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Монография

Аннотация.
В настоящее время вопросы опухолей кожи и меланомы в 

частности представляют весьма актуальную проблему и требуют 
тщательного изучения. В монографии изложены проблемные 
аспекты клинического течения, диагностики и лечения меланом, 
основанные па литературном анализе достаточно крупных 
научных работ, а также по результатам собственных 
исследований. Предложены методы комплексной диагностики и 
хирургического лечения и прогноза при меланомах, чтобы тем 
самым улучшить непосредственные и отдалённые результаты 
прогноза и лечения.

Монография предназначена для врачей онкологов, 
хирургов и резидентов магистратуры и клинических 
ординаторов по специальности онкология. Материалы 
монографии могут быть использованы в учебном процессе 
кафедр онкологии медицинских ВУЗов.

Annotation.
Currently, the issues of skin tumors and melanoma in particular 

are a very urgent problem and require careful study. The monograph 
outlines the problematic aspects of the clinical course, diagnosis and 
treatment of melanomas, based on the literature analysis of fairly 
large scientific papers, as well as on the results of our own research. 
Methods of complex diagnostics and surgical treatment and 
prognosis for melanomas arc proposed in order to improve the 
immediate and long-term results of prognosis and treatment.

The monograph is intended for oncologists, surgeons and 
residents of the magistracy and clinical residents in the specialty of 
oncology. The materials of the monograph can be used in the 
educational process of oncology departments of medical universities.
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ВВЕДЕНИЕ

На сегодняшний день злокачественные новообразования 
кожи остаются одной из главных проблем современного 
здравоохранения. Данная проблема определяется значительным 
ростом заболеваемости во всех странах мира, что позволило 
экспертам ВОЗ характеризовать этот процесс как «тихую 
эпидемию XX века» (Wenzel S., Ford L., Pearlman D., Spector S., 
Sher L., Skobieranda F., Wang L., Kirkesseli S., Rocklin R., Bock 
B., Hamilton J., Ming J.E., Radin A., Stahl N., Yancopoulos G.D., 
Graham N., Pirozzi G., 2013). Особенно высок темп прироста 
заболеваемости и смертности наблюдается при меланоме (Yavaii 
В., Mahjub R., Saidijam М., Raigani М., Soleimani М., 2018).

Меланома - злокачественная опухоль из меланоцитов, 
которая характеризуется высокоагрессивной природой и очень 
часто метастазирует в отдаленные органы (Robert С., Long G. V, 
BradyB.. Dutriaux С., MaioM., MortierL., Hassel J.C., Rutkowski P., 
McNeil C., Kalinka-Warzocha E., Savage K.J., Hemberg M.M., 
Lcbbe С.» Charles J., Mihalcioiu C., Chiarion-Sileni V, Mauch C., 
Cognetti F., Arance A., SchmidtH., Schadendorf D., GogasH., 
Lundgren-Eriksson L., Horak C., Sharkey B., Waxman I.M., 
Atkinson V., AsciertoP.A., 2015). Меланома как заболевание 
известна с глубокой древности. Впервые о злокачественных 
пигментных новообразованиях пишет Гиппократ в V веке до 
нашей эры. Меланома кожи составляет от I до 4,6% в структуре 
всех злокачественных заболеваний, а среди опухолей кожи на ее 
долю приходится от 3 до 10% больных. Несмотря на 
достигнутые успехи в лечении, прогноз при распространенной 
форме меланомы остается плохим, пятилетняя выживаемость у 
пациентов с отдаленными метастазами составляет всего 16% 
(Herrada А.А., Rojas-Colonelli N., Gonzalez-Figueroa P., Roco J., 
Oyarce C., LigtenbergM.A., Lladser A., 2012).

Независимо от географической широты у людей с белой 
кожей (европейцев) меланома встречается в 3 раза чаще, чем у 
темнокожих. Меланома у негров встречается редко (чаще на 
подошвах), где меньше меланоцитов. Одной из главных причин 
возникновения меланомы считают длительную экспозицию 
открытых частей тела интенсивной ультрафиолетовой
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инсоляцией (Строяковский Д.Л., Абрамов М.Е., Демидов Л.В., 
2021). В странах с интенсивной солнечной радиацией имеют 
высокую частоту меланомы Австралия, Новая Зеландия, США - 
Калифорния, Норвегия, Швеция, в то время как в Японии, 
Пуэрто-Рико, Сингапуре, Индии, имеющих одинаковый с 
Австралией тропический климат, но населенной местными, 
приспособленными к этому климату этническими группами, 
уровень заболеваемости меланомой составляет 1:100000. 
Основной причиной неодинаковой заболеваемости меланомой в 
различных этнических группах южных стран считают далекое 
продвижение на юг представителей белой рассы (Носов А.К., 
Петров С.Б., Гафтон Г.И. и др., 2017).

По данным Национального Ракового Университета США 
частота больных меланомой увеличивается па 6% ежегодно как 
у мужчин, так и у женщин, в США ежегодно выявляют 14000 
больных меланомой кожи, что составляет 4,6% от общего числа 
злокачественных опухолей.

Несмотря на продолжающееся увеличение заболеваемости 
меланомой во многих странах, в частности в США, прогноз при 
ней стал лучше благодаря более высокому проценту раннего 
выявления меланомы с малой толщиной (Поляков А.П., 
Мордовский А.В., 2020).

Так, до настоящего времени остается спорным вопрос о 
цслеосообразностп профилактической лимфаденактомии. Одни 
авторы очитают эту операцию оправданной и необходимой 
(Anguille S., SmitsE.L., LionE., van Tendeloo V.F., Bememan Z.N., 
2014) другие наоборот указывают, что подобное вмешательство 
не улучшает выживаемость больных, а иногда даже ухудшает 
результаты лечения (Atkinson-Leadbeater, J.J. Yang et al., 2017).

Так же до конца не решен вопрос о целесообразности 
применения при меланоме кожи адьювантпой химиотерапии как 
в целом, таки в отношении использования таких препаратов, как 
Дик, просдап, дактиномицин и винкристип. Род исследователей 
считают, что адъювантную химиотерапию следует применять 
после каждого лечебного хирургического вмешательства 
(Bandovkina, V.A. Effect of estrogens on growth factors in 
melanoma and nevi I V.A. Bandovkina, O.I. Kit, E.M. Frantsiyants, 
V.A. Sustretov et al., 2018), другие - в связи с отсутствием
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соответствующих эффективных препаратов адъювантную 
химиотерапию считают не целесообразной (El-Satadi S., Estel R., 
MayscrP.. Muenstedt К., 2014).

Кроме того ведутся споры и дискуссии в отношении 
тактики ведения и оценки прогноза при некоторых редко 
встречающихся Клинических разновидностях меланома коли 
как: метастатическая меланома из невыявленной первичной 
опухоли, акральные меланоин, первично-ножественные 
меланомы и меланомы кожи, возникшие на фоне беременности. 
В отношении последней до настоящего времени неясным 
остается вопрос о целесообразности прерывания беременности. 
ГГо данным различных авторов прерывание беременности как в 
ранние, так и в поздние сроки не улучшает клиническое течение 
меланомн. Yung Е. указывает, что вопрос о сохранении 
беременности в I клинической стадии должен решаться 
индивидуально, когда же имеются регионарные метастазы 
беременность значительно ухудшает прогноз и поэтому должна 
обязательно прерываться. Однако, некоторые авторы указывают, 
что ни роды, ни аборты не изменяют прогрессирующего течения 
меланомн, когда опухоль возникла на фоне беременности 
(Grigoryev E.V., Sbukevich D.L., Matveeva V.G., Pugachev S.V., 
Kameneva E.A., Kornelyuk R.A., 2016).

Все вышеизложенное делает проблему весьма актуальной.
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ГЛАВА 1. ПЕРВИЧНАЯ МЕЛАНОМА КОЖИ.

Меланома как заболевание известна с глубокой древности. 
Впервые о злокачественных пигментных новообразованиях 
пишет Гиппократ в V веке до нашей эры. Меланома кожи 
составляет от 1 до 4,6% в структуре всех злокачественных 
заболеваний, а среди опухолей кожи на ес долю приходится от 3 
до 10% больных (GrosenbaughD.A., Leard А.Т., BergmanP.J., 
KleinM.K., MeleoK., Susaneck S., Hess P.R., Jankowski M.K., 
Jones P.D., Leibman N.F., Johnson M.H., Kurzman I.D., Wolchok 
J.D.,2011).

Несмотря на большую частоту меланомы в Австралии, 
которая в 5 раз больше, чем в среднем по США и почти в 9 раз 
больше, чем в г. Оксфорде и Иордании, смертность от меланомы 
кожи в Австралии ниже, чем в Европе и США. Это происходит в 
основном за счет ранней диагностики. 9% больных начинают 
лечение при отсутствии инвазии, т.е. в стадии in situ и примерно 
20% при ГТ-ом уровне инвазии, чем достигнута почти 100% 5- 
летная выживаемость у этих пациентов (Smith т. 2019; 
HolmanC.D. el al.2018;Heenam P.J. et al. 2019).

Независимо от географической широты у людей с белой 
кожей (европейцев) меланома встречается в 3 раза чаще, чем у 
темнокожих. Меланома у негров встречается редко (чаще на 
подошвах), где меньше меланоцитов. Одной из главных причин 
возникновения меланомы считают длительную экспозицию 
открытых частей тела интенсивной ультрафиолетовой 
инсоляцией (Cranbie К. 2015; Schwartz R А, 2009; Baida B.R. 
2017). В странах с интенсивной солнечной радиацией имеют 
высокую частоту меланомы Австралия, Новая Зеландия, США - 
Калифорния, Норвегия, Швеция, в то время как в Японии, 
Пуэрто-Рико, Сингапуре, Индии, имеющих одинаковый с 
Австралией тропический климат, но населенной местными, 
приспособленными к этому климату этническими группами, 
уровень заболеваемости меланомой составляет 1:100000. 
Основной причиной неодинаковой заболеваемости меланомой в 
различных этнических группах южных стран считают далекое 
продвижение на юг представителей белой рассы (Eastcott D,F, 
2018; Waterhause D, et al. 2015 Milton G. W. 2014).
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По данным Национального Ракового Института США 
частота больных меланомой увеличивается на 6% ежегодно как 
у мужчин, так и у женщин, в США ежегодно выявляют 14000 
больных меланомой кожи, что составляет 4,6% от общего числа 
злокачественных опухолей, а смертность от них составляет 4300 
дольных ( Mysliborski J.A. 2016; Adam U.G. 2013).

Несмотря на продолжающееся увеличение 
заболеваемости меланомой во многих странах, в частности в 
США, прогноз при ней стал лучше благодаря более высокому 
проценту раннего выявления меланомы с малой толщиной 
(Pitzpatrick Т.В. et al, 2010).

По данным И.В.Лев, 2016; Р.Л.Иконописова с соавт., 
2017; Cooper 2020 г. 50% смертности от опухолей кожи 
приходится на меланому. Заболеваемость среди женщин 
встречается почти в два раза чаще, чем среди мужчин 
(Анищенко И.С., 2018; Демидов Л.В., 2017). Большую 
заболеваемость среди женщин также отмечают и другие 
исследователи (Davis N. С., Sondergard К., Veranesi U., Crombie 
J.K., Jung Е, G., Lee Jah, Griffel M., Palangie A., Oumeish 0.0., 
Drzewiecki K.T. et al. 2018).

Преобладание заболеваемости у женщин, по-видимому 
связана с эстерогенной зависимостью этой опухоли, что 
подтверждается высокой частотой заболеваемости у женщин в 
период эстерогенной активности (Sadoff L. et al., 2015)

Многие авторы считают, что меланома чаще всего 
встречается в возрасте от 40 до 60 лет (Анищенко И.С., Демидов 
Л.В., Goldsmith Н, S. Sondergaard К, Veronesi U., Schwartz R.A, 
2020). Другие - отмечают увеличение случаев злокачественной 
меланомы среди молодежи в наиболее репродуктивном возрасте 
(Elwood, М., Anaise et al., Teppo L. et al., Blois M.S., 2017).

Наиболее частой локализацией меланомы является кожа. 
По данным Р.Л.Иконописова с соавт., 2020, 84% меланомой 
поражается кожа и только 16% всех случаев меланомы 
располагаются в области заднепроходного отверстия и прямой 
кишки, наружных половых органов, структур глаз, центральной 
нервной системы и пр. Относительно частоты локализации 
меланомы на коже сведения крайне разнообразны по данным
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различных исследователей и отчасти могут быть объяснены 
условиями быта и географическими особенностями.

Так, Maras J. et al. (2014) отметили, что меланома чаше 
локализуется на спине и шее. Magnin Р.н., (2017) указывает, что 
наиболее частая локализация первичного очага при меланоме - 
это голова и шея, затем туловище и ноги.

Отмечая различия в частоте локализации меланомы в 
зависимости от пола, Р.Л.Иконописов с соавт. (2009) указывают, 
что у женщин преобладает меланома нижних конечностей и 
лица, ау мужчин - кожи спины, преимущественно в 
пространстве между лопатками. Сопоставляя локализацию 
меланомы с различными возрастными группами Stcrvus R.G. оо. 
(2018) отметил, что частота меланомы туловища и конечностей 
увеличиваются с возрастом быстрее, чем меланома лица.
Характеристика. Клинических признакова. Однофакторной 

анализ прогноза жизни
Пол. В отношении пола и его влияния на прогноз 

заболевания взгляды большинства исследователей схожи. Среда 
женщин наблюдается более благоприятный исход заболевания, 
чем среди мужчин (К.Ш. Качкарева., А.К.Апатенко, Драницкий 
Ю.С., А.Л.Раков, 2015).

Г.А.Блипова с соавт., 2015 г. считают, что наилучший 
прогноз можно ожидать у женщин в возрасте до наступления 
денопаузи. На то, что с увсличсниеал возраста при меланотс 
кожи проноз у женщин ухудшается также указывают Drzewiecki 
K.I.et at, Andersen P.(2012).

При изучении влияния пола на выживаемость у больных 
меланомой кожи, полученные нами результаты также 
свидетельствуют, что прогноз и выживаемость у женщин лучше 
и предпочтительнее, чем у мужчин. 3-, 5- и 10-летняя 
Выживаемость у женщин составила 80,6%, 72,3% и 67,5% 
соответственно, а у мужчин 72,6%, 63,1% и 5,5% соответственно 
(р<0,05).

За все сроки наблюдения умерли 81 (32,4%) мужчин и 
109(23,2%) женщин. Следует отметить, что основное число 
летальных исходов как у мужчин, так и у женщин приходилось 
на первые 3 года после операции 83,9% и 82,5% соответственно.
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Вероятность прогноза жизни в зависимости от пола 
представлена в таблице.

Вероятность летальных исходов к 3-х и 5-лстисму сроку у 
мужчин была больше на 10% и 9% соответственно. С 
увеличением срока наблюдения до 10 лет вероятность умереть у 
мужчин преобладала над вероятностью остаться в живых на 
14%. а у женщин наблюдается обратная тенденция.

Следует отметить, что пол больных оказался наиболее 
информативным в 10-летние сроки наблюдения (xi2 = 6,139).

Возраст. Влияет ли возраст больных на прогноз 
заболевания? Многие авторы отмечают, что возраст больных не 
имеет» прогностического значения (А.И.Раков с соавт., Balch 
С.М., Levene A., Cachran A.J., Menge С, 2012). В своих 
исследованиях Goldsmith H,S, 2013 отметил, что у детей до 10 
лет 5-летняя Выживаемость составила 80%. Ariel J. 2010 
указывает, что лучшая 5-летняя выживаемость улиц до 20 и 
старше 80 лет, она составляет приблизительно около 50%, в 
других возрастных группах равна 45%. Другие исследователи 
указывают на старый возраст как на неблагоприятный фактор 
(Schreiber Т., McLeod G,R, Г.А.Блинова с соавт., 2016).

Изучая влияние возраста на прогноз жизни у больных 
меланомой кожи, мы не нашли существенных различий в 
возрастных группах: 16-19, 30-39, 40-49, 60-69 лет. 6.

Однако относительно высокая выживаемость наблюдалась 
в возрасте 50-59 лет и низкая 20-29 лет (см. таблицу 2 
приложения). 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость в этих 
возрастных трупах составила соответственно: 84,1%, 76,7% и 
68,1% против 76,7%, 60,6% и 5,2%. Различия в 5-летней 
выживаемости статистически достоверны (р 0,05). В возрасте 
20-29 лет на все сроки наблюдения умерли 27 (33,7%), ав 
возрасте 50-59 лет - 35 (20,1%) больных. Вероятность летальных 
исходов к 5- и 10-летнему сроку в возрасте 20-29 лет на 5-6% 
больше вероятности остаться в живых, аввозрасте 50-59 лет 
наоборот преобладает вероятность остаться в живых на 7-5%.

Нам было также интересно провести анализ выживаемости 
больных моложе и старше 40 лет. Следует отметить, что 
больных в возрасте до 40 лет было 239 (33,2%), а старше - два 
раза больше - 480 (66,8%). 3-х, 5- и 110-летняя выживаемость у
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больных старше 40 лет составила 79,0±2,1%. 71,7±2,4% и 
63,7±3,0% соответственно, она была выше по сравнению с 
больными моложе 40 лет соответственно 75,6±3,1%, 64,0±3,7% и 
58,7±4,1%. Однако эти различия оказались статистически 
недостоверными (р 0,05).

Вероятность летальных исходов к 5- и 10-летнему сроку у 
больных до 40 лет на 6 и 5% больше вероятности выжить, в то 
время как на столько же процентов увеличивается вероятность 
пе режить у больных старше 40 лет. Коэффицент 
информативности клинического признака "возраст" 
относительно невысок и не имеет суше ственного значения для 
прогноза жизни.

Локализация опухоли. Локализация первичного очага 
меланомы является важным прогностическим показателем. Lang 
N.P. 2014/ провел ретроспективный анализ 245 больных 
меланомой кожи, при котором отметил, что локализация 
первичной опухоли четко влияет на выживаемость. При этом 5- 
летняя выживаемость при локализации первичной опухоли в 
области головы и шеи составила 65%, на туловище - 76%, на 
конечносТЯХ - 80%. лишь немногие исследователи считают, что 
этот фактор не имеет существенного значения (Menge С., Callery 
Ch. et al., 2012).

Наиболее часто указания о плохом прогнозе мы встречаем 
при локализации первичной меланомы на туловище 
(Kos'F.arowski Т., Кострова К.В., Демин В.Н. и соавт., 2015; 
Miadvszewska о. et al. 2014; Раков А.И. и соавт, 2014). Несколько 
реже встречаются указания о худшем прогнозе при локализации 
меланомы на голове. Так, Kapelanski D,P. et al. 2014; Schreiber 
M.M., Blois M. et al., 2013;

Gussack G, et al., 2019; Urist M.M. et al. 2017 считают, что 
выживаемость больных меланомой головы и шеи хуже и 
смертность при них составляет на 50% выше, чем при других 
локализациях. Наряду с вышеуказанным небольшая группа 
авторов в своих исследованиях пришла к выводу, что прогноз 
при локализации

Опухоли в области головы и шеи лучше, чем на 
конечностях и тудовище (Koszarowski Т. et al., Przywaras S., 
Wick M.M. et al. 2020; Funk K.W. et a, 2014). Bricle H.A, et al.
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2019 в своих исследованиях наиболее благоприятный исход 
отметили при локализации первичного очага меланомы па 
конечностях, затем толова и шея и хуже - туловище. На лучшую 
Выживаемость при локализации меланомы на конечностях 
также указывают и другие авторы (Schreiber т. ct al., 2014).

