогенная груп-
па новообразований, которые могут развиваться в лю-
бых органах из клеток диффузной эндокринной сис-
темы (АПУД-системы), обладают свойствами, 
отличающими их от «классических» опухолевых 

образований этих локализаций, и имеют сходные мор-
фологические характеристики. Клиническая картина, 
как правило, сопровождается развитием специфиче-
ских гиперфункциональных синдромов. Наиболее 
часто нейроэндокринные неоплазии (neuroendocrine 
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carcinoma, NEC) встречаются в желудочно-кишечном 
тракте и бронхолегочной системе, однако также могут 
возникать и в других органах, таких как почка, моче-
вой пузырь, что представляет большой интерес ввиду 
редкости подобных клинических ситуаций [1].

Нейроэндокринная карцинома почки
Истинная частота встречаемости NEC данной 

локализации не установлена. Это чрезвычайно редкие 
опухоли, которые представлены в литературе, главным 
образом, в виде отдельных клинических случаев. NEC 
почки зарегистрированы Всемирной организацией 
здравоохранения (ВОЗ) как самостоятельное заболе-
вание лишь в 2004 г. NEC почки могут возникать 
как в почечной лоханке, так и в паренхиме, однако 
нормальные нейроэндокринные клетки идентифици-
рованы только в почечной лоханке [2]. Патогенез дан-
ного вида опухоли мало изучен. Есть предположение 
о том, что первичные NEC почки, вероятно, происхо-
дят из примитивных тотипотентных стволовых клеток 
нервного гребня метанефрона. Последние вследствие 
активации аберрантных генных последовательностей 
могут дифференцироваться в нейроэндокринные 
клетки. Пусковой механизм неизвестен. Возможно, 
это следствие эктопии клеток в период эмбриогенеза, 
о чем свидетельствуют единичные описанные случаи, 
где в клетках ткани NEC почки отсутствуют парные 
гены PAX-2 и PAX-8, наличие которых является обяза-
тельным фактором дифференцировки структур нор-
мальной почки [3]. A. K. El-Naggar и соавт. в своем 
исследовании отметили потерю гетерозиготности в од-
ном локусе хромосомы 3p21 в случае нейроэндокрин-
ной опухоли и предположили, что эта аномалия, часто 
встречающаяся при почечно-клеточной карциноме, 
является общим «предшественником» всех опухолей 
почек, включая нейроэндокринные [2].

Прослеживается некоторая корреляция возникно-
вения NEC в почке с наличием врожденных (что может 
быть связано с миграцией нейроэндокринных клеток 
в период эмбриогенеза) или приобретенных аномалий. 
Так, например, в 15 % случаев NEC почки ассоцииро-
вана с тератомой, являясь ее компонентом. В 18–26 % 
всех случаев NEC выявляется в подковообразной по-
чке, обычно опухоль локализуется в средней трети од-
ного фрагмента и чаще в области перешейка [4].

По данным ВОЗ, выделяют 3 гистологические 
формы NEC почки:

• высокодифференцированная нейроэндокрин-
ная опухоль (карциноид и атипичный карци-
ноид) – опухоли эпителиального происхожде-
ния с низким потенциалом злокачественности;

• крупноклеточная нейроэндокринная карци-
нома (LCNEC);

• мелкоклеточная нейроэндокринная карцино-
ма (SCNEC).

LCNEC и SCNEC относятся к высокозлокачест-
венным нейроэндокринным опухолям [5].