Plangie A. et al. „ (2014) отмечают, что с меланомой голени 
10 лет прожили 64% больных, меланомой верхней конечности - 
48%, хуже при меланоме головы - 31% и бедра 24%. Изучая 
выживаемость больных, страдавитих меланомой туловища, J.M. 
Ariel (2015-2016) отметил, что из 296 больных, с меланомлой 
грудной клетки 88 (30%) прожили 10 лет. А из 220 больных с 
мелановой живота - 60 (27%) здорови через 10 лет после 
лечения. Отмечая при этом, что у мужчин 10 лет прожили 22%, 
а у женшин - 32% больных.

На основании приводимых данных можно придти к 
заключено, что исход заболевания наиболее благоприятен при 
локализиции первичной мсланоелы на конечностях, затсва в 
области головы и шеи и значительно хуже при локализации на 
туловищс.Нсауег R.M., Yrimley R.P.(2015) анализировала 
прогноз заболевания в зависимости от локализации первичной 
опухори у 971 больного клетканоелой кожи I клинической 
стадией. По показателям 5-летней выживаемости все больные 
разделены на три прогностические группы: низкого риска, 
промежуточного риска и низкого риска.

К группе высокого риска относится локализация 
первичной опухоли на волосистой кожи головы, в области 
ниежй челюости, по средней линии туловища, в верхне
внутренних отделях бедра, на ладонях и подошвах (кроме их 
свода), на половых органах: 5-летная выживаемости - 54% на 
154 больных. В группе низкого риска относятся больные е 
локализацией первичной опухоли на предплечьях и бедрах: 5- 
летяя выживаемость - 93% на 150 больных. Все другие 
локализации первичной опухоли относятся к группе 
промежуточного риска: 5-лстняя выживаемость 79% на 667 
больных.

Yrimley R.P. Weaver R.M., et (2014), анализируя результаты 
лечения III больных с меланомой I-II ст., наилучшую 
выживаемость отметили у женщин с опухолью I ст. на нижней
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конечности (38,2%-20летнюю выживаемость), при II ст. - 22,2%. 
При локализации пи верхней конечности при опухоли I ст. 
выживаемость составила 30% мужчин и 18,8% у женщин. Day 
C.L. и соавт.(2019) наблюдали 107 больных меланомой I ст. 
верхней конечности и отметил, что ни один из 63 больных е 
локализацией опухоли на передней поверхности плеча и 
предплечья нс имели рецидивов и метастазов и 5 лет просили 
100%. При локализации на кисти и задней поверхности плеча у 
44 больных 5-летний срок выживаемости равен 68%. Далее, 
разделив меланомы как по клиническим сталдиям, так и по 
толщине опухоли Day C.L. и соавт(2013) показали, что при 
плслаиоме I ст. с толщиной опухоли 0,85-1,69 мм и при 
локализации на лице, передней поверхности шеи, конечностях 
(кроме задне-бокового отдела плеча) и низких отделах туловища 
5-летняя выживаемость такая же с 95%), как и при толщине 
опухоли 0,85 мм при любых иных локализациях. При тощине 
опухоли 3,65 мм и более и локализации меланлмы I ст. на 
туловище, а также при толщине опухоли 2,75 мм и локализации 
на кистях и отопях почти все больные погибают.

Day C.L. (2012) и Calvin L. и соавт.(2014) указывают, что 
прогностически неблагоприятным является локализация 
первичного очага, меланомы на спине и задней поверхности 
плеча, задней части шеи и головы при меланоме толщиной от 
0,76 до 1,69 мм.

При изучении выживаетости в зависимости от локализации 
опухоли отметили, что наиболее благоприятно заболевание 
протекало при расположении первичното очага на коже верхних 
и нижних конечностей по сравнению с ее локализацией на 
голове, шее и туловище. На рис.8 представлено количества 
больных с различной локализацией первичной опухоли и 
кривые их выживаемости.

Можно отметить, что существенных различий в 3-, 5- и 10- 
летней выживаемости у больных с опухолями, расположенными 
на верхних и нижних конечностях не было, также как их не 
было при сравнении опухолей, локализованных на голове, шее и 
туловище.

Опухоли, расположенные на коже головы, шеи и туловища 
имели низкую выживаемость по сравнению сопухолями,
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локализованными на верхних конечностях, однако 
статистически достоверные различия выявлены только при 
изучении 10-летней выживаемости, соответственно 42,5% на 
голове и шее. 46,3% - на туловище против 70,8% - на верхних 
конечностях (р< 0,05). См. таблицу 3 приложения. Выявлена 
более высокая 3-, 5- и 10-летняя выживаемость при локализации 
опухоли на коже нижних конечностей, соответственно 83,4%, 
78,5% и 775,0% по сравнению с опухолями, расположенными на 
голове и шее 72,5%, 59,5% и 42,5% и на туловище 72,8%, 60,0% 
и 46,3%. Различия статистически достоверны (р <0,01). 
Полученные результаты убедительно свидетельствуют о том, 
что локализация отухоли на коже нижних конечностей наиболее 
благоприятная, 10 лет после операции живут 75% больных, 
далее верхние конечности 70,8%. Плохой прогноз наблюдается 
при локализации опухоли в области головы и шеи, при котором 
10-летняя выживаемость была равна 42,5% и на туловище 
46,3%.

На все сроки наблюдения при локализации опухоли на 
голове и шее умерло 35 (34,6%), на туловище - 83 (32,2%), на 
верхних конечностях - 19 (22,9%) и на нижних конечностях 53 
(19,1%) больных. Следует указать, что наибольшее количество 
смертных случаев приходилось при локализации опухоли на 
голове, шее и на туловище. Вероятность прогноза жизни 
больных в этих группах представлена в таблице 1
Таблица 1.
Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от локализации 

первичной опухоли

Локализация 
первичной 

опухоли

Исход в %
3 года 5 лет 10 лет

ЖИВ умер ЖИВ умер ЖИВ умер
Голово, шея 13,5 18,5 12,4 18,7 6,6 18,5
Туловище 29,9 41.9 26,5 43,4 15,1 44
Верхние 

конечности И,4 9,7 Н.З 9,6 13,2 9,2

Нижние 
конечности 45Д 29,8 49,8 28,3 65,1 28,3

Количество 
больных 509 423 290

Значение Хг 11,377 22,858 46,393
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При локализации опухоли на верхних конечностях на все 
сроки наблюдения больные имеют почти одинаковую 
вероятность как умереть, так и выжить. Однако при локализации 
опухоли на голове, шее и туловище с увеличением сроков 
наблюдения вероятность летальных исходов увеличивается, а 
при локализации опухоли на нижних конечностях,наоборот, 
уменьшается. Особенно сильно эти различия выражены к 10- 
летнему сроку наблюдения. К этому сроку вероятность умереть 
при локализации опухоли на голове, шее и уловите составила 12 
и 29%, а при локализации опухоли на нижних конечностях на 
37% преобладала вероятность выжить.

Фон меланомы. Определенный интерес представляется, на 
каком фоне возникла меланома? На фоне врожденного невуса 
или приобретенного? Ariel J. 2012 отметил, что из 254 больных, 
где меланома возникла в области врожденного невуса туловища 
10 лет прожили 45% болыных, а из 116 - с приобретенным 
невусом 10 лет прожили всего лишь 27% больнных. Другие же 
исследователи в своих работах отрапиваются лишь 
перечислснем количества врожденных и приобретенных 
невусов, не останавливаясь на прогнозе пра том или ином 
происхождении невусов С.Д.Нивинская, Briele Н.А., Dus Yupta, 
Carreras R.O., Hernandez P.E. et al., 2017).

3-, 5- и 10-летняя выживаемость при возникновении 
меланомой на интактной коже составила 84,5%, 76,1% и 72,0% 
соответственно по сравнению с опухолями, возникшими на фоне 
невуса 74,0%, 65,1% и 56,7% соответственно. Различия 
статистически Достоверны (р<0,05). Hs больных, где меланома 
возникла на интактной коже умерли на все сроки наблюдениях 
51 (19,2%), а на фоне невуса 138 (30%) больных. Вероятность 
прогноза жизни в этих группах представлена в таблице 2

Вероятность пережить 3-х и 5-леткий срок у болык, где 
опухоль возникла на интактной коже на 12 и 11% больше
вероятности умереть, тогда как при возникновении опухоли на 
фоне невуса эти же показатели указывали на преобладание 
леталлыых исходов, 
наблюдениях теряет 
2,208).
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Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от фона, на 
котором возникла меланома

Таблица 2

Фон, на котором 
возникла меланома

Исход R %
3 года 5 лет 10 лет

ЖИВ умер ЖИВ умер ЖИВ умер
Интактная кожа 38,2 25,8 38,9 27,1 34,9 26,6

Невус 61,8 74,2 61,1 72,9 65,1 73.4
Количество больных 509 423 290

Значение Хг 6,3 6,236 2,208

Анамнез. В изучении прогноза заболевания внимания 
заслуживает и такой фактор как длительность анамнеза или 
длительность существования механогы до начала лечения. Illig 
L.(2014) отметил, что прогноз при меланоме кожи зависит от 
двух факторов, обычно связанных со сроком распознавания и 
хирургическим иссечение опухоли.

Everall J.D., Dowd P.W. (2011) указывают, что прогноз 
лучше в том случае, если продолжительность заболевания не 
превышает 6 месяцев.

Menga С., Trojani М.(2019) считают, что 
продолжительность заболевания до выявления меланомды 
существенного значения не имеет. Ariel I.M. (2017) получил 33% 
10-летней выживаемости при существовании опухоли менее I 
года, при длительности анамнеза 1-2 года - 75% и при 2-5 годах - 
37%. Эти результаты свидетельствуют о том, что длительность 
анамнеза действительно влвает на прогноз, причем как короткий 
анамнез, так и чрезмерно длинный неблагоприятный, т.к. в 
первом случае опухоли обладают повышенной биологической 
активностью, а во втором - длительное существование даже не 
агрессивных по характеру роста опухолей все-таки приводит и 
качественному изменению потенциала злокачественности. 
Поэтому Storck Н. 2017 придает ранней диагностике 
чрезвычайно важное значение, не менышее, чем другим 
клинических и морфологических критериям.

Рассматривая прогноз заболевания в зависимости от 
длительности анамнеза (врелаят от первых проявлений 
заболевания до начала печения), а не нашли существенных 
различий, влияния длительности анапеза на выкаваадость у
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больных Амеланомлой кожи в I клинической статии 
заболевания.

Несмотря на то, что 3-, 5- и 10-лстняя выживаемость оыла 
выше при длительности анамнеза 60 и более месяцев и хуже от 3 
до 6 месяцев, соответственно 3-лстняя - 89,4±9,9%, 5- и 10- 
летняя - 74,544=15,9%, медиана на одределяется по сравнению 
73,84=3,6%, 60,0±4,4% и 41,3±5,6%, медиана 93,4±69,4 мес. 
Различия статистически недостоверных (р>0,05).

Увеличение опухоли при изучении этою клиническою 
признака помимо анамнеза мы рассмотрели всех больных в 
зависимости от максимального увеличения опухоли в местах. 
Условно опа была разделена на 3 груп: 1 увеличение опухоли до 
3 мес.; 2)от 3 до 12 мес.; 3)более 12 месяцев.выживаемости в 
зависимости от темпов роста между больными, у которых 
опухоль увеличилась до 3 месяцев и от 3 до 12 месяцев.

Можно задетить, что низкая выраваемость наблюдалась 
при росте опухоли до 3 месяцев и отосительно высокая 12 и 
более месяцев (сл. таблицу 5 триложения), 3-, 5- и 10-летняя 
выживаемость у этих больных соответственно составила: 76,9%, 
68,4% и 54,0% по сравнению 82,9%, 72,1% и 70,4%. Разопичия в 
10-летней выживаемости статистически достоверны (р 0,05). 
Это еще раз подтверждает, что быстрый рост опухоли 
отмечается повышенной биологической активностыю. При 
увеличения опухоли до 3 месяцев умерли 2 (29%), до 12 месяцев 
- 73 (20%) и более 12 месяцев 44 (20) больных. Вероятность 
прогноза жизни в этих группах представлена в таблице 3.
Таблица 3
Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от тегов роста

опухоли

Темны роста 
опухоли

Исход в %
3 года 5 лет 10 лет

жив умер ЖИВ умер ЖИВ умер
До 3 месяцев 36 37,9 31,5 36,8 30,2 37,5
до 12 месцев 34 37,7 37,7 37,9 44,3 39,1

Более 12 месяцев 30 22,6 30,8 25,3 25,5 23,4
Количество 

больных 509 423 290

Значение Хр 2,594 | 2,065 1,716
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Коэффициент информативности клинического признака 
темпов роста опухоля на все сроки наблюдения невисок для 
прогноза жизни.

Повреждение опухоли. Представляет интерес и такой 
фактор как травма опухоли. Влияет ли травма опухоли на 
прогноз и выживаемость у больных меланомой кожи? к 
большому сожалению в (2018) доступной литературе мы не 
нашли работы, посвященной этой теме. Из анамнеза нам удалось 
выяснить, что у 311 больных травмы опухоли не было, а у 392 
больных была различного рода травма первичной опухоли, в 
том числе у 369 - механическое повреждение и у 23 - 
интенсивное ультрафиолетовое облучение.

Рассматривая выживаемость больных в зависимости от 
травмы опухоли, мы отметили, что у больных где травмы не 
было выживаемость на все сроки наблюдения была выше и 
составила 80,8±2,5%, 71,7±3,1% и 64,5±3,8% соответственно по 
сравнению с больными, у которых была травма опухоли 
75,3±2,4%, 66,6±2,8% и 59,543,2% соответственно, однако 
различия эти были статистически недостоверными (р 0,05). Из 
больных где была травма опухоли умерло 119 (30%), а там где ее 
не было умерло 69 (22%) больных. Вероятность прогноза жизни 
в этих группах представлена в таблице 4
Таблица 4.

Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от 
повреждения опухоли

Повреждение 
опухоли

Исход в %
3 года 5 лет 10 лет

ЖИВ умер ЖИВ умер ЖИВ умер
Травма была 56,1 63,9 59,9 62.2 69,2 62,1

Травмы нс были 43,9 36,1 40,1 37,8 30,8 37,9
Количество 

больных 500 416 286

Значение Хг 2,776 2,227 2,453

Можно заметить, что данный признак на все сроки 
наблюдения нс имеет существенного значения в прогнозе жизни 
(х=2,776).

Кровотечение из опухоли. В группе клинических 
признаков.влияющих на прогноз при меланоме коже также
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определенное значение имеет кровотечение из первичной 
опухоли. М.Х.Анропетян с соавт. (2014) отметили, что у 
больных где имелось кровотечение из опухоли Выживаемость 
была намного ниже по сравнению с теми, у которых 
кровотечения не было. В наших наблюдениях этот признак 
также оказался одним из самых информативных.

Можно заметить, что 3-х, 5- и 10-етняя выживаемость у 
болынх где кровотечения из опухоли не было была налого выше 
по сравнению с большим, у которых имелось кровотечение 
93,0%, 86,2% и 80,7% соответственно против 71,1%, 61,6% и 
5,1% соответственно. Различия статистически достоверны (р 
<0,001).

Учитывая большую прогностическую значимость даного 
признака, за провели ее корреляцию с уровнем изазии у 260 и 
измсрениела Толиран одухоли в лита у 258 болых. 
Сравнительные данные этих показателей представлена в 
таблице 5
Таблица 5

Кровотс 
чение из 
опухоли

Уровень, 
инвазии 

%
Толщина опухоли %

I 11 111 IV V до
0,75

0,75-
1,5

1.5-
3 3-5 5 мм 

более

Нс было 3,5 38 41.2 17,2 1,1 24,4 44,2 21 6,9 3,5

Было 0,6 10,4 55,5 25,4 8,1 5,8 22,7 34,9 23,2 13,4

Можно видеть, что I и уровна инвазии чаца (42,5%) 
встрочались у больных, где кровотечения из опухоли не было, а 
там где оно было наблудалось всего лишь 16,4%. Аналогичная 
картина наблюдалась и с тохириной опухоли, у больных где 
кровотечения не сыло, толцина опухоли до 1,5 ала была у 68,6%, 
а там где било - 28,5%.

Независимо от сроков наблюдения у больных с 
кровоточащей опухолью умерло 164 (33,3%), а там где 
кровотечения не было - 25 (11,2%) больных. Вероятность 
прогноза жизни в зависимости от кровотечения из первичной 
одухотя представлена в таблице 6
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Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от 
кровотечения из первичной опухоли

Таблица 6

Кровотечение из 
первичной опухоли

Исход в %
3 года 5 лет 10 лет

ЖИВ умер ЖИВ умер ЖИВ умер
Кровотечение не было 35,2 8,1 33,3 12,1 35,8 13

Кровотечение было 64,8 91.9 66,7 87.9 64,2 87
Количество больных 507 421 290

Значение Xi2 40.309 26,783 25.876

Вероятность пережить 3-х, 5- и 10-летний срок у больных 
где кровотечения из опухоли не было на 27%, 21% и 23% 
соответственно больше вероятности умереть, тогда как при 
кровотечении из опухоли эти же показатели указали на 
преобладание вероятноста летального исхода. Таким образом, 
полученные данные свидетельствуют о том, что кровотечение из 
опухоли является неблагоприятным прогностическим фактором.

Клинические формы роса опухоли. Б о льп i инство 
исследователей считают, что прогноз более благоприятный при 
плоских и плоско-возвышэнных опухолях и неблагоприятна при 
экзофитных опухолях и опухолих на ножке (Семенов И.И., 
Хачатурин И.Л., 2012; 'Veronesi U. et al. 2009; Davis N.C. et al 
2011; Przywara S. et al., 2017).

Рассматривая выживаемость больных в зависимости от 
клинической формы роста одухоли, а не выявили статистически 
достоверных различий в валваемости между болып с 
плоскиформам роста опухоли и больрали, которые имели 
опухоли на ножке, хотя 10-лстняя выживаемость при плоских 
опухолях была выше, и составила 70,3±2,9%, медиана не 
определяется, по сравнению с 58,0±0,1% медиана 181,6^10,3 
мес. при опухолях на ножке (р 0,05).

Можно видеть, что при сравнении выживаемости между 
больных, у которых опухоль идела плоскую форму роста с 
узловой опухолью, виявлено статистически достоверная высокая 
35- и 10-летняя выживаемость при плоских опухолях 83,9%, 
25,8% и 70,0% соответственно, медиана не определяется, против 
64,3%, 54,5% и 47,1% соответственно, медиана 90,6±41,0 мес. 
при узловой форме (р<0,001). См. таблицу приложения. При
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сравнении Выживаемости больных, которые изделия опухоли на 
ножках с больший узловой формой опухоли, выявлены 
статистически достоверные различия только при изучении 3-х и 
5-летней выживаемости и по медиане, у больных, где опухоль 
была на ножке, эти показатели были выше и составили 
80,8±6,6% и 73,0±7,8% соответственно, медиана. 181,6-10,3 мес. 
до сравнению с 64,3±3,5% и 54,5±3,8% соответственно, медиана 
- 90,6±41,0 мес. при узловой форме (р 0,05).

На все сроки наблюдения при плоских опухолях умерло 89 
(18,6%), при опухолях на ножке - 13 (27,1%) и при узловых - 87 
(45,3%) больших. Вероятность прогноза жизни в зависимости от 
клинической формы представлена в таблице 7
Таблица 7

Вероятность прогноза жизни больных в зависимости От 
клинических форм роста опухоли

Клинические формы 
роста опухоли

Исход в %
3 года 5 лет 10 лет

ЖИВ умер ЖИВ умер ЖИВ умер
Плоские опухоли 66,3 42,7 64.4 46,4 72.4 46.2

Опухоли на ножке 6.3 4,9 7.8 5.4 6.7 6.5
Узловатые опухоли 27,4 52,4 27,7 48,2 20.9 47,3

Количество больных 507 422 289
Значение Хг 26,387 18,349 20,518

Вероятность пережить 3-х, 5- и 10-летниЙ срок при 
плоских опухолях на 23%, 18% и 26%, соответственно, при 
узловых опухолях, наоборот, преобладает вероятность умереть в 
эти сроки на 25%, 20% и 26% соответственно. Достоверные 
различия вероятности умереть или выжить у больных с 
опухолямо на ножке нами на все сроки наблюдения не 
выявлены. Согласно полученным результатам наиболее 
благоприятной клинической формой роста опухоли являются 
плоские опухоли, несколько хуже заболевания протекает при 
опухолях на ножке и особенно при узловой форме.

Цвет первичной опухоли. Влияет ли цвет опухоли на 
выживаемость у больных меланомой кожи? В рассмотренной 
литературе м не нашли ответа на данный вопрос, в то же время 
определить прогностическую значимость этого признака 
является интересным. Визуально в зависимости от
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интенсивности пигментации, всех больных по окраске 
первичной опухоли мы разделили на следующие цвета: 
коричневый, розовый, серый и черный. Однако такое деление не 
отражает истинное содержание пигмента в клетках опухоли при 
морфологическом исследовании препаратов. Определяя 
выживаемость больных меланомой кожи в зависимости от цвета 
первичной опухоли мы отметили, что она была высокой у 
больных где цвет опухоли был черным по сравнению с 
больными, у которых опухоль была коричневой. См. рис. 15 и 
таблицу 7 приложения.

3-х, 5- и 10-летняя выясиваемость у больных с черным 
цветом опухоли составила 87,0%, 83,6% и 76,0%
соответственно, она была достоверно выше на все сроки 
наблюдения по сравнению с больными, у которых цвет опухоли 
был коричневым 75,8%, 65,7% и 58,5% соответственно (р 0,001).

Не выявлены достоверные различия в выживаемости как 
при сравнении опухолей, имеющих розовый и серый цвет, так и 
при сравнении этих опухолей как с черной, так и коричневой 
окраской опухоли (р 0,05). На все сроки наблюдения при черной 
окраске опухоли улерло 17 (12,7%), при розовой - 2 (15%), при 
серой - II (26,6%) и при коричневой 160 (30,4%) больных. 
Вероятность прогноза жизни в этих группах представлена в 
таблице 8

Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от цвета 
первичной опухоли

Таблица 8

Цвет первичной 
опухоли

Исход в %
3 гола 5 лет 10 лет

ЖИВ умер ЖИВ умер ЖИВ умер

Черный 16,7 10,5 17,3 9 11.4 8,7

Розовый 0,8 1,6 0,8 1.3 1,9 Ы

Серый 6,8 6,4 7,5 6 2,9 6

Коричневый 75,7 81,5 74,4 83,7 83,8 84,2

Количество больных 506 420 289

Значение Xi2 13,379 12,239 4,902
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Вероятность прогноза выжить к 3-х и 5-летнему сроку при 
черной окраске опухоли больше па 6% и 8% соответственно, 
тогда как при коричневой окраске наблюдается обратная 
картина, т.с. у них преобладает вероятность умереть в эти же 
сроки на 6% и 9% соответственно. К 10-лстнсму сроку 
информативность данного признака теряется. Больные с розовой 
и серой окраской опухоли на все сроки наблюдения 
принимаютпромежуточное положение, т.е. имеют одинаковую 
вероятность как умереть, так и остатся в живых. Полученные 
резултаты свсдстльствуют о том, что прогноз более 
блогопрятный у больных с черной окраской первичной опухоли 
по сравнению с темы, у которых окраска овухоли была 
коричневой.

Размеры опухоли, В группе прогностических факторов 
также определенное значение имеют величина первичной 
опухоли в диаметре и возвышение ее над уровнем кожи. Чем 
меньше размер опухоли, тем лучше прогноз, и наоборот, чем 
больше увеличивается диаметр опухоли, тем больше 
отягощается прогноз.

Лишь немногие исследователи считают, что этот фактор не 
имеет существенного значения в прогнозе заболевания 
(Д.В.Демидов, 2012; Allen 2014; Heite H.J. 2018). Cascinelli N, et 
al. 2010, исследуя влияние размера (диамегра) опухоли на 5- 
летнюю выживаемость установили, что при опухолях с 
диаметром от I до 2 см кривые выживаемости больных 
примерно одинаковы и находятся в пределах 60-70%, 
сувсличсннсм опухоли более 2 см выживаемость падает до 45%. 
Кроме того, авторы исследонали высоту возвышения первичной 
опухоли нал уровнем кожи и показали, что если она нс 
превышает 0,5 см 5-летняя выживаемость находится в пределах 
60%. с увеличением высоты опухоли более чем па 0.5 см, 
выживаемость больных значительно снижается и находится в 
пределах 40% и менее.

Величина Максимального диаметра опухоли и се 
возвышение над уровнем кожи отражает объем опухолевой 
массы первичного очага и вследствии этого являются очень 
ценными прогностическими критериями. Именно поэтому 
большинство исследователей наиболее благоприятными
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факторами роста опухоли считают плоские и плоско
возвышенные, а экзофитные опухоли и опухоли па ножке 
относят к неблагоприятным (Veroiwsi u. ct al., 2011; Davis N.c. et 
al., 2016; И.И.Семепоп с соавт., 2017; Przywara S, et ill. 2018).

High J. ct al.. 2018; Van Dcr Esch E.P. 2012 провели 
многофакторный анализ более 200 больных с меланомой кожи, 
на основании которого сделали вывод, что максимальный 
диаметр опухоли является ведущим прогностическим фактором, 
в то время как многие другие клинические признаки теряют 
свою значимость с увеличением уровня инвазии. Funk w. ct al., 
2014 от метили, что наиболее важным прогностическим 
фактором оказалась максимальная приподнятость опухоли над 
уровнем кожи (в мм), что наиболее четко коррелировалось с 
толщиной опухоли при ее Микроизмсрепии по Бреслову.

Определяя горизонтальный и вертикальный размеры 
опухоли у больных первичной меланомой кожи в 1 клинической 
стадии заболевания, мы убедились в прогностической ценности 
этих факторов. При этом использовались макроскопические 
описания удаленных препаратов r гистологических 
заключениях. Количество больных и кривые выживаемости в 
зависимости от горизонтальных размеров опухоли представлены 
на рис. 16 и таблице приложения.

Можно заметить, что больные с опухолями размерами до 1 
см в диаметре имели достоверно высокую 3-х, 5- и 10-летнюю 
выживаемость 90,6%, 83,5% и 76,1 соответственно, медиана не 
определяется, по сравнению с больными где размеры опухоли 
были 2 и более см соответственно 67,5%, 53,8% и 47,0%, 
медиана - 73,8+32,0 мес. (р<0,001). Опухоли размерами от 1 до 2 
см занимают промежуточное положение, однако выживаемость 
у этих больных была достоверно ниже на все сроки наблюдения 
по сравнению с опухолями размерами до 1 см (р<0,001) и выше 
5- и 10-летние сроки по сравнению с опухолями более 2 см 
(р<0,05). Из больных с размерами опухоли до I см умерли 26 
(14%), от I до 2 см - III (28,2%) и при опухолях более 2 см - 50 
(38,5%) больных. Вероятность прогноза жизни больных в этих 
группах представлена в таблице 9.

26



Монография

Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от 
горизонтальных размеров опухоли

Таблица 9

Разммеры
опухоли

Исход в %

3 года 5 лет 10 лет

ЖИВ умер ЖИВ умер ЖИВ умер

До I см 27.5 9.7 26,5 12 зи 12.5

От I до 2 см 56.4 59,4 58,7 58,5 57,6 58,7

2 и более см 16,1 30,6 14,8 29,5 11,3 28,8

Количество 
больных 509 423 290

Значение Xi2 23,671 20.82 22.363

Вероятность прогноза пережить 3-х. 5 и 10-лстнис сроки 
при опухолях размерами до 1 см на 17%, 14% и 18%. 
соответственно, больше вероятности умереть, тогда как при 
опухолях размерами 2 и более см вероятность умереть в чти же 
сроки преобладала над вероятностью остаться в живых на 18%, 
14% и у 18% соответственно. Достоверные различия в 
вероятности умереть или выжить у больных с размерами 
опухоли от I до 2 см нс выявлены на вес сроки наблюдения. 
Также Выявлены статисти 17 и чески достоверные различия при 
изучении выживаемости в зависимоси от вертикального размера 
опухоли. См. рис 17 и таблицу 9 приложения.

Видно, что выживаемость у больных с опухолями нс 
превышающими 0,5 см над уровнем кожи была намного выше 
по сравнению с больными, где опухоли превышали 0,5 см при 
этом 3-, 5- и 10-летняя выживаемость составила: 81,6%, 73,7% и 
67,3% соответственно, медиана не определяется, против 60,4%, 
47,8% и 37,1% соответственно, медиана 50,8+35,5 мес. 
(р<0,001).

Из больных с опухолями не превышающими 0,5 см над 
уровнем кожи умерли 132 (22%), а превышающими 0,5 см - 58 
(47%) больных. Вероятность прогноза жизни больных в этих 
группах представлена в таблице 10.
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Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от
вертикального размера опухоли

Таблица 10

Вертикальный
размер опухали

Исход в %
3 года 5 лет 10 лет

жив умер ЖИВ умер ЖИВ умер
До 0.5 с.м 85.7 67 87,6 68,7 94.3 13

Болес 0,5 см 14,3 33 12.4 31,3 5,7 1 87
Количество больных 509 423 290

Значение Xi2 21,612 22,575 25,352

Вероятность пережить 3-х, 5- и 10-летнпс сроки при 
опухолях не превышающих 0,5 см над уровнем кожи на 19% и 
25% больше вероятности умереть, а при опухолях прсвышакцих 
0,5 см, наоборот, меньше. Таким образом, полученные
результаты свидетельствуют о том, что по мере увеличения 
размеров первичной опухоли в диаметре и возвышением се над
уровнем кожи прогноз ухудшается, 

Поверхность первичной опухоли, Помимок

вышеизложенных клинических признаков в литературе имеются 
указания о большой прогностической значимости поверхности 
первичной опухоли. Лишь немногие исследователи считают, что 
поверхность первичного очага на продолжительность жизни 
больных сделанодод существенного значения не имеет 
(Beardmore G.L, el al. 2019; В.В.Яворский, 2015; А.I.Шарипов, 
2016). МС. Govern V.J. et al., 2012) исследуя 1818 больных 
меланомой кожи показали, что изявлснис первичной опухолда 
ухудшает прогноз при всех трех формах мелапола у обоих 
полов, но особенно у женщин. Аналогичные данные имеют 
место при сопоставсни поверхности околи от толщины. Balch et 
al., (2010); Wick M.M. et al., (2010) отмстил ь, что при 
увеличении размеров первичного очага чаше происходит 
изъязвление поверхности опухоли и нарастает уровень инвазии. 
Kuehnl Р.С., 2013), изучая 1191 больного с меланамой I 
клинической стадии пришел к мнению, что у женщин толстая 
неизъязвенная опухоль идеет лучший прогноз, чем более тонкая, 
но изъязвленная опухоль. Day C.L. el al., (2012) отметили, что
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изъязвление 3 мм не менее 30% случаев приводит к 
возникновенило висцералых и костных метастазов.

Сводные данные 5-лстнсй выживаемости больных 
меланомой кожа в зависимост от изъязвления опухоли 
представлены в таблице 20

Как видно, из приводилдой таситы прогноз при 
неизызвлениой первичной мсланомтс намного благоприятнее, 
нежели у больных с изявленнсм.

При изучении выживаемости в зависимости от 
поверхности опухоли нами,все больные были разделены на три 
группы: 1) опухоли с гладкой поверхностью; 2) опухоли с 
шероховатой поверхностью (гистологически при этих формах 
опухоли эпидсрмус был сохранен); 3) опухоли с изъязвленной 
поверхностью. Полученные результаты свидетельствуют о том, 
что прогноз задолсвания и выживаемость была выше в тех 
случаях, где поверхность опухоли была гладкой или 
шероховатой по сравнению с больными, у которых опухоль 
была изъязвленной.

Видно, что существенных различий н выживаемости между 
больными, у которых опухоль имела гладкую или шероховатую 
поверхность не выявлено, за исключением 3-летней 
выживаемости, где она были относительно выше у больных с 
опухолями, имеющие гладкую поверхность соответственно: 
95,0%, медиана не определяется, по сравнению 85,1% медиана 
также не определяется (р <0,05). Однако, при сравнении 
выживаемости больных, у которых опухоли имели гладкую и 
шероховатую поверхность с больными, у которых опухоли 
имели изъязвленную поверхность, выявлена достоверно высокая 
3-, 5- и 10»летняя выживаемость у больных с гладкой и 
шероховатой поверхностью опухоли 95,0%, 86,2% и 73,0% 
соответственно, медиана не определяется и 85,1%, 76,3% и 
70,0% соответственно - медиана не определяется против 63,3%, 
54,5% и 47,2%, медиана 97,6+73,7 мес. при изъязвленной 
опухоли (р<0,01). См. таблицу 10 приложения.

Учитывая высокий коэфициент забиративности данного 
признака, мы решили провести корреляцию ее с уровнем 
инвазии у 257 и измерение толщины опухоли мы у 255 больных, 
это данные представлены в таблице 11
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Таблица И

Сравнительные данные больных в зивисщиости от поверхности 
опухоли, урових квазии и толщины опухоли

Поверхность 
опухоли

Уровень, инвазии % Толщина опухоли %

I II III IV V ДО
0,75

0,75-
1.5

1,5-3 3-5
5 мм 
более

Нс изъязвлен
ная

1,
8

24,
5

52.
8

18.
4 2.5 16,1 39.1 28,6 9.2 6.8

изъявленная 1 93
47.

9
29.

8
11.
7 3.2 14,9 34 32 15.9

Из таблицы можно отметить, что IV—у уровень инвазия 
чаще (41,5%) встречается при изъязвлэипых опухолях, а там где 
изьязвленя не было этот уровень инвазии встречается в 2 раза 
меньше (20,9%). Также опухоли толщиной более 3 м чаще 
(47,9%) встречаются при опухолях с нзъязвенной поверхностью, 
а там где поверхность нс изьязвленя чти опухоли встречаются в 
2,5 раза меньше (16%). Следовательно уровень инвазии и 
толщина опухоли идет корреляцию с поверхность!ю опухоли, по 
мере увеличения уровня инвазии и толщины опухоли 
поверхность опухоли изъязвается.

Независимо от сроков наблюдения при гладкой 
поверхности опухоли умерло 7 (11,8%), при шероховатой - 80 
(20%) и при изъязвленной 101 (40) больных. Вероятность 
прогноза жизииболых в этдх группах представлена в таблице 12. 
Таблица 12
Вероятность прогноза жизни больных о зависимости от поверхности 

первичной опухоли

Поверхность 
опухоли

Исход в %

3 года 5 лет 10 лет

ЖИВ умер ж»гв умер жив умер

яеизьязвл синая 69,2 36,9 68,4 43.3 74.5 45,6

изъязвленная 30,8 63,1 31,6 56,7 35.5 54,4

Количество больных 505 420 288

Значение Хг 43,175 27,781 22,29
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* ПРИМЕЧАНИЕ: Учитывая близкие показатели Выживае
мости и отсутствие изъязвления, больные с гладкой и 
шероховатой поверхностью опухоли рассмотрены вместе как 
неизъязвленные опухоли.

Состояние поверхности первичной опухоли оказалось 
одним из самых информативных клинических признаков для 
оценки прогноза жизни, независимо от продолжительности 
наблюдения, на протаяжении 10 лет. Вероятность пережить 3-х, 
5- и 10-летний срок у больных с неизъязвенной поверхностью 
отухоли на 32,25 и 29% соответственно больше вероятности их 
умереть, а при изъязвленной, наоборот, меньше.

Полученные результаты убедительно свидетельствуют, что 
изъязвленная поверхность первичной опухоли отягощает 
прогноз заболевания.

Менструальная функция. В литературе имеются 
отдельные указания об эстрогенной зависимости меланомы ( 
Sadoff L., et al., 2013). Ряд исследователей -I .А. Блинова (2015), 
Л.В.Демидов 2012), Me Leod G.K. (2015), -отмечают, что с 
наступлением менопопаузы прогноз жизни ухудшается. Все это 
послужило поводом к изучению изменений характера 
заболевания в зависимости от функции яичников. 
Менструальная функция яичников нами изучена у 453 больных, 
из них у 297 (65,6%) менструальная функция Ебыла сохранена и 
у 156 (34,4%) была менопауза. Из 297 менструирующих 
больных у 288 (97%) она была регулярной (цикличной) и у 9 (3) 
нерегулярной (ацикличной). Количество больных и кривые их 
выживаемости представлены на рис. 19

Можно заметить, что существенных различий в 
выживаемости между женщинами с менопаузой и до 
наступления ее не выявлено. 3-, 5 и 10-летняя выживаемость у 
женщин с менопаузой составила 81,0±3,6%, 75,3±4,1% и 
73,6±4,3% соответственно, а у регулярно менструирующих 
женщин - 83,0^2,4%, 73,9±3.0% и 68,0±3,5% соответственно (р) 
0,05). Низкие показатели выживаемости наблюдались у женщин 
с нарушенной менструацией, где 3-. 5- и 10-летняя
выживаемость составила 55.6±19,4%, 55,Ы 19,4% и 27,8±21,9% 
соответственно. Выявлена достоверно низкая выживаемость в
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10-летние сроки наблюдения у больных с нарушенной 
менструацией по сравнению с больными в менопаузой (р<0,05).

Низкие показатели Выживаемости у больных с ацикличной 
менструальной функцией яичников по всей вероятности можно 
объяснить гормональными нарушениями, которые в свою 
очередь Дистабилизнруют обменные процессы в организме и 
этим самым стимулируют рост опухоли.

У больных женщин с меланомой, у которых менструальная 
функция была регулярной умерли 65 (22,5%), с менопаузой 31 
(19,8%) и с нарушенной менструацией 4 (44,4%) больных. 
Вероятность прогноза жизни больных в этих группах 
представлена в таблице 13
Таблица 13

Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от 
менструальной функции яичников

Мснструалная 
функция

Исход в %
3 1Ч)да 5 лет 10 лет

жив умер 7КИВ умер ЖИВ умер
Регулярная 66.1 59,4 65,5 64.4 67.1 65.6
Мснопаузи 32.7 35,9 33,3 32,2 31.6 30.2
Нарушения 1.2 4.7 1.2 3,4 1.3 4,2

Количество больных ■ 18 258 172
Значение X? 3,855 1.579 1.226

Вероятность прогноза пережить или умереть как у больных 
с ре1улярной Аменструальной функцией, так и менопаузол 
существенно нс отличаются друг от друга на все сроки 
наблюдения и поэтому данный признак является 
неинформативным для прогноза жизни. Следовательно, наши 
результаты противоречат литерачурным данным, причиной 
этого является то, что в изучаемых нами больных самой 
взрослой было 69 лет и не было больных старческого и 
приклонного возраста, что само по себе снижает выскиваемость 
за счет различных сопутствующих заболеваний.