Высокодифференцированная нейроэндокринная опу-
холь – довольно редкая форма. К настоящему времени 
в литературе описано менее 100 случаев [4, 6], однако 
это самая распространенная группа среди всех NEC 
почки. Как правило, высокодифференцированная 
нейроэндокринная карцинома почки – медленно рас-
тущая нефункционирующая опухоль. Средний возраст 
пациентов составляет 21–87 лет. Новообразование 
в равной степени возникает у мужчин и женщин [1, 7]. 
NEC, ассоциированная с подковообразной почкой, 
чаще регистрируется у мужчин. По результатам об-
ширного ретроспективного исследования, средний 
возраст 56 пациентов с высокодифференцированными 
нейроэндокринными опухолями почки составил 
49 лет. В 28,6 % случаев опухоль явилась случайной 
находкой, а в 17,8 % возникла в подковообразной по-
чке [4]. Наиболее характерный симптом заболева-
ния – боль в животе и поясничной области. Карцино-
идный синдром наблюдался лишь в 12,7 % случаев. 
У 73,6 % пациентов размер опухоли превышал 4 см. 
На момент установки диагноза 45,6 % больных имели 
отдаленные метастазы, из них у 60 % размер первич-
ной опухоли составил более 4 см. Результаты данного 
исследования показывают, что чаще впервые диагно-
стируются распространенные стадии NEC почки. Это 
следствие характерного длительного бессимптомного 
течения заболевания.

Крупноклеточная нейроэндокринная карцинома 
(LCNEC) обладает высоким злокачественным потен-
циалом и является крайне редким заболеванием. В на-
стоящее время в литературе насчитывается лишь 7 по-
добных случаев [8–13]. Микроскопически опухоль 
имеет то же строение, что и при других локализациях: 
легко различимые ядрышки, массивный везикуляр-
ный хроматин и / или крупный размер клетки, обиль-
ная цитоплазма, обширные зоны некроза, высокая 
митотическая активность >2 на 10 HPF, а в отдельных 
случаях – 32 и 50 на 10 HPF. Клиническая картина 
сходна с таковой при других опухолях данной локали-
зации. На момент обращения все пациенты имели 
местно-распространенный и / или диссеминирован-
ный процесс. Возраст больных составляет 35–75 лет.

Мелкоклеточная нейроэндокринная карцинома 
(SCNEC) – высокозлокачественная низкодифферен-
цированная NEC эпителиального происхождения, 
гистологически и иммуногистохимически соответст-
вующая аналогам в легких и пищеварительной систе-
ме. SCNEC – также довольно редкое заболевание. 
Средний возраст пациентов составляет 62 года, жен-
щины болеют чаще мужчин – 3:1 [14]. При ретро-
спективном исследовании 22 пациентов в 72 % слу-
чаев отмечался местно-распространенный процесс, 
метастазы в регионарные лимфатические узлы 
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наблюдались у 56 % больных. На момент установки 
диагноза отдаленные метастазы выявлены у 32 % 
больных. Специфической клинической картины, ха-
рактерной для SCNEC почки, нет, однако боль в жи-
воте – наиболее распространенный симптом, харак-
терный для 70 % пациентов. Другие частые 
клинические проявления – гематурия (45 %), пальпа-
торно определяемая опухоль (15 %), снижение массы 
тела (10 %). Медиана выживаемости пациентов со-
ставляет 8 мес [14].

Иммуногистохимически все NEC почки имеют 
положительную реакцию как минимум с одним 
из нейроэндокринных маркеров: синаптофизином 
(наиболее чувствительный), хромогранином А, ней-
ронспецифической енолазой, CD56 и CD57, фокально 
цитокератинами AE1–AE3 и виментином. Для круп-
ноклеточного нейроэндокринного рака, в отличие 
от других подтипов NEC почки, характерна фокальная 
экспрессия CD10 [1, 15, 16]. Однако реакция с CD10 
часто является положительной при уротелиальной 
карциноме и почечно-клеточном раке, но нейроэндо-
кринные маркеры в этих случаях отрицательные. Та-
ким образом, можно сделать вывод о том, что при на-
личии экспрессии CD10 и минимум одного 
нейроэндокринного маркера следует предположить 
LCNEC, однако экспрессия CD10 отмечается 
не во всех случаях [17–19]. Кроме этого, характерный 
признак NEC почки – потеря гетерозиготности хро-
мосомы 3q21 [20].

При выявлении NEC ключевым моментом счита-
ется дифференциальная диагностика с метастатичес-
ким поражением почки при NEC иной первичной 
локализации. Особое внимание стоит уделить случаям 
вовлечения в процесс обеих почек с учетом уже име-
ющихся данных о преимущественном одностороннем 
поражении при первичной NEC почки. Также необ-
ходимо исключить синдром множественной нейроэн-
докринной неоплазии (МЭН), компонентом которой 
может быть NEC почки.

Клиническая картина NEC существенно не отли-
чается от таковой при раке почки. Как правило, на-
личие симптомов напрямую связано с неблагоприят-
ным течением заболевания. Примерно у 10–15 % 
больных встречается специфический карциноидный 
синдром, характерными признаками которого явля-
ются приливы, генерализованные отеки, бронхо-
спазм, одышка, боль в животе, диарея [4]. Другие 
клинические проявления секреции биологически 
активных веществ встречаются крайне редко. В лите-
ратуре описан 1 случай онкоцитарного карциноида 
почки с эпизодами синдрома Кушинга как следствие 
секреции адренокортикотропного гормона (АКТГ) 
[21], 1 случай водной диареи с развитием гипокалие-
мии, ахлоргидрии за счет секреции вазоактивных пеп-
тидов [22] и 1 случай развития симптомов, связанных 

с секрецией опухолью глюкагона (полиурия, никту-
рия, генерализованные отеки, эритема кожи, стеато-
рея) [23].

Метастазируют NEC почки чаще всего в парааор-
тальные лимфатические узлы, печень и кости. В отли-
чие от светлоклеточного почечно-клеточного рака 
метастазы в легкие бывают редко. Кроме этого, выяв-
ление отдаленных метастазов коррелирует с возрастом 
старше 40 лет, размером первичной опухоли >4 см 
и митотическим индексом >1 на 10 HPF [4].

В качестве методов диагностики используют уль-
тразвуковое исследование, компьютерную и магнит-
но-резонансную томографию, позитронно-эмиссион-
ную компьютерную томографию. Семиотика 
первичной NEC не имеет принципиальных отличий 
от рака почки. При оценке распространенности опу-
холевого процесса важную роль играет радиоизотоп-
ная диагностика с октреосканом. Чувствительность 
данного метода составляет порядка 85 %. Это объяс-
няется высоким сродством ткани опухоли и метаста-
зов к рецепторам соматостатина [1]. Однако при дис-
семинированном процессе определение первичного 
очага не представляется возможным. Определение 
уровней хромогранина А и 5-ГИУК (5-гидроксииндо-
луксусная кислота) является обязательным компонен-
том диагностики, даже при отсутствии признаков кар-
циноидного синдрома. Изменение этих показателей 
в динамике может служить важным критерием оценки 
эффективности лечения.

В настоящее время самым эффективным методом 
лечения NEC почки является хирургический – радика-
льная нефрэктомия или резекция почки с регионар-
ной лимфодиссекцией. Хирургический метод следует 
рассматривать как основной при локализованных 
формах опухоли. При детальном рассмотрении 56 слу-
чаев высокодифференцированных опухолей почек 
в течение 43 мес наблюдения после радикального хи-
рургического лечения не отмечено признаков про-
грессирования заболевания у 47 % больных [4]. Адъю-
вантная терапия не разработана и, как правило, 
не рекомендуется. Решение о ее проведении должно 
быть основано на факторах прогноза – степени злока-
чественности, наличии секреторной активности.

В случае диссеминированного процесса выбор те-
рапии зависит от морфологического типа опухоли 
и локализации метастазов, согласно алгоритму лече-
ния NEC желудочно-кишечного тракта. Выполнение 
циторедуктивной операции оправдано, если есть воз-
можность удаления не менее 70 % опухолевой массы. 
Особенно это имеет значение при наличии секретор-
ной активности, в соответствии с алгоритмом лечения 
секретирующих NEC других локализаций [24].