Менопауза. Анализ выиваемости больных менопаузой в 
зависимости от ее сроков показало относительно высокую 
выживаемость при менопаузе сроком до 10 лет и низкую 
выживаемость при менопаузе до 5 лет.
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Выживаемость при менопаузе до 10 лет на все сроки 
наблюдения составила 85,4:16,0%, а при менопаузе до 5-ти лет, 
3-5 и 10-летняя выживаемость составила 82.6±7,9%, 71,9±9,8% и 
65,4±10,9% соответственно и при менопаузе более 10-ти лет - 
79,8±6.9%, 68,7±8,4% и 68,4±8,4%, соответственно. Несмотря на 
высокую выживаемость при менопаузе до 10 лет по сравнению с 
больными с менопаузой до 5 и более 10 лет статистически 
достоверные различия между ними не выявлены Ср 0,05). 
Больные менопаузой до 3-х лет занимают промежуточное 
положение и на всссроки наблюдения выживаемость у них 
составили 76.7±7,8%. Достоверные различия в выживаемости 
между всеми группами больных нами нс выявлены (р) 0,05). Из 
больных менопаузой до 3-х лет умерли 8 (17%), до 5-ти лет - 7 
(26%), до 10-ти лет - 6 (16%) и более 10-ти лет - 10 (23%). 
Вероятность прогноза жизни больных в этих группах 
представлена в таблице 14.
Таблица 14

Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от сроков 
менопаузы

Менопауза
Исход R "и

3 гола 5 лот 10 лет
ЖИВ Умер ЖИВ умер ЖИВ умер

До 3-х лег 25.3 30,4 22,8 25 29.2 24.1
До 5-ти лет 20.5 17,4 21 21,4 20,8 24.1
До 10-ти лот 25,3 21,8 28,1 17,9 25  17,3 .
Болес 10-лет 28,9 30,4 28,1 35.7 25 34.5

Количество больных 106 «5 53
Зиимсние Х1г 0,374 1,191 0,961

Коэффициент информативности данного признака 
невысок. Следовательно, сроки менопаузы не влияют на прогноз 
жизни у больных меланомой кожи.

Прешествующая беременность, В отношении 
предшествуя щих беременностей и их вявления на вознищую 
позднее меланому существуем также различные взгляды. Одни 
исследовотелн изучая вляние предшествуя щей беременности на 
прогноз жизни пришли к выводу, что статически значимой 
разницы в 5-летней выживаемости у женщин имевших 
беременность и не имевших ее при I стадии ммеланомы кожи

33



Хасанов Ш.Р., Шаханова Ш.Ш., Асатулаев А.Ф.

нет (Yung Е.С.,2019; Shin М. El al., 2019; Hersey Р. El al., 2017) 
Учитывая вышеизложенпоеее мы решили провести аилиз 
выживаемости у 290 женщин ммеланомой кожи, у которых 
ранее до заболевания меланомой были беременности и 58 
больных, у которых их нс было.

3-, 5- и 10-летмяя выживаемость у больных, где ранее 
беременностей не было составила 87,8±4,6%; 78,3±6,6% и 
74,4±7,3%, а у беременевших женщин 80,6±2,7%; 73,4±3, 1% и 
68,2±3,5% соответственно (Р 0,05). Из больних, у которых ранее 
были беременности на вес срока наблюдения умерлнх 63 (22%), 
а у тех где ее не было - 10 (17%) больных. Вероятность прогноза 
детальных исходов в этих группах представлена в таблице 15
Таблица 15

Вероятность прогноза летальных исходов в зависимости от 
пред шест вующих беременност ей

Предшествующая 
беременность

Исход в %

3 года 5 лет 10 лет

жни умер жни умер ЖИВ умер

Беременность была 84.2 87,2 83,7 86 79,7 85,9

Беременности нс была 17,6 12,8 16,3 14 20,3 14,1

Количество больных 290 193 130

Значение Хг 0.626 0,16 0,896

Вероят иость прогноза перс жить или умирс ть ужещин где 
ранее до возиикнове пия меланома бе ре ме Нноотей не было и 
была беремен ность, существенно ме отличались друг от друга. 
Следовательно, коэффицент информативности этого признака 
нс высок и данный признак не имеет значение в прогнозе жизни 
больных меланомой кожи.

Группа крови и резус принадлежность. При изучении 
признаков, влияющих на прогноз при меланоме кожи в I 
клинической стадии заболевания определенный интерес 
представляют и такие факторы как трупа крови и резус 
принадлежность. В рассмотренной нами литературе мы нс
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нашли работы, посвященной этой проблеме. В связи с чем у 328 
больных мы изучили группу крови и резус принадлежность, а 
также влияние их на прогноз жизни. С 1(0) групой крови было 
29,9%, со II (А) - 4,8%, III (В) - 19,8% и с IV (АВ) - 8,5% 
больных. Следует отмстить, что наибольшее количество 
больных было со П(А) грушой крови. Изучая выживаемость 
больных в зависимости от группы крови, мы отмстили 
относительно высокую выживаемость на все сроки наблюдения 
при IV (АВ) и низкую - при ш(В) груше крови.

Выявлена достоверно высокая Выживаемость в 10-лстнис 
срока наблюдения 86,8% у больных с IV (АВ) грушой крови но 
сравнению 66,8% во П(А) и 64,5% - с ш(В) грушой крови 
(р<0,05). Достоверные различия в выживаемости как между 
больными II и I, так и пиш грушами крови пама не выявлено (р> 
0,05). Для выяснения причины высокой выживаемости больных 
с IV (АВ) групой крови по сравнению с другими, мы провели 
корреляцию групповой принадлежности крови с клинико
морфологическими формами опухоли у 190, уровнем инвазии и 
толщиной опухоли в мм у 196 больных. См. таблицу 27.

Можно отметить, что высокая выживаемость больных с IV 
группой крови происходит за счет того, что чаше (57,9%) 
встречается поверхноетно-распространящаяся форма, п уровень 
инвазии (35%) и толщина одухоли менее 1,5 мм (60%). У 
больных другой группы крови преобладала узловая форма 
меланомы с Ш-V уровнем инвазии и толщиной опухоли более 
1,5 мм.

Независимо от сроков наблюдения из больных с 1(0) 
группой крови умерло II (17,3%), со П(А) - 31 (22,6%), с Ш(В) 
17 (26,1%) и с IV (АВ) - 3 (10,7%) больных. Вероятность 
прогноза хизни больных в это группах представлена в таблице

Вероятность прогноза пережить или умереть у больных с 
IV (АВ) грушой крови на все сроки наблюдения остается 
невысокод и существенно не отличается друг от друга, тогда как 
у больных с ш(В) грушпой крови вероятность умереть к 5- и 10- 
летнему сраку увеличивается на 9 и 14% над вероятностью 
остаться в живы. Несмотря на вышеизложенные различия, 
коэффициент этого клинического признака невысок и 
достоверного значения в прогнозе изни не имеет (хг=4,979).
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TafLiMua 16
Вероятность прогноза жизни больных в зависимости от группы 

крови

Группы крови
Исход в %

3 года 5 лет IC лет
ЖИВ умер жив умер жив умер

1(0) ... 29,2 23,9 31 24,1 37.5 23,1
П(А) 42.7 45.7 43,4 43.1 44,6 46,2
Ш(В) . 21.1 23,9 18.6 27,6 12,5 26,1

TV(AB) 7 6,5 7 5,2 5.4 4,6
Количество больных 217 187 121

Значение Хг1 0.589 2,367 4,979

При оплсдслении резус принадлежнети крови у 285 
(86,9%) больных он был положительным и у 43 (13,) - 
отрицательным. Количество больных и кривые выживаемости в 
зависимости от резус принадлежности крови представлены на 
рис. 23 и таблице 12 приложения

Можно заметить, что у больных с резус отрицательной 
кровы выживаемость на все сроки наблюдения была выше по 
сравненн с болько с резус положительной кровью, однако 
достоверные различия выявлены только лишь в 5-летние сроки 
наблюдения, соответственно 90,0±5,4% против 73,8±3,1% 
(р<0.01). Для выяснения причины высокой выживаемости 
больных резус отрицательной кровыо, по сравнению с резус 
положительным, мы попытались провести к корреляцию с 
клинико-морфологическими формами опухоли у 190, уровнем 
инвазии и столщиной опухоли в мм у 196 больных (см. таблицу 
29). Высокую выживаемость у больных резуо отрицательной 
кровью можно объяснить тем, что у них чаще встречалась 
меланома злокачественная лентиго 17,4%, реже - узловая 
меланома 39,1%, в два раза реже встречается у уровень инвазии 
и то на опухоли более 3 мм соответственно 3,8% и 15,4% 
против. 7% и 31,8% больных с резус положительной кровью.

Вероятность леталных исходов к 10-летнему сроку у 
больных о резус паложитсльной кровы на 10% больше 
вероятности остаться в живых, тогда как эти а показатели при 
резус отрицатальной крови указывали на преобладание 
вероятности пережить эти сроки. Данный признак на все сроки
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наблюдения для определения вероятности прогноза жизни 
является малоинформативным в пилу отсутствия достоверных 
различий и сравниваемых группах (Х|2 = 3,085).

Клинико-морфологическая стадия. Наиболее важным в 
прогнозе заболевания при мелсномс является клинико
морфологическая стадия опухолевого процесса. Pratt С.В. et al. 
(2011) указывают, что продолжательность жизни больных после 
лечения зависит от стадии заболевания. Ariel I.M.(2010), 
исследуя 453 больных меланамой нижней конечности отметил, 
что при 1 стадии 10-летняя выживаемость составили 66%, при 
II- 24% III - всего лишь 4%. Он же (2012), прослеживая 
отдаленные результаты лечения меламой туловища при I стадии 
10-летняя выживаемость отметил у 59%, при II - 14% III - 7%. 
"Sondcrgaard К., Olsen Y.(2010), наблюдая за 125 больными 
меланомой стопы, отмстил, что 10-лстняя выживаемость при 1 
стадии составила 54%, указывая па наихудщую выживаемость 
при локализации опухоли в подошвенной и параногтсвой 
области. Blois M.S. и соавт.(2013), изучая 5-летнюю 
выживаемость при I стадии меланомы у 1123 больных, отмстил, 
что у мужчин она составляет 74%, а у женщин - 89%. НаЫег N. 
et al(2OI9), указали, что из 197 больных с 1 стадией (по 
Сальвену) 5 лет прожили 59%, а из 54 больных со II стадие - 
41% и ни один из 10 больных с III стадией не прожил и 3-х лет. 
По данным Chang Р., Кпаррсг W.H.( 2012), при II стадии 5- 
летняя выживаемость составила 46% и 10-летняя <=41%, прогноз 
же при стадии плохой. Weaver R.M. Yrimley R.P.(2013), 
анализируя 111 больных с I-II стадиями меланомы конечностей, 
указали на наилучшую 20-летюю выживаемость у женщин с 
опухолы I стадии на нижней конечности - 38,2%. При II стадии - 
22,2%. При локализации на верхней конечности при опухли I 
стадии - 30% у мужчин и 18,8% - у женщин.

Mastrangelo МЛ.и соавт.(2019), в зависимости от стадии 
болезни выделяют следующие прогностические критерии, 
наиболее важные по их мнению. Для локализованной формы 
заболевания 1-ой клинической стадии: уровень инвазии по 
Кларку; отсутствие метастазов; пол; возраст; локализация 
опухоли. Наиболее вижными автору считаат первые три пункта. 
Для второй клинической стадии, когда имеется регионарные
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метастазы, наиболее значим следующие критерии: 
пальпрнруются метастазы пли нет; количество метастазов в 
лимфоузлах; пол; локализация; время от установления диагноза 
до появления регионарных метастазов; возраст к моменту 
появления метастазов. Псрвыис два пункта являются наиболее 
существенными для этой категории больных. Наконец, при 
дисеминации процесса в клинической стадии главным является 
локализация метастазов; иммунный статус; время от 
установления диагноза до диссеминиции процесса; пол и 
возраст к моменту диссеминиции играет менее существенную 
роль. Именнно локализация метастазов решает исход 
заболевания. Авторы считают, что наиболее безвредных 
метастазы в коду и подкожную клетчатку, затем легочные 
метастазы без других висцералыгых поражений и наихудший 
прогноз можно ожидать при висцеральных внелегочных 
метастазах.

Лечение. Относительно выбора метода лечения меланомы 
большинство исследователей считают, что в настоящее время 
наиболее адекватным является хирургический метод (Н.Н. 
Трапезников с соавт., 2011; А.П.Шанин, 2009; Bos M.J. et al., 
2012; Adam U.G., 2013; Б.А.Шек, 2019; Novluto s., 2012; Cici R. 
2011; Hersh C. et al., 2019; Jung E, G., 2012; Smits J.G, 2014: 1О.Я. 
Грицман с соавт., 2019). При этом, объем проведенного 
хирургического вмешательства оказывает существенное 
влияние на прогноз.

Adam et al., 2013; Pocovsky Z. ct al.. 2016, показали, что 
нерадикальнос хирургическое иссечение меланомы кожи 
отягощает прогноз, в группе с нерадикальяым иссечением без 
последующей операции в течение 3-х лет умерло 64%, а в 
группе, подвергнутых повторной радикальной операции, только 
21%. Nemeth A. et al. (2010), Mande Н. et al. (.2013), отметили, что 
объем хирургического лечения при злокачественной меланоме 
определяется: глубиной инвазии, толщиной, типом роста и 
гистологическим строением меланомы. Размеры иссечения 
внешне здоровых участков кожи на лице достигают 2-3 см, на 
спине сгибательной поверхности бедра - 10-12 см. При 
локализации меланом на пальцах показана ампутация, а при 
локализации в металысвых промежутках -вучлснспие в
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мехиятных или мсжнлостневых суставах. При 1-П уровнях 
инвазии фасцию оставляют, при более глубоких проникновения 
меланомы она должно быть иссечена.

Kraub J. et al. (2019), также рекомендуют при локализации 
меланомы на пальцах кисти и стопы ампутацию пли 
эк?артикуляцию фаланги, а при наличии метастазов, которне 
чаще локализуются в подмышечной и паховой областях, - 
лимфаденэктомию. Strower К.М. et а!.. (2014), рекомендуют при 
толщине опухоли 0,76 мм иссекать первичную опухоль, отступи 
на 1-2 см от се края. А при толщине опухоли 0,76 мм, отступи на 
3-5 см. Аналогичные данные приводят Meskie R. (2012), Landow 
R, R.(2OI3), Le Cam ct al. (2011), которые счита, что 
хирургическое иссечение при толщине опухоли 0,85 мм следует 
проводить ототупя 1,5 см от края опухоли, при 0,85-1,69 мм - 
ототуши 3 см. Авторы также отмечают, что четких 
доказательств целесоооравности удаления подлежащая фаоции и 
профилактической регионарной лифадснэктомии нет. Goldsmith 
H.S, (2019) в обзоре указивет, что адекватное деление требует 
широкого трохморпого иссечения с захватом кожи вокруг 
опухоли на 4-5 см во всех направлениях с последующей 
пластикой. При удалении опухоли на голени пластику 
целесообразно делить через 24 часа. При меланоме Ш—IV 
степени инвазии необходимо удалять неиалыируемые 
лимфоузлы одномоментно с первичной опухолью. Подлежащая 
глубокая фасция также удаляется, Показанием к ампутации 
является: рецидив на месте первично удаленной опухоли в 
сочетании с падыирусмыми лимфоузлами, либо рецидив между 
первичным иссечением лимфоузлов и первично удаленной 
опухолью. При подногтсвой меланоме, необходимо удалять весь 
палец, включая метокиральную или метатарзальную кость и 
иссекать регионарные лимфоузлы. При меланоме анального 
канала резекцию нужно производить с учетом лимфооттока в 
гипогастральные и цеховые лимфоузлы. При меланоме вульвы 
необходима радикальная вульвактомия е билатеральным 
иссечением паховой области.

Illig L. (2013), при 1-1 уровне инвазии при толщине 
опухоли 0,5 считают достаточным иссечение опухоли отступя 
па I см открая. При пуровне инвазии и толщине опухоли 0,5-0,75
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- широкое хирургическое иссечение отступя 3-5 см от края, при 
II-V уровне и толщине опухоли 0,76-1.5 мм - широкое 
хирургическое иссечение отступя 5 см, желательно с 
профилактической лимфаденэктомией. Напротив, Bunle н. 
(2014), считают, что при толпшнс опухоли 1,5 мм допустимо 
отступать 2 см от края опухоли, а иссечение регионарных 
лимфоузлов необходимо при ивных их поражениях. При 
локализации опухоли по средней линии туловища
целесообразно иссечкать паховые и подкрыльцовые лимфоузлы 
с обеих сторон. Cosimi А.В. ct al. (2014) полагают, что при п-ш 
уровне инвазии и при толщине опухоли 0.3-1,2 мм не следует 
производить широкое хирургическое иссечение первичной 
опухоли. Многие последователи указывают на целесообразность 
иссечения опухоли при I-I клинической стадии на расстоянии 3- 
5 см от макроскопичнских границ. Больным с увеличенными 
лимфоузлами рекомендуют регионарную лимфаденэктомию. 
Напротив, Schmoeckcl С. ct al., 2013, указивают, что частота 
метастазов не зависит от ширина хирургического иссечения. 
Авторы считают, что общепринятое широкое хирургическое 
иссечение в 5 см от края опухоли не оправдано. Аналогичного 
мнения придерживается который отметил, что 5-летняя 
выживаемость была примерно одинаковой при иссечении 
первичной опухоли, отступя 2-4,5 и 8-10 см от 
макроскопических границ.

Напротив, глубина иссечения меленомы с мышечной 
фасцией, безусловно, рациональна. Однако, по показателям 5- 
летней выживаемости нс удалось доказать слагопрнятнос 
прогностическое влияние удаления подлежащей мышечной 
фасции при хирургическом лечении меланомы.

Группа ВОЗ по изучению меланомы, считает наиболее 
целесообразным иссечение па расстоянии не менее 2 см от края 
опуоли (Ranipen F.2011) и только при толщине опухоли менее 
0,75 мм возможно более ограниченное се иссечение. В случае 
объемистых опухолей, при рецидиве и заножсственных 
транзиторных метастазах (между опухолью и регионарными 
метастазами), захватывающие крупные нервы и сосуды, ио при 
отсутствии отдаленных метастазов, допустимы паллиативние 
аквартикуляцни, как вынужденная мери, При одиночных
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метастазах в мозг или легкие показано их оперативное удаление 
и дополнительные другие лечения (Verones U. el al., 2019). На 
то, что хирургическое удаление эффективно и целесообразно 
таке при наличии местных рецидивов, метастазов о регионарны 
лмифаузлы, а также отделение солитарные) даже частичное 
иссечение опухолевой массы указывают в своих исследованиях 
Montani D. ct al. (2013), Paolucci R. cl al. (2012).

Криохирургический метод. В современно онкологии он 
все глубже внедряется в клиническую практику. Наиболее часто 
его используют для лечения больных со злокачественными и 
доброкачественных оиухолеми. Еще в 1949 г. было высказано 
тонне, что при воздействии шизкой тепаратуры на 
патологический очаг в нем возникают токсикоподобные 
вещества, которые способствую’ излунизации организла. 
Большинство авторов считают, что при полной деструкции 
опухоли практически исключается возможность 
детастазирования злокачественных клеток, и прсдулагают 
использовать криохирургический метод в целях антибластики. с 
другой стороны криогенный метод, отвечает одному из 
основных требовани онкологии - соблюдении абластики.