Что касается радиоизотопного лечения, в литера-
туре присутствуют данные об эффективности терапии 
меченным октреотидом, особенно при опухолях, 
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имеющих индекс пролиферативной активности Ki-67 
<30 %.

В связи с редкостью заболевания лекарственная 
терапия не разработана. Представляется целесообраз-
ным выбор режима в зависимости от выраженности 
карциноидного синдрома, степени злокачественности 
опухоли и распространенности опухолевого процесса, 
согласно принятым алгоритмам лечения NEC.

Мониторинг после радикального лечения должен 
быть длительным, так как имеется вероятность позд-
него метастазирования.

Нейроэндокринная карцинома мочевого пузыря
Нейроэндокринные опухоли мочевого пузыря – 

редкий вид новообразований, частота которых состав-
ляет 0,48–1,0 % [25] среди всех карцином мочевого 
пузыря. Впервые мелкоклеточная нейроэндокринная 
карцинома (SCNEC) мочевого пузыря описана 
S. F. Cramer и соавт. в 1981 г. До 2007 г. в мировой лите-
ратуре зарегистрировано еще порядка 550 случаев [26].

NEC мочевого пузыря делят на 3 гистологических 
типа:

• высокодифференцированные нейроэндо-
кринные карциномы (карциноид);

• мелкоклеточная нейроэндокринная карцино-
ма (SCNEC);

• крупноклеточная нейроэндокринная карци-
нома (LCNEC).

Нейроэндокринные опухоли мочевого пузыря мо-
гут быть как самостоятельными новообразованиями, 
так и в составе других карцином данной локализации 
(смешанные опухоли) [5].

Высокодифференцированные нейроэндокринные 
карциномы мочевого пузыря – NEC эпителиального 
происхождения с низким потенциалом злокачествен-
ности, гистологически и иммуногистохимически иден-
тичные аналогам других локализаций. Как и при мел-
коклеточной карциноме, возможно их сочетание 
с другими карциномами мочевого пузыря.

В литературе описано порядка 50 случаев высоко-
дифференцированной нейроэндокринной карциномы 
мочевого пузыря. Если выделить только самостоятель-
ные опухоли данной локализации, то встречается все-
го около 15 наблюдений. Возраст больных составляет 
26–75 лет [27]. У мужчин опухоль встречается в 1,8 ра-
за чаще, чем у женщин [27, 28]. Чаще локализуется 
в треугольнике Льето и шейке мочевого пузыря, что, 
вероятно, объясняется наличием изолированных ней-
роэндокринных клеток, расположенных в базальном 
слое уротелия [29]. Опухолевые клетки экспрессируют 
такие маркеры, как синаптофизин, хромогранин А, 
нейронспецифическая енолаза, а также CD56. Реак-
ция с цитокератином 20 отрицательная, а с цитокера-
тином 7 может быть резко положительной в большин-
стве опухолевых клеток карциноида.

В клинической картине превалируют дизуриче-
ские расстройства и гематурия, а признаки карци-
ноидного синдрома могут отсутствовать. Часто 
опухоль является случайной находкой. Макроско-
пически высокодифференцированная карцинома 
мочевого пузыря представляет собой полиповидное 
образование диаметром 0,3–1,2 см, покрытое уро-
телием [27]. Дифференциальный диагноз проводят 
с папилломами, уротелиальным раком, аденокар-
циномой, параганглиомой и метастатической кар-
циномой.

Первичные высокодифференцированные нейро-
эндокринные опухоли мочевого пузыря имеют не-
большие размеры, радикальным лечением является 
хирургическое. Как самостоятельные опухоли они 
имеют относительно благоприятный прогноз.

Мелкоклеточная нейроэндокринная карцинома 
(SCNEC) мочевого пузыря – высокозлокачественная 
низкодифференцированная NEC эпителиального 
происхождения, гистологически и иммуногистохими-
чески соответствующая аналогам, и в 50 % случаев 
сочетается с уротелиальным, плоскоклеточным или 
железистым раком.

SCNEC мочевого пузыря характеризуется положи-
тельной иммуногистохимической реакцией к синап-
тофизину (64 % наблюдений) и CD56 (71 % наблюде-
ний), в то время как реакция с хромогранином А 
обычно слабая. Цитокератин 7 экспрессируется при-
мерно в половине случаев, а экспрессия цитокератина 
20 отрицательная. TTF-1 может быть положительным 
примерно в 40 % наблюдений. SCNEC мочевого пу-
зыря также может экспрессировать c-kit и EGFR – 
около 30 % случаев [30, 31]. В отличие от уротелиаль-
ного рака SCNEC не экспрессирует такие 
органоспецифичные маркеры, как тромбомодулин, 
уроплакин III и высокомолекулярные цитокератины 
(34bE12, CK5 / 6) [32].

Специфические генетические аномалии не выяв-
лены, однако часто встречаются делеции 10q, 4q, 5q, 
13 q, амплификации 8q, 5q, 6q и 20q, CMYC и MDM2, 
реаранжировки хромосом 6, 9, 11, 13 и 18. Примерно 
в половине случаев отмечено накопление в ядрах бел-
ка р53. Пороговые значения индекса Ki-67 не опреде-
лены, однако он всегда высокий (>50 %) [32].

В литературе было описано около 400 случаев 
SCNEC мочевого пузыря. У мужчин опухоль встреча-
ется чаще, чем у женщин, в соотношении 5:1. Средний 
возраст больных составляет 66 лет [33–35].

Клинически, как и при уротелиальном раке, у па-
циентов могут наблюдаться явления дизурии, затруд-
нения мочеиспускания, гематурия, рецидивирующие 
инфекции мочевыделительной системы, снижение 
массы тела и боли в животе. Наиболее распространен-
ный симптом – безболезненная гематурия, зареги-
стрированная в 67–100 % наблюдений [36]. Курение  
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как фактор риска SCNEC мочевого пузыря отмечает-
ся в 50–70 % описанных случаев [36].

При выполнении цистоскопии невозможно диф-
ференцировать SCNEC мочевого пузыря с уротели-
альным раком, диагноз подтверждается морфологиче-
ски после биопсии. При использовании лучевых 
методов диагностики картина не имеет принципиаль-
ных отличий.

Как правило, SCNEC мочевого пузыря выявляет-
ся на более поздних стадиях, чем уротелиальная кар-
цинома. Так, на период обращения до 5 % пациентов 
имеют I стадию заболевания, 27–44 % – II, 24–30 % – 
III, 27–43 % – IV. Наиболее часто SCNEC метастази-
рует в регионарные лимфатические узлы, печень, лег-
кие, кости и головной мозг [36].

Выделяют такие факторы прогноза, как общее со-
стояние пациента и стадия заболевания. Гиперэкс-
прессия p53, возраст, пол и наличие симптомов 
не коррелируют с прогнозом. Медиана выживаемости 
составляет 20–23 мес [37]. Общая 5-летняя выживае-
мость – 8 % [38–41]. Некоторые авторы утверждают, 
что прогноз самостоятельных SCNEC мочевого пузы-
ря хуже, чем смешанных опухолей, в других исследо-
ваниях существенной разницы не выявлено [37].