Авторы считали, что применение крионоздествия - 
мощного физического фактора, создает условия почта 
мновенной фиксации поток деелиноллы с последующей их 
диватализацией. Высказывалась точка зрения, что 
криовоздействие может максимально ограничить диссиминацию 
опухолевых клеток,а также вызвать иммунную реакцию 
организма Chan W,G.(2015) указал, что глубокое бистрос 
охлаждение меланамы уже до -40е приводит к ее деструкции, а 
меланоциты гибнут в первую очередь среди других клеточных 
элементов. А.Ф.Бровкин с сот. (2017), Lincoff Н.А. 
(2018),Coode et al.(2011) и другие осуществляли только 
криогенное лечение меланомы первичной локализации: глаза, 
слизистой оболочки полости рта, кожи. Авторы отметили 
эффективность криогенного метода при ближайших 
наблюдениях за больныма (до 1,5 лет), о лечении 
диссеминированных форм меланом криовоздействием в 
сочетании с иммунотерапией сообщили В.В.Яворский (2014), 
И.Т.Кныш с соавт. (2019). В отечественной литературе о
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криогенном лечении меланом, локализующихся в области 
головы и шеи,имеются сообщения В.В.Ш1епталя и А.И.Пачева 
(2014, 2015, 2008). В.И.Кныш с соант. (2014) провели 
криохирургическое лечение у 7 из 26 больных с меланомой 
прямой кишки и отмстили, что меланома имеет высокую 
чувствительность к криогенному воздействию, и она может 
применяться как единственный сфинктсросохраняющнй метод 
лечения, в основном с паллиативной целью в запущенных 
случаях для аблации. Применение ее возможно также как 
попытка радикального лечения злокачественных опухолей 
прямой кишки при отказе больных от наложения колосгомы, 
наличии тяжелых сопутствующих заболеваний. Литературных 
сведений относительно прогноза данного метода лечения мало и 

они требуют дальнейшего изучения.
Из наблюдаемых нами 719 больных первичной 

меланомой кожи в I клинической стадии заболевания 652 
произведено хирургическое вмешательство r различном объеме 
и 67 криохирургический метод лечения. Распределение больных 
по виду оперативных вмешательств представлено в таблице 17.
Таблица 17

Виды операций, применившихся для лечения дольных меланомой 
кожи в I клинической отации заболевания

Объем хирургического Количество больных
Иссечение первичной опухоли менее 115(16.0%)
Иссечшше первичной ипухоли более 457 (63.6%)

Иссечение первичной опухоли более 2 74(10.3%)
Резекция, импутания 6(0,8%)

Крнолеструкция первичной опухоли 67 ( 9,3%)

Следует отметить, что наибольшему количеству больных 
(63,6%) произведено радикальное оперативное вмешательство с 
посеченисм опухоли более 2 см от во крои. Виды произведенных 
операций в зависимости от локализации первичной опухоли 
представлены в таблице.

Рассматривал выживаемость дольных от объема 
хирургического вмешательства, мы отметили дортонерно 
высокую 3-х, 5-и 10-летнюю выживаемость у больных, которым 
была произведено посечен ие опухоли более 2 см от крал
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опухоли соответственно 85,6%, 79,1% и 3,7% по сравнению с 
52,0, 37,1% и 28,7% больными, где опухоль была иссечанд менее 
2 см от сс края (р<0,001). Кривые нмхидасмости и количество 
больных с разачным объемом хирургических вмешательств 
представлены на рис, 18 таблице.
Таблица 18

Виды произведенных операций

ЛокалИ’ш 
ция 

опухоли
Пилы произведенных операций Всего

Иссечение 
менее 2 см

Иссечение 
более 2 см

Профилии 
тияеская 

лимфодеп 
эктомии

Ампута 
имя 

реэекци 
я

Криодсстр 
укция

ГолойО. 
шел 17(14,8%) 33(7,0%) 4(5,4%) 2(33.3%) 45(67.1%) 101(14,0%)

Туловище 40(34,8%) 186(40,7%) 21(28.4%) 0 11(16.4%) 258(35.9%)

Верхние 
конем
ПОСТИ

13(11,3%) 55(12,0%) 12(16.2%) 0 3(4.5%) 83(11,6%)

Нижние 
конем 
пости

45(39,3%) 37(50,0%) 37(50.0%) 4(66,7%) 8(12,0%) 277(38.5%)

Всего: 115(16%) 457(63.6%) 74(10.3%) 6(0,8%) 67(9.3%) 719(100%)

Не выявлены достоверные различия в 3-х, 5- и 10-летней 
выживаемости прежду больными, которая была произведено 
только иссечение опухоли более 2 см от во края соответственно 
85,6%, 9,18 и 73,7% по сравнению 78,1%, 72,3% и 69,8% 
больными, где одновременно выполнялась пробиллактическая 
лимфаденэктомия (р>0,05). Болына, которым произведена 
криодеструкция первичной опухоли 3-х, 5- и 10-летние сроки 
выживаемость составила 84,4%, 72,0% и 35,6% она была выше 
по сравленито 52,06, 37,1% и 8,7% с болыыты, которым опухоль
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посечена менее 2 см от ее края, однако достоверна различия 
между ними выявлены только лишь при изучении 3-хп 5-летней 
выживаемости (р <0.001). 3-х, 5-летняя диктувасмость у 
больных, которых произведени резекция и ампутуацня 
составила 41,6%. Достоверные различия в выживаемости между 
больными, которых были произведены резекция, ампутация и 
эквартикуляция и операция иссечение опухоли менее 2 са от се 
края на все сроки наблюдения не выявлены (р> 0,05).

Не зависимо от сроков наблюдения при иссечении опухоли 
мснсс 2 см от се края умерло 73 (64%), при нсссчании более 2 см 
- 79 (17,2%), при профилактической лимфаденэктомии - 
18(24,3%), при резекции, ампутации — 4(66,6%) и при 
криодострукции - 16 (29,9%) больных.

Вероятность прогноза летальных исходов при иссечении 
опухоли мснсс 2 см от ее края и 3-х, 5-и 10-летнему сроку 
наблюдения па 26 и 24% больше, чем вероятность остаться в 
живых, а при иссечение опухоли более 2 см, наоборот, 
преобладает вероятность выжить на 24% и 22%, чем умереть. 
Больные с профлак

Обьсм хирургического вмстатсльсвн. Обьем 
проведенного хиркргичсского вмешательства оказывает 
существенное влявление на прогноз заболивания. Pocccvsky Z. et 
al. (2016), Adam Y.Y. Efrony (2013) показали, что не радикалное 
хиркргичсское иссечение мсланомв кожи отягощает прогноз. В 
группе с иерадикальними тссечением без последующей 
операция в течение 3 лет умерло 64%, а в группе, подтверпутых 
повторной радикалюной операции, толбко 21 %.

Из наблюдаемых нами 719 больных 700(97,4%) 
произведено радикальное хирургическое иссечении опухоли в 3- 
5- и 10-летние сроки выживаемость составила 79,7%±1,7%, 
70,9±2.0% и 63,6±2,5%, она было достоверно выше на все сроки 
наблюдения по сравнению с 28,1%±10,6 21,8±9,9% и 21,8^9,9% 
выживаемость при нерадикалном хирургическом вмешательстве 
(Р <0,001). Независимо от сроков наблюдения при радикальных 
операциях умерло 24,8% и нерадикальных - 78,9 больных. 
Вероятность прогноза жизни в этих группах представлена в 
таблице 19.
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Таблица 19

Объем хирургического ьмсшительства
Исход и %

3 года 5 лет 10 лет
ЖНЯ умер ЖИВ .Х',СР ЖИВ умер

Радикальная 98,7 К 9,4 99,2 91.5 99 92.4

Нсрадикалыкш 1.3 10,6 0,8 8,5 1 7.6
Количество больных 509 422 289

Значение XiJ 23,439 16,361 16,136

Всроятнось прсжить 3-, 5- и 10-лстние сроки радикалной 
оперцин на 9, 8 и 7% больше вероятности умереть, тогда как при 
нсрадпкальных операциях эти же показатели указивали на 
преобладание вероятности летальных исходов. Таким образом 
полученные данные свидетельствуют о том, что при 
нерадикильных операциях прогноз жизни необлагрприятных.

Следует отметить, что наиболее адекватним методом 
хирургического лечения при первичной меланома в I 
клинической стадии заболевания является широкое иссечение 
первичной опухоли отступя более 2 см от се края, а иссечение 
регионарных лимфатических узлов необходихдо при явных их 
поражениях, так как профлактичсская лимфаденэктомия нс 
улучшает отдаленные результаты наблюдения.

Вид обезболивания. Среди различных прогностических 
признаков, влиядюших на выживаемость больных меланомой 
кожи в I клинической стадии заболевания определенный интерес 
представляет и такой фактор, как вид обезболивания при 
различных операциях. Из наблюдаемых нами 719 больных, 
операции под общим наркозом произведены у 562 (78,1%), под 
местной анестезией у 114 (15,9%) и у 43 (6%) больных 
проведена криодеструкция первачко опухоли, Всего 
криодсструкция проведена 67 больных, из этого числа 24 ранее 
лечившимся по месту жительства больным у под местной 
анестезией были проведены нерадикальные операции в связи с 
чем это больным повторно проведена криодсструкция. По 
методу обезболивания все 24 больныых включены в группу 
пациентов, которые получили местной анестезию, а по виду 
оперативного вмешательства вошли в группу больных с 
криодеструкцией опухоли. Выживаемость больных, у которых
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иссечение опухоли было под наркозом 3-х, 5- и 10-летние сроки 
составила 78,2%, 69,5% и 63,8% соответственно, опа била внше 
по сравнению с 73,8%, 64,5% и 52,6% больными, которые 
операровалпсь под местной анестезией, однако достоварные 
различия между ним на все сроки наблюдения нс выявлены (р 
0,05).

Независимо от сроков наблюдения среди больных, у 
которих операция проводились под наркозом умерло 141 (25%), 
а под местной анастезией - 40 (35%).

Из таблицы можно заметить, что коеффициент 
информативности клинического признака, вид обезболивая, на 
все сроки наблюдения для вероятности промгноза жизни 
невысок, следовательно вид обезболивания при иссечении 
первичной опухоли у больных меланома в 1 клинической стадии 
существенною значания и прогнозе заболевания на имеет.
Таблица 20

Вероятность прогноза болезни в зависимости от вида обезболивания

Вил
обсЗбОЛИВаННЯ

Исход в %
3 года 5 лот 10 лег

ЖИВ УМф ЖИВ умер ЖИВ умер
Наркок 77.2 75.8 80.2 75.9 82,1 75,5

Местная 
анестезия

22,8 24,2 19,8 24.1 17.9 24,5

Количество 
больных 381 419 290

Значение Xj^ 0.098 1,116 1,668

Место лечения первичной опухоли. Место лечения 
первичной опухоли при ретроспективном анализе нам удалось 
выяснить у 705 больнынх. И ч этого числа 349 больных получили 
специализированное лечение в ВОНЦ АМН СССР, в том числе 
55 - в поликлинике и 294 - в стационаре. В других лечебных 
учреждениях по поваду первичной опухоли лечились 356 
больных, однако выяснить тояное соотношение количества 
лечившхея в специализированных и внеонкологических 
учреждениях у этих больных при ретроспективном анализе 
выяснить нам не удалось.

Можно ответить, что наибольшему количеству (82,3%) 
больных, которые лечились в других лечебных учреждениях,
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была ирозведена операция иссечение опухоли менее 2 см от ее 
края.
Таблица 21

Место 
лечения

Нилы ироизведеннш операцией Всего

Исссчени
с менее 2 

см

Иссечение 
болоо2 см

Профилак 
тияеская 

лимфодсн 
эктомия

Ампута 
ция 

резекция

КрИОДССТр 
укипи

ВОНЦ- 
нолик 

лниика
2(1,7%) 11(2.4%) 0 0 42(68.8%) 55(7,8%)

ВОНЦ- 
стационзр 18(16.0%) 219(48.5%) 41(56,2%) 2(33,3%) 14(32,0%) 294(41,7%)

Другие 
учреждена 93(82.3%) 222(49,1%) 32(43.8%) 4(66,7%) 5(8,2%) 356(50.5%)

Всего: 113(16%) 452(64,1%)
73( 10,4%)1

6(0.8%) 61(8.7%) _ 705(100%)

У больных, которые лечилась в поликлинике к 3-х, 5- и 
10-летнему сроку наблюдения, выживаемость составила 
86,5±5,1%, 78,1±6,5% и 67,7±11,2% соответственно, в
стационаре - 89,2±2,2%, 84,8±5,6% и 81,4±2,9% соответственно. 
Достоверные различия в выживаемости между двумя этими 
группами больных нами не выявлены (р > 0,05).

О-блшя выживтосп. больных меланомой кожи. Из 79 
больных меланомой кожи в I клинической стадии заболевания 
после хирургического лечения остались в живых 529 (73,4%) 
больных, в том числе 169 (67,6%) мужчин и 360 (76,8%) 
женщин. Сроки жизни от начала лечения составили от 1 до 420 в 
среднем 57,8±1,9 мес, Умерло 190 (26,43) больных, из них 81 
(32,4%) мужчин и 109 23,2% женщин. Наибольшая летальность 
приходилась на первые 5 лет после операции. В эти сроки 
погибло 170(89,5%) больных.

Из 190 умерших больных у 181 (95,3%) причиной смерти 
явилось прогрессирование заболевания и 9 (4,7%) больных 
умерли по другой причине. Состояние больших в момент 
подводения итотов XII 2014 г. по Карновскоглу било 
следующим:

1) нормальное состояние, нет признаков болезни 522 
(72,6%) больных;
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2) способен сохранять полную активность, имеются 
некоторые минимальные признаки заболевания - 2 (0,28%) 
больник;

3) нормальная активность с усилением, имеются некоторые 
признаки заболевания - 2 (0,28%) больных;

4) полностью себя не обслуживает, требует спец. Помощи 
и ухода - 1 (0,14%) больной;

5) полностью себя не обслуживает, нуждается в 
госпитализации - 1 (0,14%) больной;

6) предсмертное состояние и быстрое прогрессирование 
процесса - I (0,14%) больной;

7) умерло 190 (26,4%) больных,
Таким образом, проведенный нами однофакторный 

статистический анализ показал, что наиболее информативными 
клиническими признаками влияющие на прогноз жизни больных 
меланомой кожи в 1 клинической стадии являются: пол 
больных, локализация первичной опухоли, фон на котором 
возникла меланома, кровоточивость из опухоли, внешний вид 
опухоли, а так же объем и вид хирургического вмешательства. 
Менее существенно влияют на прогноз возраст больных, темпы 
роста олухала, цвет опухоли, группа крови и резус 
приводлежность, не имеют значение в прогнозе жизни 
Длительность анамне за, травма опухоли, менустральная 
функция яичников, менопауза и его сроки, а так же вид 
обезболивания при осече нис первичной опухоли.

Однофакторный анализ прогноза метастазов

Наиболее важным прогностических признаком^ от 
которого зависит течение заболевания, является наличие или 
отсутствие регионарных или отдаленных метастазов. При 
появлешиг у больных регионарных и отдаленных метастазов 
прогностическая ценность всех других клинических признаков 
становится невелика и практически не имеет никакого значения 
при поражении внутренних органов (Mastrangela M.Y. et al., 
2019).

Eas Wood Y. et al., 2014, ответили, что более 50% 
метаставов меланомы приходится на первые два года и 90 от 2 
до 5 лет после хирургического лечения первичного очага.
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Причем регионарные метастазы как правило возникают раньше, 
а отдаление несколько позже (С.С.Журовски, 2019; Peter Н,Н. et 
al., 2019; Huhn W. ct al., 2019; Kulakowski A. ct al., 2014). Так 
Weneleo et al., 2015 указват на то, что нашчие метастазов в 
лимфоузлах предсксазывют более худший прогноз, чем уровень 
инвазии по Кларку. Так при отсутствии метастазов в 
лимфоузлах и у уровно инвазии 5 лет прожили 82% больных, в 
то время как при том же уровне с метастазам - только 27%. 
Наличие метастазов в лимфоузлах независимо от вида 
оперативного вмешательства значительно влияет на прогноз.

Регионарные метастазы. Из наблюдаемых нами 719 
больных, регионарные метастазы после лечения появились у 
150. Метастазы возникли в сроки от 1 до 80 месяцев, в средным 
20,0±2,9 месяцов.

Можно отметить, что регионарные метастазы в основном 
появлялись в первые три года и составили 88%. У 569 больных, 
у которых метастазов в регионарных лимфатических 
коллекторах не было, выживаемость в 3-х, 5- и 10-летние 
наблюдения составили 91,1±1,4%, 8,1±2,0% и 77,4±2,5%, она 
была достоверно выше по сравнению с выживаемости) 150 
больных метастазами - 38,0±4,1%, 27,7±3,8% и 20.2±3,7% 
соответственно (Р<0,001).

Интересен факт, что прогноз при меланоме зависит не 
только от появления или отсутствия метастазов, но и во многом 
от длительности безметастатического периода. KaTacausis С.Р. el 
al. 2013, указывают на то, что если время между иссечением 
первичного очага и развитием первого лимфогенного метастаза 
составляет менее I года, то средняя выживаемость равна 15,8 
месяцев и 5-лст - 16%, при более длительном безеимптомном 
интервале эти показатели соответствуют 23,7 месяцев и 30%.

Определенное значение в прогнозе жизни при меланоме 
кожи ииеют характер и локализация регионарных метастазов. 
Так из 5 150 больных у которых мы выявили регионарные 
метастазы меланомы у 21 они располагались внутрикожно и 
подкожно, у 18 - внутрикожные и подкожные метастазы 
сочетались с поражением регионарных лимфатических узлов, а 
у 3 больных были поражены толко регионарные лимфатические 
узлы. 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость при внутрикожных и
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подкожных метастазах составила 52.2 ± 11.6%, 52,2 ± 11.6%, и 
34.8 ± 12.7%, при поражении только регионарных
лимфатических узлов - 37.8 ± 4.7%, 26.2 ± 4.4% и 18.8 ± 4.3%, а 
при одновременном наличии внутрикожных, подкожных и 
регионарных метастазов - 29.7 ± 10.0%, 19.8 ± 8.8% и 14,8 ± 
7.8% соответственно, относительно высокая выживаемость 
наблюдалась при внутрикожных и подкожных метастазах и 
низкая - при сочетании их с поражение регионарных 
лимфатических узлов. Однако, достоверные различия в 
выживаемости между этими группами больных выявлены 
только лишь для 5 - летних сроков наблюдения. (Р 0.05) Так же 
достоверно высокая 5- лотняя выживаемость выявлена у 
больных с метастазами в лимфатические узлы по сравнению с 
больными, у которых метастазы были в коже, подкожной 
клетчатке и регионарных лимфатических узлах, (Р 0.05). В 
определении прогноза больным с меланомой кожи определенное 
значение имеет число пораженных лимфоузлов. Так Cascinelli N. 
et al. (2014) отметили, что с увеличение числа пораженных 
лимфоузлов прогноз существенно ухудшается. При поражении I 
лимфоузла показатель 10-летней выживаемости составил 43.4%, 
а при поражении более 3 лимфоузлов - 26. При локализация 
метастазов только в части лимфоузла 10-летняя выживаемость 
составила 64.5%, а при выходе за пределы лимфоузла - 20%. 5- 
летний срок выживания у больных с метастазами в 1 лимфоузел 
составил 58%, 2 - 27% и 4 - 10%. Olsen P.M. el al. (2011), таке 
указывает на то, что 5-сстняя выживаемость при 
метастатическом поражении не более двух лимфхческих узлов 
более благоприятная и составляет 53-56%, а при поражении трех 
и более лилфоузлов достигает только лишь 15%. На то, что 
прогноз заболевания при меланоме ухудшается с увеличением 
числа пораженных лимфоузлов указывают и другие 
исследователи. В наших исследованиях из 150 больных с 
метастазами моланомы в регионарные лимфатические узлов у 50 
было поражено до 2 и у 100 более 2 лимфатических узлов. 3-х, 
5- и 10-летняя выживаемость у больных с поражением не более 
2 лимфатических узлов составила 60.5 ± 6.7%, 54.2 ± 7.0% и 44.6 
± 7.7%. Она была достоверно во для всех сроков наблюдения по 
сравнению с выживаемостью больных, у которых было
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поражено метастазами более 2 лимфатических узлов - 28.3 ± 
4.6%, 16.9 ± 3.9% и 10.1 ± 3,3% соответственно ( Р<0,001). Ст. 
рис. 31 Мы также изучили прогностическую значимость 
местной диссеминадии, т.е. транзиторных внутри кожных и 
подкожных метастазов, которые возникли в непосредственной 
близости от места локализации первичной опухоли и зашли не 
более одной анатомической части тела. Местная дисссмишнацня 
навлюдалась у 72 из 719 больных. Она возникала в сроки от 1 до 
180 месяцев, в среднем 29.8 ±4.5 мес.