Ввиду редкости заболевания алгоритм лечения 
не определен. Хирургические методы лечения, такие 
как трансуретральная резекция (ТУР) мочевого пузыря 
с последующей лучевой терапией, цистэктомия, ис-
пользуются при локализованных формах SCNEC моче-
вого пузыря. Однако ТУР мочевого пузыря не является 
радикальным методом лечения, общая выживаемость 
больных составляет 3–6 мес [36]. Подобная операция 
показана пациентам, не способным перенести более 
радикальные вмешательства, и выполняется с паллиа-
тивной целью. По данным небольших ретроспективных 
исследований, у пациентов, получивших лечение – ТУР 
мочевого пузыря в сочетании с лучевой терапией, меди-
ана выживаемости составила 5,0–6,5 мес [36]. При 
I и II стадиях показано только хирургическое лечение – 
резекция мочевого пузыря или цистэктомия. Лучшие 
показатели общей выживаемости продемонстрировали 
пациенты со II стадией заболевания [42].

Радикальная цистэктомия в комбинации с химио-
терапией (адъювантной или неоадъювантной), вклю-
чающей препараты платины, может использоваться 
в целях улучшения показателей общей выживаемости 
при SCNEC мочевого пузыря [35]. При ретроспектив-
ном анализе историй болезни 25 пациентов с данным 
видом опухоли M. L. Quek и соавт. выявили значитель-
ное улучшение показателей безрецидивной и общей 
выживаемости у больных, получивших комбиниро-
ванное лечение, по сравнению с только хирургиче-
ским [43].

A. O. Siefker-Radtke и соавт. сообщали о сходных 
результатах в отношении неоадъювантной, но не адъ-

ювантной химиотерапии [44]. В ретроспективном об-
зоре (n = 88) 5-летняя общая выживаемость больных, 
получавших и не получавших неоадъювантную химио-
терапию, составила 78 и 36 % соответственно. Напро-
тив, не было статистически достоверных различий 
в показателях выживаемости среди больных, получав-
ших и не получавших адъювантную химиотерапию 
после цистэктомии [35, 42]. Использование неоадъю-
вантной химиотерапии может быть эффективней адъ-
ювантной. Объясняется это тем, что для SCNEC мо-
чевого пузыря характерен высокий темп роста, 
и радикальное хирургическое лечение может быть 
невыполнимо на первом этапе.

Однако результаты других исследований не пока-
зали достоверного увеличения выживаемости у паци-
ентов с использованием комбинированных методов 
лечения по сравнению только с хирургическим [44].

Основываясь на алгоритмах лечения SCNEC лег-
кого, некоторые клиницисты разработали свою схему 
комбинированного лечения, включающую химиотера-
пию, лучевую терапию и ТУР мочевого пузыря, 
как альтернативу цистэктомии [36]. Однако сложно 
выбрать оптимальный метод локального воздействия 
(лучевая терапия или хирургическое вмешательство), 
так как сравнительные исследования отсутствуют.

C. Lohrisch и соавт. ретроспективно проанализи-
ровали 14 случаев SCNEC мочевого пузыря I–III ста-
дии у больных, получавших комбинированную химио-
лучевую терапию [45]. Препараты платины явились 
основой химиотерапевтических режимов. Общая 2- 
и 5-летняя выживаемость составила 70 и 44 % соответ-
ственно.

Об успехах комбинированного лечения 11 больных 
с SCNEC мочевого пузыря сообщают A. Bex и соавт. 
Химиолучевая терапия проводилась 8 пациентам, ТУР 
мочевого пузыря и адъювантная лучевая терапия – 3. 
Полный клинический ответ отмечен у 64,7 % пациен-
тов [46].

J. R. Mackey и соавт. ретроспективно изучили 
180 пациентов с SCNEC мочевого пузыря. Проанали-
зированы такие факторы прогноза, как возраст, пол, 
стадия заболевания, размер и гистологические особен-
ности опухоли, локорегионарное лечение, системная 
химиотерапия и гормонотерапия. При Кокс-анализе 
только химиотерапия на основе цисплатина достовер-
но увеличивала выживаемость пациентов. Недостат-
ком химиолучевой терапии считается появление вто-
рой опухоли – уротелиальной карциномы мочевого 
пузыря, которая наблюдалась у 20–60 % пациентов 
после проведенного лечения [47].