Показатели выживаемости у больных местной 
диссеминацией по существу были близки к данным больных с 
отдаленными метастазами и не имели достоверных различий. 
Как было изложено выше 3-х летняя выживаемость у больных 
местной диссеминацией составила 33.7 ± 5.6%, а при 
отдаленных метастазах - 28.4 ± 4.4%, 5-лст-няя - 16.0 ± 4.4% и 
13.5 ± 3.4% и 10-летняя - 9.0 ± 3.6% и 5.7 ± 2.4% соответственно 
(Р > 0.05). Учитывая вышеизложенное можно придти к 
заключению, что местная диссеминация должна расцениваться 
как разновидность гематогенного метастазирования. 
Отдаленные метастазы. В наших наблюдениях отдаленные 
метастазы после хирургического лечения диагностированы у 
102 (14.2%) из 719 больных, в том числе у 59 (12.6%) женщин и 
у 43 (17.2%) мужчин. Сроки возникновения метастазов 
варьировали от 2 до 180 месяцев, в среднем 30.3 ±3.5 мес.

Гематогенное метастазирование при меланоме 
характеризуется чрезвычайным разнообразием локализаций 
метастазов и времени их появления. Описаны метастазы 
меланолы в гайморовы пазухи, носовую полость, миндалины, 
желудок, луковицу 12-перстной кишки, тонкую кишку, общий 
желчный проток, желчный пузырь, шейку и тело матки, в 
мочевой пузырь и т.д. Но все же основными органами, 
которые поражаются при гематогенном метастазировании 
являются легкие, сердце, печень, головой мозг и кости. Сроки 
жизни с момента установления гематогенных метастазов 
колеблятся от 1 до 4 месяцев и очень редко превышат один год. 
(М.М.Нивинская, с соавт., 2011; С.И.Сергссв с соавт., 2014). В 
среднем продолжительность жизни женщин после появления 
отдаленных метастазов была больше, чем у мужчин (Rampen F,
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el al.. 2010). Feuin L.G. el al., 2012, изучая 102 больных с 
меланомой IA стадии отметили, что средний период времени от 
диагностики меланома до развития отдаленных метастазов 
составил 33 месяца, средняя продолжительность жизни после 
выявления метастазов у всех больных составила 15 месяцев, 
причем она не зависила от локализации отдаленного метастаза 
(головной мозг - 15 мес., легкие - 16 мес., органы брюшной 
полости - 18 мес.). По мненно Patzold U. et al., 2014, 
метастатическое порасошие мозговых оболочек в основном 
развивалось в течение 1-2 лет после удаления первичной 
мелановы. Madajewiez et al., 2014, отлетали, что сродняя 
продолжительность жизни у испеченных больных с метастазами 
в головной мозг составила 3 недели, 6 недель при лечении 
только кортикостероидали, 9 недель при лучевой терапии и 26 
недель после успешного хирургического иссечения солитарного 
метастаза. В литературе также описаны случаи появления 
отдаленных метастазов спустя восемь и шестнадцать лет после 
иссечения первичной меланомы кога предплечья и туловища 
(Napoli Y. et al., 2011; Chin Y. et al., 2012). Наиболее
излюбленными локализациями отдаленных метастазов по 
нашим данным являлись легкие - 24, головной мозг - 12, печень 
- 8 и кости - 4 больных. В остальных наблюдениях отмечалось 
различное сочетание отдаленных метастазов.
Таблица № 22

Выживаемость больных при меланоме кожи с различными 
локализациями отдаленных метастазов

Локализация 
метастазов

Число 
больных

Выживаемость в % Медиана 
в месяцах3 года 5 лет

Легкие 24 33.3 ±9.6 16.2 ±7.6 24.0 ± 10.4
Головной мозг 12 16.6 ± 10.7 8.3 ± 7.9 20.0 ±3.8

Печень 8 25.0 ± 15.3 25.0 ± 15.3 21.6 ±3.4
Кости 4 50.0 ±25.0 50.0 ±25.0 120.0 ± 16.9

Можно заметить, что самая низкая выживаемость 
наблюдалась у больных с метастазами в головной мозг и 
высокая при локализации метастазов в кости. Выявлена 
достоверно высокая выживаемость по медиане у больных с 
метастазами в кости по сравнению с выживаемостью больных с
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метастазами в головной мозг, легкие и печень (Р 0.001). Многие 
исследователи отмечают, что в различные сроки наблюдения 
после иссечения первичной опухоли отдаленные метастазы у 
мужчин встречаются в два раза чаще, чем у женщин (Briel Н.А. 
et al., 2019; Milton G. et al., 2010; East Wood Y, et al., 2014; 
Madajewicz S. et al. 2014).Так из исследуемых нами 250 мужчин 
отдаленные метастазы диагностированы у 43 (17.3%), а из 469 
женщин у 59 (12.6%). При этом в 3-х, 5- и 10-летние сроки 
метастазы зарегистрированы в 17.7 ± 2.7%, 20.1 ± 2.9% и 23.7 ± 
3.5% у мужчин и в 11.9 ± 1.7%, 14.4 ± 1.9% и 16.6 ± 2.1% 
соответственно у женщин. Частота возникновения метастазов у 
мужчин выше, однако эти различия недостоверны (Р>0.05). 
Вероятность прогноза появления метастазов в зависимости от 
пола представлено в таблице № 22.
Таблица № 22

Вероятность прогноза возникновения метастазов у больных 
меланомой кожи в зависимости от пола

Пол больных
Метастазы %

2 года 3 года 5 лет
нет есть нет сеть нет есть

Мужчины 32.2 47.5 32.3 44.2 32.4 43.3
Женщины 67.8 52.5 67.7 55.8 67.6 56.7

Количество 
больных 542 458 346

Значение XiJ 5.661 4.008 3.473

Так как отдаленные метастазы чаще всего (88.2%) 
возникали в первые 5 лет после иссечения первичной опухоли 
вероятность прогноза их возникновения мы изучили в сроки 
наблюдения 2, 3 и 5 лет. Вероятность прогноза появления 
метастазов у мужчин к 2-х и 3-х летнему сроку наблюдения на 
15 и 12% превышает вероятность их отсутствия, а у женщин 
наоборот. К 5-летнему сроку наблюдения прогностическое 
значение данного признака утрачивается (Xi2 = 3.473). Таким 
образом, вероятность появления отдаленных метастазов к 2-х и 
3-х летнему сроку наблюдения у достоверно выше чем у 
женщин.

Возпаст. Л.В. Демидов (2012), на основании
однофакторного анализа показал, что вероятность появления
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метастазов у больных до 40 лет примерно такая же как и 
вероятность их отсутствия, у больных в возрасте 41-60 лет она 
на 20-30% меньше, а у больных старше 61 года на 22-27% 
больше. Следует отметить, что метастазы возникали чаще в 
возрасте 20-29 лет и относительно реке - в 50-59 лет. При 
дальнейшем изучении частоты возникновения метастазов в 
разных возрастных группах мы разделили исследуемых больных 
на две группы в возрасте от 16 до 39 лет и от 40 до 69 лет.

Таблица № 23
Вероятность прогноза возникновения метастазов у больных 

моланомой кожи в зависимости от возраста

Возраст
Метастазы %

2 года 3 года 5 лет
нет есть нет есть нет есть

16-19 лет 33.3 37.7 33.6 36.4 32.4 40.0
40 - 69 лет 66.7 62.3 66.4 63.6 67.6 60.0
Количество 

больных 542 458 346

Значение Хг 0.477 0.218 1.695

Несмотря на то, что вероятность прогноза возникновения 
метастазов у больных в возрасте 16-39 лет к 2-х, 3-х и 5-летнему 
сроку на 4, 3 и 8% больше вероятности их отсутствия, а в 
возрасте 40-69 лет наоборот меньше, коэффициент 
информативности этого признака не имеет существенного 
значения в прогнозе возникновения метастазов. Следовательно
частота метастазирования во всех возрастных группах примерно 
одинакова. Результаты налгих исследований несколько 
противоречат дапиьм, полученным Л.В.Демидовым,что, 
вероятно, связано с тем, что в изучаемую нами группу больных 
не были включены пациенты в возрасте старше 70 лет и больные 
с локализацией первичной опухоли на акральных участках тела.

Локализация о ^холи. С увеличением сроков наблюдения
вероятность появления метастазов при локализации первичной 
опухоли на туловище и верхних конечностях увеличивается, а 
на нижних конечностях - наоборот, уменьшается. Особенно 
сильно эти различия выражены к 10-ду году наблюдения 
(Л.В.Демидов, 2012).По нашим данным у больных, получивших 
хирургическое лечение развитие метастазов зафиксировано при
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локализации опухоли в области головы и шеи в 17% случаев, 
туловища - в 18.6%, верхних конечностей - в 14.4% и нижних 
конечностей - в 9% случаев.

Частота метастазирования при локализации опухоли на 
туловище к 3-х, 5- и 10-лстнсму сроку наблюдения составила
19.2 ± 2.8%, 20.9 ± 3.0% и 284 ± 4.2%, она была достоверно 
выше во всех сроках наблюдения по сравненю с частотой 
возникновения метастазов при локализации первичной опухоли 
на нижних конечностях - 9.4 ± 2.0%, 9.4 ± 2.0%, и 10.7 ± 2.1% 
соответственно, (Р<0.01). Также выявлена достоверно высокая 
частота метастазирования к 5- и 10-летнему сроку при 
локализациях опухоли в области головы и шеи. 24.5 ± 5.6% и
27.2 ± 6.0% по сравнению с таковой при локализации опухоли 
на нижних конечностях (Р < 0.01). Достоверные различия в 
частото метастазирования при локализации опухоли в 
челюстнолицевой области, туловища и верхних конечностей не 
выявлены (Р 0.05). Вероятность прогноза возникновения 
метастазов в зависимости от локализации опухоли представлена 
в таблице. № 42
Таблица № 24

Вероятность прогноза возникновения метастазов при меланоме 
кожи в зависимости от локализации первичной опухоли

Локализация
Метастазы %

2 года 3 года 5 лет
нет есть нет есть нет есть

Голова, шея 14.1 9.8 13.1 13.0 12.1 17.8
Верхние конечности 11.4 9.8 11.5 9.1 11.3 11.1
Нижние конечности 42.6 29.6 45.7 28.6 50.0 25.5

Туловище 31.8 50.8 29.7 49.3 26.6 45.6
Количество больных 542 458 346

Значение Хг 8.880 12.258 18.320

Как видно из таблицы, при локализации опухоли на 
туловище на все сроки наблюдения вероятность появления 
метастазов увеличивается на 19%, а при локализации на нижних 
конечностях с увеличением сроков наблюдения вероятность 
появления метастазов уменьшается на 13, 17 и 25%. Больные с 
локализацией опухоли в области головы и шеи, верхних 
конечностей на все сроки наблюдения имеют почти одинаковые
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шансы вероятности появления или отсутствия метастазов. 
Таким образом, проведенные исследования показали, что из 
всех локализаций первичной опухоли наиболее часто 
метастазируют меланомы, расположенные на туловище.

Повреждение опухоли. В рассмотренной литературе мы 
не нашли данных по поводу данного вопроса. Как было 
изложено выше повреждение опухоли нс влияло на прогноз 
жизни больных. При изучении же влияния этого фактора на 
прогноз возникновения метастазов выявлено следующее: у 
больных, у которых в анамнезе была травма опухоли метастазы 
появились в 18.4% случаев, а там, где ее не было метастазы 
наблюдались в два раза реже - в 9.3% случаев. У больных, у 
которых наблюдалась травма опухоли частота метастазирования 
к 3-х, 5- и 10-летнему сроку составила 17.9 ± 2.2%, 20.9 ± 2.4% и 
24.2 ± 2.7%. Она была достоверно выше для всех сроков 
наблюдения по сравнению с больными, у которых травмы 
опухоли не было - 9.8 ± 1.9%, 12.0 ± 2.2% и 14.0 ± 2.6% 
соответственно (Р<0.01).
Таблица №25

Вероятность прогноза возникновения метастазов при меланоме 
кожи в зависимости от травмы опухоли

Травма опухоли
Метастазы %

2 года 3 года 5 лет
нет есть нет есть нет есть

Травма была 56.2 70.0 55.9 71.1 60.2 69.7
Травмы не было 43.8 30.0 44.1 28.9 39.8 30.3

Количество больных 530 450 303
Значение Xi2 6.741 7.956 5.398

Вероятность появления метастазов у больных, у которых 
была травма опухоли в 2-х, 3-х и 5-летние сроки на 14, 15 и 9% 
выше вероятности их отсутствия, в отличие от больных, у 
которых травмы не было. У них преволирует вероятность 
отсутствия, чем вероятность пояаления метастазов.

Темпы роста опухоли. В рассмотренной нами литературе 
мы не нашли работы, посвященные частоте метастазирования в 
зависимости от темпов роста опухоли.
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В наших наблюдениях при увеличении опухоли до 3-х 
месяцев метастазы появилась у 17.4%, от 3 до 12 мес. - у 15.7%, 
от 12 и более мес, - у 8.2% больных. При увеличении опухоли до 
3-х месяцев 3-х, 5- и 10-летние сроки метастазы появились у 
16.2 ± 2.6%, 19.4 ± 2.9% и 24.4 ± 3.7%, от 3 до 12 месяцев в 16.7 ± 
2.6%, 18.3 ± 2.8% и 21.0 ± 3.1%. Достоверных различий в 
частоте метастазирования между этими группами больных не 
выявлено (Р>0.05). Однако частота метастазирования при росте 
опухоли до 3-х месяцев была достоверно выше на все сроки 
наблюдения по сравнению с больными, у которых рост опухоли 
наблюдался медленно (12 и более месяцев), соответственно 6.7 ± 
1.9%, 9.7 ± 2.5% и 9.7 ± 2.5% (Р < 0.001). Всрояпюсть прогноза 
возникновения метастазов в зависимости от темпа роста 
опухоли представлена в таблице № 44
Таблица № 26

Вероятность прогноза возникновения метастазов у больных 
меланомой кожи в зависимости от темпа роста опухоли

Темпы роста 
опухоли

Метастазы %
2 года 3 года 5 лет

нет есть нет есть нет есть
Рост опухоли в течение 3 мес. 33.3 42.2 36.2 40.2 31.2 41.1

Рост опухоли в течение 3-12.мес. 37.3 37.7 34,4 44.2 37.9 41.1
Рост опухоли в течение 12 и 

более месяцев 29.4 19.7 29.4 15.6 30.9 17.8
Число больных 541 458 346

Значение Xi2 3.287 6.630 7.411

Вероятность появления метастазов у больных при росте 
опухоли в течение 3 месяцев к 2-х, 3-хт и 5-летнему сроку на 9.4 
и 10% больше, а при росте опухоли в течении 12 и более 
месяцев наоборот, преобладает вероятность отсутствия 
метастазов на 10, 14 и 13%. Следовательно, при быстром росте 
опухоли метастазы встречаются чаще. Повреждение опухоли. В 
рассмотренной литературе мы не нашли данных по поводу 
данного вопроса. Как было изложено выше повреждение 
опухоли нс влияло на прогноз жизни больных. При изучении 
этого фактора на прогноз воз. Фон, на котором возникла 
меланома. В литературе мы не нашли данных, посвященных 
этому вопросу. При изучении этого клинического признака
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выявлено, что у больных, у которых меланома возникла на 
интактной коже метастазы выявлены в 7.5% случаев, а на фоне 
невуса - в 18.1%. При возникновении меланомы на интактной 
коже частота метастазирования в 3-х, 5- и 10-лстпие сроки 
составила 6.9 ± 1.7%, 8.4 ± 2.0% и 9.5 + 2.2%. Она была 
дрстоверно ниже для всех сроков наблюдения по сравнению с 
больными у которых метастазы возникли на фоне невуса 17.8 ± 
2.0%, 20.9 ± 2.2% и 24.5 ± 2.5% соответственно (Р< 0/001). 
Вероятность прогноза возникновения метастазов в зависимости 
от фона меланомы представлена в таблице № 27.

Таблица № 27
Вероятность прогноза возникновения метастазов в зависимости от 

фона, на котором возникла меланома

Фон. на котором 
возникла мелано- 
ма

Метастазы %
2 гола 3 гола 5 лет
нет есть нет есть нет есть

Интактная кожа 37.6 21.3 38.6 19.5 39.1 18.9
Heave• 62.4 78.7 61.4 80.5 60.9 81.1
Число больных 542 458 346
Значение Xi2 6.272 10.224 12.109

По мере наростания сроков наблюдения вероятность 
появления метастазов у больных, у которых меланома возникла 
на фоне невуса нарастает на 16, 19 и 20%, а на фоне интактной 
кожи наоборот, встречается реже. Таким образом, проведенный 
статистический анализ показал, что наиболее часто 
метастазируют опухоли, возникающие на фоне невуса.

Кровотечение из опухоли. Влияние кровотечения™ 
опухоли на частоту и сроки появления метастазов в литературе 
не освещено. При отсутствии кровоточивости опухоли в 
анамнезе метастазы зафиксированы у 3.6%, а при наличии ее - у 
19.1% больных. При отсутствии кровоточивости первичной 
опухоли метастазы к 3-х, 5-и 10-летнсму сроку появились в 2.3 ± 
1.1%, 3.4 ± 1.6% и 4.7 ± 2.0% больных случаев.

Внешний вид опухоли. Работ, посвященных данной 
проблеме вдоступной литературе мы не нашли, Анализируя 
полученный нами материал, мы установили, что при плоских 
опухолях метастазы отмечены у 10.3%, При опухолях на ножке -
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у 20.8% и узловых опухолях - у 22.4% больных. К 3-х, 5- и 10- 
летним срокам наблюдения при плоских опухолях частота 
возникновения метастазов составила 10.8 ± 1.6%, 12.6 ± 1.8% и 
13.8 ± 2.0%, при опухолях на ножке - 15.4 ± 5.9%, 19.3 ± 6.7% и 
28.5 ± 80.5%, при узловых опухолях - 20.8 ± 3.1%, 24.3 ± 3.4% и 
28.2 ± 3.9%, соответственно. Выявлена достоверно высокая 
частота метастазирования у больных с узловыми опухолями по 
сравнению с плоскими опухолями (Р<0.001). В частоте 
метастазирования опухолей на ножке по сравнению с таковой 
при плоских и узловых опухолях достоверных различий нс 
выявлено (Р>0.05).

Вероятность отсутствия метастазов у больных с 
плоскими опухолями к 2-х, 3- и 5-летнему сроку наблюдения на 
24, 19 и 16% больше вероятности их появления, в то время как 
при узловых опухолях такие же показатели указывают на 
преобладание вероятности появления метастазов. Опухоли на 
ножке занимают промежуточное положение и имеют для всех 
сроков наблюдения почти одинаковые шансы появления или 
отсутствия метастазов. Таким образом, наиболее 
неблагоприятными в плане появления метастазов по нашим 
данным являются опухоли, имеющие узловую форму.

Поверхность Опухоли. Изучая частоту и сроки появления 
метастазов в зависимости от поверхности первичной опухоли 
Л.В.Демидов (2012) показал высокую информативность этого 
клинического признака. Автор указывает на то, что при 
изъязвленной меланоме метастазы в сроках до 3-х лет появились 
у 40%, а при неизъязвленных меланомах только у 12.8% 
больных. В целом метастазы независимо от сроков их появления 
отмечались у 50% больных с изъязвленными и у 30.7% больных 
с неизъязвленными опухолями. Проведенные нами
исследования также подтверждают высокую информативность 
этого клинического признака для прогноза метастазирования. 
Так, независимо от сроков наблюдения при изъязвленной 
поверхности первичной опухоли метастазы появились у 24.0 ± 
2.7% больных. Она была достоверно выше по сравнению с 
частотой возникновения метастазов при опухолях с гладкой и 
шероховатой поверхностью - 8.5 ± 3.6% и 9.3= 1.4% 
соответственно (р < 0. 001).
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Можно отметить, что частота и сроки появления метастазов 
у больных с гладкой и шероховатой поверхностью опухоли 
почти не отличись друг от друга и были достоверно ыижс для 
всех сроков наблюдения по сравнению с таковыми у больных, у 
которых поверхность опухоли была изъязвлена. (См. таблицу е 
приложения) (Р < 0.001).

Вероятность прогноза возникновения метастазов при 
изъязвленной поверхности первичной опухоли к 3-х, 5- и 10- 
летнему сроку на 42, 36 и 30% больше вероятности их 
отсутствия, а при нсизъязвленной поверхности — наоборот эти 
же показатели указывалот на преобладание вероятности 
отсутствия метастазов. Полученные результаты 
свидетельствуют о неблагоприяном влияние на прогноз 
метастазирования при изъязвленной поверхности первичной 
опухоли.

Горизонтальные размеры опухоли. Изучая частоту и 
сроки появления метастазов в зависимости от горизонтальных 
размеров опухоли Л.В. Демидов (2012) не выявил достоверные 
различия между больными размеры опухоли у которых были 
менее или более 2 см в диаметре. Исходя из этого авторы 
пришли к выводам, что этот клинический признак не имеет 
существенного значения в прогнозе метастазов. Однако, 
полученные нами данные показывают, что по мере наростания 
размеров опухоли частота и сроки появления метастазов 
увеличиваются. Независимо от сроков наблюдения при размерах 
оцухоли до 1 см метастазы появились у 7% больных, от 1 до 2 
см - у 15%, 2 см и более - у 21 %. Достоверно высокая частота 
метастазирования выявлена при опухолях размерами от 1 до 2 
см и от 2 см и более по сравнению с частотой метастазирования 
у больных, у которых размеры опухоли не превышали 1 см 
(Р<0.001). Так при опухолях размерами от 1 до 2 см 3-х, 5- и 10- 
летние сроки метастазы появились у 14.3 ± 1.9%, 16.7 ± 2.2% и 
20.0 ± 2.5%, а при размерах более 2 см соответственно у 25.5 ± 
3.9, 24.6 ± 4.3 и 29.3 ± 5.3% больных, что выше
соответствующих процентов метастазирования при опухолях 
менее 1 см — 7.0 ± 2.8, 9.5 ± 2.7% и 9.5 ± 2.7%. см. рис. 40

Таким образом, можно отметить, что по мере нарастания 
размеров опухоли частота и сроки появления метастазов при
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меланоме кожи увеличиваются. Однако достовкрныс различия 
между ними выявлены лишь при сравнении опухолей размерами 
до 1 см с опухоли размером от I до 2 см и от 2 до см (Р< 0.01).

Вероятность прогноза появления метастазов в зависимости 
от горизонтальных размеров опухоли представлена в таблице № 
28
Таблица № 28

Вероятность прогноза возникновения метастазов в зависимости от 
горизонтальных размеров первичной опухоли

Горизонтальные 
размеры 
опухати

Метастазы %
2 года 3 года 5 лет

нет есть нет есть нет есть
До 1 см 26.8 4.9 27.5 7.8 26.2 12.2

От 1 до 2 см 57.0 54.1 56.2 58.4 59.0 56.7
2 см и более 16.2 41.0 16.3 33.8 14.8 31.1

Число больных 542 458 346
Значение Xi2 28.733 21.000 15.063

Вероятность отсутствия метастазов у больных с размерами 
опухоли до 1 см к 2-х, 3- и 5-летнсму сроку на 22, 20 и 14% 
больше вероятности их появления, тогда как при опухолях 
размерами 2 см и более наоборот, преобладает вероятность 
появления метастазов на 25, 17 и 16%. Больные с размерами 
опухоли от 1 до 2 см занимают промежуточное положение и 
вероятность появления метастазов у них такая же как и 
вероятность их отсутствия. Полученные данные указывают на 
то, что прогноз при опухолях размерами до 1 см более 
благоприятный, чем при опухолях, размерами 2 см и более.

Вертикальные размеры опухоли. Л.В.Демидов (2012), 
изучая влияние этого клинического признака на частоту и сроки 
появления метастазов отметил, что при высоте опухоли до 0.5 
см метастазы нс зависимо от сроков их появления 
зарегистрированы у 27.9%, а при высоте больше 0.5 см - в 83.3% 
случаев.

Рассматривая частоту метастазирования в зависимости от 
вертикальных размеров опухоли, мы также отметили высокую 
информативность этого клинического признака. Так из 595 
болных, у которых высота опухоли была менее 0.5 см над
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уровнем кожи, метастазы во всех сроках наблюдения появились 
у об (11.1%) больных, а из 123 панцентов, у которых высота 
опухоли была более 0.5 см - у 36 (29.3%)

Частота метастазирования для всех сроков наблюдения у 
больниых с опухолями, выступающими над уровнем кожи более 
чем на 0.5 см - 76.5 ±14.5 - была статистически достоверно 
выше чем у больных, у которых высота опухоли была менее 0.5 
см - 89.0 ± 1.4, 86.6 ± 1.6 и 85.3 ±1.8% (Р<0.001).

Метастазирование в 3-х, 5- и 10 - летние сроки при 
опухолях высота которых превышала 0.5 см было достоверно 
выще. чем у больных, у которых она была менее 0.5 см (Р< 
0.001).

Вероятность прогноза отсутствия метастазов при опухолях, 
вощвышаюшихся над уровнем кожи менее чем на 0.5 см на 28, 
22 и 22% больше вероятности появления их, а при высоте 
опухоли более 0.5 см наоборот преобладает вероятность 
появления метастазов. Полученные
результаты указывают на то, что опухоли, которые 
возвышаются над уровнем кожи более чем на 0.5 см отягощают 
прогноз, вследствие увеличения частоты метастазирования.

Менструальная функция яичников. Изучая этот 
клинический признак, Л.В.Демидов (2012) пришел к выводу, что 
больные с менопаузой имеют вероятность увеличения 
метастазирова!шя к 3-х, 5-летнему сроку на 20-25%. У 
падиенток с сохраненной менструально функцией метастазы в 
первые 3 года после проведенного лечения появились у 17.3%, а 
в менопаузе - у 36.3%. В целом метастазы не зависимо от сроков 
их появления до наступиления менопаузы зафиксированы у 
28.8% больных, а после нее - у 50% (Р 0.05) Менопауза. В 
литература имеются отдельные указания об эстрогенной 
зависимости меланомы ( Sadaff L.et al. 2013), что и послужило 
поводом к изучению изменений в характере заболевания под 
воздействием наступившей менопаузы.

Из 469 женщин которые наблюдались нами менопауза 
была у 156 (33.2%). Из этого числа с менопаузой до 3-х лет было 
47 (30.1%), до 5-лет-27(17.3%),до 10 лет-38 (24.4) и более 10 
лет - 44 (28.2%) пациенток. К 3-х, 5- и 10- летнему сроку 
наблюдения метастазы у больных с менопаузой возникли в 12.8
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± 6.1% случаев, с менопаузой до 5 лет -у 7.8 ± 5.3% и 15.8 ± 
9.0%, с менопаузой до 10 лет - у 8.4 ± 4.6% и с менопаузой более 
10 лет -16.1±6.0%. Достоверных различий в частоте 
метастазирования к 3-х, 5-и 10-лстнему сроку наблюдения у 
больных с различными сроками менопаузы нами не выявлено 
(Р> 0.05). Независимо от сроков наблюдения у пациенток с 
менопаузой до 3-х лет метастазы появились у 5 из 47 (10.6 ± 
4.5%), с менопаузой до 5 лет у 3 из 27 (11.1±6.1%), с менопаузой 
до 10 лет - у 4 из 38 (10.5 ± 4.9%) и с менопаузой более 10 лет у 
6 из 44 (13.6 ± 5.2%) больных. Достоверных различий в частоте 
метастазирования в зависимости от различных сроков 
менопаузы нами также не выявлены. (Р> 0.05). Таким образом 
сроки менопаузы не влияют на частоту появления метастазов.

Предыдущая беременность. При ретроспективном 
анализе анамнеза больных мы установили, что до возникновения 
меланомы беременности были у 290 (83%) из 348 больных и у 
58 (16.7%) их не было. У больных, где ранее были беременности 
метастазы к 3-х, 5-и 10-летнему сроку составили. 11.9 ± 2.2, 
13.34= 2.4% и 16.0±2.7, а там, где беременностей нс было 
соответственно 10.3 ±4.3%, 13.4 ± 5.2% и 13.4 ± 5.2%. Различая 
статистически недостоверны (Р>0.05). Независимо от сроков 
наблюдения у больных, у которых ранее были беременности 
метастазы появились у 34 из 290 (11.7 ± 1.8%), а у которых 
беременностей не было - у 6 из 58 (10.3 ± 4.0%) больных 
(Р>0.05). Следовательно, данный признак не имеет 
существенного значения в, прогнозе появления метастазов.

Группа крови. Данный вопрос в литературе не освещен. 
Метастазы к 3-х, 5- и 10-летним срокам наблюдения у 

больных с 1(0) группой крови возникли в 14.5 ± 4.1%, 16.4 ± 
4.4% и 18.6 ± 4.8%, с 11(A) группой - 9.8 ± 3.0%, 14.0 ± 3.7% и 
15.6 ± 3.9%, с III (в) группой - 17.9 ± 5.2%, 20.7 ± 5.7% и 20.7 ± 
5.7%, с IV (АВ) группой - ь 17.9 в 5.0 ± 4.8% случаев для всех 
сроков наблюдения. Выявлена достоверно высокая частота 
метастазирования в 10-летние сроки наблюдения для больных с 
I и ГУ, а также в 5-и 10-летние сроки наблюдения для больных с 
3 и 4 группами крови (Р<0.05). Между больными с I, II и III 
группой крови достоверных различий в частоте 
метастазирования на все сроки наблюдения нами не выявлено.
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Независимо от сроков наблюдения метастазы у больных с 1(0) 
группой крови составили 15.3 ± 3.6%, с II (А) Группой - 10.9 ± 
2.6%, с 3(B) группой - 16.9 ± 4.6% и с IV (АВ) группой - 3.5 ± 
3.5%. Наибольшее количество метастазов наблюдалось у 
больных с 3(B) группой крови и относительно редкое с 1У(АВ) 
группой крови. Выявлена достоверно высокая частота 
метастазирования у пациентов с 1(0) и 3 (В) группой крови по 
сравнению с больными с IV группой крови. (Р< 0.05).
Таблица № 29

Вероятность прогноза возникновения метастазов при меланоме 
кожи в зависимости от группы крови

Группы кроли
Метастазы %

2 года 3 года 5 лет
Нет есть Нет есть Нет есть

1 (0) 29.5 30.4 28.8 35.5 31.0 32.4
2(A) 42.0 30.4 42.9 32.3 43.4 35.2
3(B) 20.8 34.8 21.2 29.0 18.6 29.7

4 (АВ) 7.7 4.4 7.1 3.2 7.0 2.7
Число больных 230 201 166

Значение X? 2.840 2.432 3.052

Вероятность появления метастазов у больных с 1(0) и 1У 
(АВ) группами крови почти такая же, как и вероятность их 
отсутстиия. У пациентов с 2(A) и 3 (В) группой крови 
вероятность появления метастазов к 3-х, 5- и 10-летнему сроку 
наблюдения на 12-14%,10-8% и 8-11 больше вероятности их 
отсутствия. Коэффициент информативности этого клинического 
признака в вероятности прогноза появления метастазов невысок.

Резус-Фактор. Данный вопрос в литературе не освещен. У 
больных с резус-положительным фактором в крови к 3-х, 5-и 10- 
летнему сроку метастазы составили 13.8 ± 2.3%, 17.1 ± 2.6% и 
17.9 ± 2.7%, а при резус-отрицательной крови - 3.4 ± 3.3%, 3.4 ± 
3.3% и 8.8 х 6.1%. Выявлена достоверно высокая частота 
метастазирования к 3-х, и 5-лстнему сроку наблюдения у 
больных с рсзус-положительной по сравнению с больными с 
резус-отрицательной кровью (Р < 0.01). Независимо от сроков 
наблюдения в целом при рсзус-положительной крови метастазы 
появились у 40 из 285, а при резус-отрицательной - у 2 из 43 
больных. Выявлена достоверно высокая частота

64



Монографии

метастазирования у больных с резус-положительной по 
сравнению с резус-отрицательной кровью соответственно 14.0 ± 
2.0% И 4.6 ± 3.2% (Р<0.01).
Таблица № 30
Вероятность прогноза возникновения метастазов в зависимости от 

резус-принадлежности крови

Метастазы % 1
Резус-фактор 2 года 3 года 5 лет

Ист есть Нет есть Пет есть
Положительный 87.9 95.6 87.6 96.8 85.3 97.3
Отрицательный 12.1 4.4 12.4 12.4 3.2 2.7
Число больных 230 201 166

Значение Хг 1.233 2.241 | 3.924

По мере нарастания срокон наблюдения к 5 годам 
вероятность появления метастазов у больных с резус- 
положительной кровью увеличивается на 12%, а при резус- 
отрицатсльной крояи наоборот, уменьшается. Данный иналио 
признак информативен к 5 летнему сроку наблюдения, а в 
ранние сроки наблюдения информативность его несущественна. 
Таким образом, мегастазы при резус-положительной крови 
встречаются чаще, а при отрицательной реже. Клинико
морфологические_____ стадии_____ опухоли. Рассматривая
метастазирование в зависимости от клинико - морфологической 
стадии опухоли мы отметили высокую информативность этого 
признака, для частоты и сроков появления метастазов. К 3-х, 5- 
и 10-летнему сроку метастазы при опухоли ТЛМо составили 
0.9 ± 0.6%, 1.5 ± 0.8% и 4.1 ± 1.7%. Она была дрстоверно ниже 
на все сроки наблюдения по сравнению с больными, где стадия 
опухоли была Тз-д№оМо соответственно 23.4 ± 2.3%, 27.9 ± 2.7% 
и 30.8 ± 2.9% (Р<0.001).

Независимо от сроков наблюдения при стадии опухоли Т|. 
2№оМо метастазы выявлены у 8 из 279 больных, а при опухоли 
Тз^ №оМо они обнаружены у 93 из 428 больных. Выявлена 
достоверно высокая частота метастазирования при стадии 
опухоли Тз-4№оМо по сравнению с ТьгХеоМо соответственно 2.4 
± 1.9% и 2.8 ± 0.9 (Р< 0.001).
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Вероятность прогноза возникновения метастазов в 
зависимости от клинико-морфологической стадии опухолевого 
процесса представлена в таблице №53 У больных со стадией 
опухоли Т|_2 №оМо вероятность прогноза пережить 3-х, 5- и 10- 
летние сроки на 45%, 49% и 52% превышает вероятность 
летального исхода, ау больных со стадией Тз-i №оМо наоборот 
преобладает вероятность смерти. Прогностическое значение 
этото клинического признака оказалось высокоинформативным 
как для прогноза жизни, так и для прогноза метастазов, 
независимо от сроков наблюдения в течение 10 лет.
Таблица № 31

Вероятность прогноза возникновения метастазов в зависимости от 
клинико-морфологической стадии опухоли

Клинико-морфоло-гические 
стадии опухоли

Метастазы %
2 года 3 года 5 ист

ИСТ есть нет есть нет есть
Т|-з№оМо 46.4 1.6 51.7 2.6 55.1 3.3
Тзи №оМо 53.6 98.6 48.3 97.4 44.9 96.7

Число больных 542 458 346
Значение Хг 45.211 63.976 76.501

Место лечения первичной опухоли. Место лечения 
первичной опухоли при ретроспективном анализа нам удалось 
выяснить у 705 больных, Из этого числа 55 больных лечились в 
поликлинике, 294 - в стационаре и 356 - в других лечебных 
учреждениях. У больных, которые лечились в поликлинике к 3- 
х, 5- и 10 летнему сроку метастазы появились у 4.4 ± 3.0%, 7.9 ± 
4.5% и 7.9 ± 4.5%, при стационарном лечении - 6.5 ± 1.6%, 7.9 ± 
1.8% и 8.7 ± 2.0%. Достоверные различия в частоте и в сроках 
лечения между этими двумя группами больных нами не 
выявлены, у больных, которые лечились в других лечебных 
учреждениях к 3-х, 5- и 10-лстнему сроку метастазы появились в 
20.8 ± 2.3%, 24.3 ± 2.6% и 28.8 ± 3.1% случаев. Она была 
достоверно выше на все сроки наблюдения по сравнению с 
больными, которые лечились в поликлинике и в стационаре (Р< 
0.001). Независимо от сроков наблюдения при лечении больных 
в поликлинике БОНД метастазы появились у 3 из 55, в 
стационаре - у 19 из 294 и в других учреждениях — 79 из 356
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больных, Выявлено достоверно высокое метастазирование не 
зависимо от сроков наблюдения у больных, которые лечились в 
других лечебных учреждениях 22.2 ± 2.2% по сравнению с 
больными, которые лечись в поликлинике и в стационаре 
соответственно 5.4 ± 3.0 и 6.4 ± 1.4% (Р<0.001).
Таблица № 32

Вероятность прогноза возникновения метастазов в зависимости от 
места лечения первичной опухоли

Место лечения 
первинкой опухоли

Метастазы %
2 года 3 года 5 лет

нет есть ИСТ есть нет есть
Поликлиника 10.7 1.6 10.6 2.6 11.4 4.4

Стационар 39.6 18.1 41.7 18.2 46.1 18.9
Другие лечебные 

учреждения 49.7 80.3 47.7 79.2 42.5 76.7

Число больных 540 456 344
Значение Хг 20.956 25.805 35.355

Морфологические признаки. Однофакторный анализ 
прогноза жизни При анализе прогноза жизни у больных 
меланомой кожи в 1 клинической стадии заболевания в 
настоящее время определенное значение придается таким 
морфологическим признакам как клиникоморфологическая 
форма опухоли, уровень инвазии опухолевых клеток в дерму (по 
Кларку) и измерения толщины опухоли (по Бреслоу), 
митотическая активность в клетках опухоли, лимфоидно-плаз
моцитарная реакция строма, васкуляризация опухоли, 
клеточный состав, а также содержание пигмента, в опухоли.