Все данные по алгоритму лечения SCNEC моче-
вого пузыря приведены исключительно из ретроспек-
тивных исследований, что связано с редкостью этого 
заболевания. Таким образом, трудно установить при-
оритетные схемы лечения. Большинство пациентов 
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обращаются на поздних стадиях заболевания и поэто-
му нуждаются в комбинированном лечении.

В ряде исследований продемонстрированы относи-
тельно удовлетворительные показатели выживаемости 
при использовании неоадъювантной терапии (4 курса 
химиотерапии с чередованием ифосфамида с доксору-
буцином и этопозида с цисплатином) и последующей 
цистэктомии на начальных стадиях заболевания. Также 
терапевтической альтернативой может являться химио-
терапия с использованием препаратов платины и по-
следующей лучевой терапией в дозе 56–70 Гр. Напро-
тив, некоторые авторы утверждают, что добавление 
неоадъювантной или адъювантной химиотерапии 
не улучшает показатели выживаемости на ранних ста-
диях.  Обнадеживающие результаты получены 
при использовании режимов химиолучевой терапии 
у пациентов, которым невозможно было выполнить 
радикальное хирургическое вмешательство. Недостат-
ком данного подхода является высокий риск существо-
вания остаточной опухоли или развития рецидива [46].

При метастатических формах лечение основано 
на проведении паллиативной химиотерапии. Схемы 
лечения на основе препаратов платины и этопозида 
являются наиболее частыми. Также возможны комби-
нация и чередование цисплатина с этопозидом, ифос-
фомида с доксорубицином или доксорубицина, цикло-
фосфомида и винкристина [42]. Прогноз у таких 
пациентов неблагоприятный. Медиана выживаемости 
составляет 9 мес. Общая 5-летняя выживаемость – 
19 %. Прогнозы чистых форм SCNEC мочевого пузыря 
хуже, чем у смешанных (9,5 мес против 34 мес) [48–50].

Крупноклеточная нейроэндокринная карцинома 
(LCNEC) мочевого пузыря встречается крайне редко. 

Впервые LCNEC мочевого пузыря была описана 
в 1986 г. [51]. С того момента в литературе было заре-
гистрировано еще 17 случаев [43, 52–62]. Данный мор-
фологический тип характеризуется высокой степенью 
злокачественности, плохим прогнозом из-за высокого 
метастатического потенциала.

Клетки LCNEC мочевого пузыря вариабельно экс-
прессируют такие иммуногистохимические маркеры, 
как хромогранин А, синаптофизин и нейронспецифи-
ческая енолаза, возможно присутствие TTF-1. Специ-
фические иммуногистохимические маркеры и генети-
ческие мутации отсутствуют.

Среди упомянутых в литературе клинических на-
блюдений мало данных об успешном лечении даже 
при локализованных формах и комплексном подхо-
де – радикальное хирургическое вмешательство, 
химиотерапия и лучевая терапия. Предположительно, 
есть некоторое преимущество в показателях выжива-
емости при проведении адъювантной химиотерапии. 
У пациентов с распространенными формами основ-
ным методом лечения является химиотерапия на ос-
нове препаратов платины. С учетом отсутствия про-
спективных исследований ввиду редкости заболевания 
не существует алгоритма лечения данных пациентов.

На базе НМИЦ онкологии им Н. Н. Блохина про-
веден анализ по заболеваемости пациентов нейроэн-
докринными опухолями мочевыделительной системы. 
С 1992 по 2015 г. зарегистрировано 12 013 случаев зло-
качественных новообразований почки, из них 13 – 
NEC почки, что составляет 0,1 %. Среди 5720 случаев 
злокачественных новообразований мочевого пузыря 
с 1999 по 2015 г. зафиксировано 3 случая NEC мочево-
го пузыря, что составляет 0,05 %.
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