Клинико-морфологические формы опухоли. В 2019 году 
Klark W.H с соавт. предложили гистологическую 
классификацию меланомы кожи, которая получила широкое 
признание морфологов и клиницистов и рекомендована для 
использования в практической медицине. Авторы выделяют три 
гистологических типа меланом по характеру 
внутриэпидермального и внутридермального роста:

1) меланома типа злокачественного лентиго;
2) поверхностно-распространяпощаяся меланома;
3) узловая меланома.
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На долю этих форм меланомы приходится 80-85% всех 
меланом, лишь незначительный процент составляют внекожные 
меланомы. В тех случаях, когда невозможно определить 
клинико-морфологическую форму опухоли, тогда принято 
говорить о неклассифицируемом типе меланом. Делению 
меланомы на вышеизложенные гистологические типы также 
придерживаются и другие исследователи ( Lamberts R, Levine N, 
2010; Le Cam N.Civatte J 2011). При длительном изучении этих 
разновидностей меланомы было установлено, что им присуще 
не Только гистологические, но и клинические особенности в 
совокупности влияющие на прогноз заболевания (Colark W.H el 
al.2015; Kenneth R, 2013). Однако, Ackerman A.B. (2010) 
указывает, что ни один клинический или гистологический 
признак, а также их сочетание, не позволяет дифференцировать 
один ппт меланомы от другого. Все меланомы развиваются 
единым путем: сначала распространяются в эпидермусе, а затем 
верпткально прорастают в кожу'. Авторы предлагают 
ограничиться только гистологическим диагнозом 
злокачественная меланома” с указанием локализации опухоли.

Наиболее часто встречается поверхностно- 
распространяющаяся форма меланомы кожи, на ее долю по 
данным различных авторов приходится от 2 до 75% всех 
меланом (Clark W.H. et al. 2019; Larsen E. et al, 2008; Goldsmith 
H.S. 2019; Cristofolini M. et al 2019 Briggs J.C. 2010; Scalco G. et 
al, 2014).Опухоль обычно развивается в течение периода 
нескольких лет, при этом имеет место двухфазность ее развития 
: в начале радиарный рост, длительный период до 12 лет. Вторая 

фаза вертикального роста - сопровождается быстро 
наступающими клиническими изменениями от нескольких 
недель приходится в среднем на 5 - 6 десятилетия. Magnin Р.Н. 
et al. (2013) отметили, что при поверхностно - 
распространяющейся меланоме чаще наблюдается 3 уровень 
инвазии и средняя толщина опухоли 1.8 мм. Прогноз при этой 
форме меланомы относительно благоприятный (Lc Com N. 
Civatte J. 2011; С.М.Паршикова, 2012, Л.В.Дсмидов. 2012).

К следующей разновидности меланомы относится 
меланома типа злокачественного лентиго. По данным различных 
авторов она встречается от 3 до 18% (Л.В.Дсмидов 2012; Clark
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W. Н et al., 2015; Larsen E. et al., 2008; Goldsmith H.S., 2019; 
Cristofolini M. et al., 2019; О Deherty C. et al 2016).

Меланома типа злокачественного лентиго как и меланома 
поверхностно- распространяющегося типа в своей своей 
эволюции претерпевает двухфазность процесса. Причем Кларк с 
соавт. (2019) указывают, что обе фазы здесь могут продолжаться 
гораздо дольше, так, первая - радиарного роста - 10, 20 и более 
лет, а фаза вертикального роста здесь может растягиваться на 
несколько лет, а не месяцев, как при меланоме поверхностно - 
распространяющегося типа. При лентиго меланоме чаще 
встречается толщина опухоли 2 мм. Прогноз при лентигинозной 
меланоми лучше, чем при узловой или поверхностно - 
распространяющейся форме (С.М.Паршикова, 2012; 
Л.В.Демидов,2012; КетсЬам A.S, Christopherson W.O,2019; 
Puissant А., 2012; Sondcrgaard К., 2013). Третий тип меланмы - 
узловая меланома, по данным различных авторов, встречается от 
10 до 46% всех случаев (С.М.Паршикова, 2012; Л.В.Демидов, 
2012; Clark W.H. et al.,2015; Larsen E. et al., 2008; Goldsmith 
H.S.,2019; Cristofolini M. et al, 2008; Sondergaard K., 2013). 
Узловая форма претерпевает только фазу вертикального роста в 
отличие от поверхностно - распространяющейся и меланомы 
типа злолачественного лентиго. Фаза вертикального роста 
обычно характеризуется инвазией меланомных клеток в 
глубокие слои дермы ( уровень инвазии 1П - IV - V, чаще IV 
уровень и толщина опухоли 2 мм).При узловой меланоме 
отсутствует внутриэпидермальный компонент, что и отличает 
ее от поверхностно - распространяющейся меланомы в фазе 
вертикального роста. Этот тип меланомы характеризуется 
плохим прогнозом (Л.В.Демидов, 2012; С.М.Паршикова, 2012; 
Homstein О.Р., 2008 Gussack G.S. et al, 2013; Magnin P.H. et al. 
2013; Joss R.T.et al., 2010; Avril M.F., 2014). Sondergaard K. 
(2013) считает, что все три гистологических тида меланомы 
значительно различаются по скорости роста опухоли, 
преобладанием типа инвазии клеток и прогнозу. Авторы также 
указывают, что все три гистологических типа представляют 
различные разновидности кожной меланомы, отличающиеся 
клинически и по характеру роста. Наиболее ускоренный рост
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отмечается при узловой, затем поверхностно- 
распространяющейся и лентиго меланоме.

Таким образом, тип меланомы является килинико - 
морфологнче- ской характеристикой опухоли, во многом 
определяющей се прогноз. Лишь отдельные исследователи (Мс 
Govern V.J. et al., 2019; Drzewiecki K.T. et al.,2010; Ackerman 
A.B., 2010;) высказывают, что тип меланомы не имеет 
существенного значения в прогнозе заболевания. Сочетание 
биологических особенностей развития всех типов меланом с 
локализацией и полом больных частично объясняет тот факт, 
что при меланоме кожи у женщин на конечностях обладают с 
хорошим прогнозом потому, что чаще встречается здесь 
поверхностно- распространяющаяся форма, в то время как 
меланома кожи у мужчин на туловище самая неблагоприятная, 
ввиду преобладания здесь узлового типа роста опухоли.

Как видно из вышеизложенного, прогноз заболевания во 
многом зависит от типа меланомы. Клинико-морфологическая 
форма опухоли нами определена у 250. больных меланомой 
кожи, из этого числа мслонома типа злокачествеаннос лентиго 
выявлено у 20 (8%), поверхностно-распространяющийся - у 97 
(38.8%) и узловая меленома - у 133 (53.2%) больных. Следует 
отметить, что наиболее часто встречалась узловая меланома.

Можно заметить, что выживаемость больных с 
поверхностно-распространяющейся меланомой была намного 
наще, чем у больных с узловой формой меланомы. При 
поверхностно- распространяющейся меланоме 3-х летняя 
выживаемость составила 93.0%, а 5- и 10- летняя - 89.1% при 
узловой форме соответственно: 77.1%, 72.0% и 64.2% (р<0.01. 
При меланоме типа злокачественное лентиго 3-х и 5-лстняя 
выживаемость составила 82.5%, она была ниже чем при 
поверхностно-распространяющейся и выше, чем при узловой 
форме меланомы, однако достоверные различия в выживаемости 
между ними не выявлены (р> 0.05). Отсутствие достоверных 
различий в выживаемости между этими группами больныих 
можно объяснить по всей вероятности малым количеством 
наблюдений меланомой типа злокачественное лентиго. 
Независимо от сроков наблюдения при меланоме типа 
злокачественное лентиго умерло 10%, при повсрхностно-

70



Mohoi рафия

распространяющейся - 7.2% и при узловой меланоме - 22.5% 
больных. Вероятность прогноза жизни в этих группах больных 
представлена в таблица 33.

Вероятность прогноза жизни больших в зависимост от клинико
морфологической формы опухоли

Таблица 33

Формы

И с х о д, %

3 года 5 года 10 лет

Жив Умер Жив Умер Жив Умер

Поверхностно- 
р ас 11 ростра ня ю щаяся

50.4 17.3 49.2 21.2 56.0 19.4

Злокачественное лентиго 4.5 6.9 - - - -

Узловая 45.1 75.8 50.8 78.8 44.0 80.6

Количество больных 104 98 61

Значение Хг 10.329 7.172 8.734

Вероятность прогноза пережить 3-х, 5- и 10-летние сроки 
наблюдения у болых с поверхностно- распространяющейся 
формой борлол меланомы на 33%, 28% и 37% больше, чем 
вероятность умереть, тогда так при узловой форме меланомы 
почти такие же показател указывали на вероятность 
преобладания летальных исходов. Полученные данные 
указывают на то, что прогноз жизни у больных с поверхностно- 
распространяющейся и меланомой типа злокачественное 
лентиго относительно благоприятный по сравнению с узловой 
формой меланомы кожи, у которых отмечатая преобладание 
летальных на все сроки наблюдения.

Инвазия опухолевых клеток в дерду. Помимо клинико- 
морфо-логических форм опухоли Clark W. Н. и соавт. (2019) 
также предложили все выешизложенные формы делить на У 
уровней инвазии в зависимости от анатомического строения 
кожи. См. рис.1
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Рпс. 1. Уровень прорастания слоев кожи меланомой (схема Кларка).

I уровень инвазии - меланома локализуется над базальной 
мембранной эпидермиса - меланома “ in situ”;II уровень - 
инвазивная меланома характеризется проникновением 
опухолевых клеток через базальную мембрану и достигает 
сосочкового слоя дермы; III уролень - распространение 
меланомы по сосочковому слоювдоль границы с ретикулярным 
слоем без проникновения в последний; IV уролень - меланома 
проникает в ретикулярный слой дермы;

V уровень - инвазия меланомы в подкожно- жировую 
клетчатку. Достоверные различия в выживаемости межау 
больными с I и П уровнем инвазии нами не выявлены. Так, при I 
уровне инвазии выживаемость на все сроки наблюдения 
составила 100%, а при II - 93.5 и 87.1% (р> 0.05). У больных со II 
уровнем инвазии выживаемость была выше по сравнению с 
болыми III уровнем инвазии, где 3-х, 5- и 10-лстняя 
выживаемость составила 88.8%, 80.2% и 77.4% соответственно, 
различия в 5- летыие сроки наблюдения статически достоверны 
(р <0.05). Выживаемость у больных со II уровнем инвазии была 
так же достоверно выше в 3-х и 5-летние сроки наблюдения по 
сравнению с IV (р<0.01) и на все сроки наблюдения по 
сравнению больными с У уровнем инвазии (р<0.01). У больных 
с IV уровнем инвазии 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость 
составила 71.7% и 66.4% она была намного выше по сравнению 
37.7 на все сроки наблюдения больными с У уровнем инвазии, 
однако достоверные различия между ними не выявлены 
(р>0.05). Отсутствие достоверных разлий в этих группах по всей
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вероятности можно связать неравноценным количеством 
больных п сравниваемых группах. Независимо от сроков 
наблюдения при I уровне инвазии летальных исходов нами нс 
выявлено. При II уровне инвазии умерло 5.9% при III - 
13.7%,при IV - 23.7% и при У - 40% больных. Следует 
отметить, что наибольшее количество летальных исходов 63.7% 
приходилось на больных с IV-V Уровнем инвазии. Вероятность 
прогноза жизни в зависимости от уровня инвазии опухолевых 
клеток в дерму представлена в таблице 66.Вероятность 
благоприятного течения заболевания при HI Уровиях извазии 
на 23% вольше, вероятности летальных исходов, эта 
закономерность отмечается на протяжении 5 лет, а в 10- летние 
сроки наблюдения она составила 16%. Вероятнось летальных 
исходов к 3-летиему сроку у больных с III уровнем инвазии на 
17% больше, чем пережить, а к 5-и 10-лстнсму сроку данный 
признак теряет свое прогностическое значение. Вероятность 
летальных исходов к 3- летнему сроку у больных с IV уровнем 
инвазии в 2. а с У уровнем инвазии в 8 раз выше вероятности 
пережить этот срок, а к 5-и 10-лстнему сроку она становится 
больше почти в 2 раза. Полученные результаты свидетельствуют 
о том, что I-II уровень инвазии является благоприятным в 
отношении прогноза жизни. III уровень занимает 
промежуточное положение, однако смертность при этом уровне 
намного больше, чем при II и реже, чем при IV- V уровне 
инвазии. Следует отметить, что информативность определения 
уровня инвазии к 10-лстнсму сроку теряет свое прогностическое 
значение (X’t = 4.225).

Таблица 34
Вероятность прогноза жтни в зависимости от уровня инвазии

опухолевых клеток в дерму
Уровень 
инвазии

Исход, %
3 года 5 года 10 лет

Жив Умер Жив Умер Жив Умер
I-II 26.5 3.2 28.2 5.4 23.1 7.5
III SI 1 35.5 45.1 43.2 46.1 42.5
IV 19.7 41.9

-Количество больных 148 108 66
Значение Хг 26.651 10.386 4.225
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Учитывая малое количество больных и близкие показатели 
при IV- V уровне инвазии в 5-10-летние сроки рассмотрены 
вместе. Толщина Опухоли. Breslow А. и соавг предложил 
дополнить информативность уровней инвазии по Кларку, 
комбинируя их с измерением толщины опухоли в миллиметрах. 
Он же с соавт. (2010) отметили, что существует высокая 
статистическая значимость линейной зависимости между 
толщиной опухоли и смертностью. После предложения Breslow 
А. и соавт (2019) прогнозировать течение заболевания меланомы 
с помощью измерения толщины опухоли окуляр- микрометром 
на гистологических срезах, появилось большое количество 
работ, показавших, что прогноз и показатели выживаемости при 
меланоме обратно пропорциональны толщине опухоли 
(Fitzpatrick Т.В. et al, 2015).

Многие исследователи (Ketcham A.S. et al (2019); Briggs 
J.С. (2010); Sondergaurd К. Olsen es (2010); Puissant A. (2012); 
Lcmish W.M et al (2013)) считают, что при толщине опухоли 0.75 
мм после хирургического иссечения прогноз благоприятный, 
наблюдается 100% пыживаемость. Другие Brcslow А. и соавт 
(2019); Wanebo H.J. et al (2015); Schmoeckel C. et ul (2013); Trau 
H et al (2013); Wods J.E. et al (2013) Naruns P. et al (2016) 
указывают, что мнение о 100% выживаемости больных с 
меданомой коди при толщине опухоли 0,75 мм является 
ошибочным.

По данным Slcigleder G.K., Kleine W (2017) 5- летняя 
выживаемость больных с толщиной опухоли мсни 0.7 мм 
составляет 92%, в пределах увеличения толщины от 1.41 до 2.1 
мм - 68% и лишь 31% для группы (Зольных с толщины опухоли 
2.8 мм Kuchnl PC. et al (2013), исследуя 8- летнюю 
выживаемость у 1191 больного в зависимости от пола, толщины 
опухоли и изъязвления выделили три прогностические группы: 
I- с хорошим прогнозом (30% из них женщины) с меланомой 
толщиной 1.5 мм 8 лет прожили 93%; II- с удовлетворительным 
прогнозом - 9% это мужчины, с нейзъязвлнной меланомой 
толщиной опухоли менее 1.5 мм,8лет пролижи 75%; III - с 
плохим прогнозом 61% это вое больные с меланомой толщиной 
опухоли более 1.5 мм, и мужчины с изьовленной меланомой 
прожили - 46%. Дау C.I., /2012 /.отмстил, что при опухоли
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толшиной 0.75-1.5 мм 5-летняя выживаемость ровна 90%. На 
основание данных Janoll К.А. et al /182/, 5 - летняя 
выживаемость пра толшинс опухоли до 1.49 мм составила 
ЮО.%; 1.5-2.99 мм - 84.5%; 3.0-4.0 мм - 75% и более 4.0 мм - 
всего лить 50%.Van Dcr Esch Е.Р. et al /2012/, изучая 
прогностический фактор у больных с меланомой кожи I стадии, 
пришли к выводу, что наибольшую прогностическую 
значимость имела максимальная толщина опухоли менее 2 мм 5- 
летняя выживаемость превышала 80%; от 2.1 - 4.0 мм она 
варьировала от 50 до 80% и при более высоких показателях она 
была менее 50%. Veranosi U et al /2010/ отметили, что при 
опухолях толщиной менее 2 мм общая 5-лстняя выживаемость у 
мужчи и женщин была 80%, а при толшинс более 2 мм 50-65%. 
Palangie A et al /2011/, выявили, что при опухолях толщиной 
менее 2 мм 85% больных прожили 10 лет, а с опухолями 
толщиной более 2 мм только лишь 35%. Авторы пришли к 
выводу, что толщина поражения менее или более 2 мм имеет 
более важное прогностическое значение, чем уровень инвазии и 
гистологический тип меланомы Chastoud с е al /2013/, также 
пришли к мнению, что основным прогностическим фактором 
при меланома кожи явлется толщина опухоли, так как при ее 
исследовании различными паталогоандтомами отмечается 
наименьшая частота расхождеия, чем при определении уровней 
инвазии. На основании этого они выделили две прогностические 
групны:1 - толщина опухоли < 2 мм и II- 2 мм, от чего зависит 
ширина хирургического иссечения и прогноз. На то, что 
толщина опухоли является наиболее ценным морфологическим 
критерием, чем уровень инвазии опухоливых клеток по Кларку 
при меланоме I клинической стадии также указалх в своих 
исследовинриях: Sbano Е.(2011). Magnin Р.Н. et al. (2013) 
отметили, что чаще всего у пациентов наблюдается средняя 
толщина опухоли 3.1 мм. Day C.L., et al. (2012) указывают, что 
50% больных, с меланомой I клинической стадии и толщиной 
опухоли > 3 мм умирают в течение 5 лет. На то, что меланома 
толщиной >3 мм имеет высокий риск также указывают и другие 
авторы (Watzig et al., 2013; SchMocckcl C. et al.,2013). Большое 
внимание заслуживает исследование Wancbo H.J. et al (2015),
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которые получили следующие цифры 5-летней выживаемости и 
появления метастазов по мере роста толщины опухоли.

Еще в 2011 году Lamberts II.,Levine N. отмстили, что 
главное достижение в изучении меланомы за последние 10 лет - 
это гистологическое определение глубины инвазии и толщины 
опухоли, разработанные Кларком и Бреслоу. Они предложили 
использовать глубину инвазии и толщину опухоли как критерий 
для определения стадии меланомы. Толишина опухоли по 
Бреслоу Нелли определена у 258 больных,из этого числа с 
толщиной опухолии менее 0.75 мм было 31 (12%), 0.75-1.49 мм - 
77 (29.8%), 1.5-2.99 мм 78 (30.2%), 3-4.99 мм - 46 (18%). 5 мм и 
более - 26 (10%) больных. Необходимо отмстить, что 
большинство больных (58%) при поступлении на лечение имели 
толщину опухоли 1.5 мм и более. По мере увеличения толщины 
опухоли в мм выживаемость при меланоме кожи снижалась. См. 
рис. 47 и таблицы 19 приложения. При толщине опухоли 
0.75 мм выживаемость на все сроки наблюдения составила 
100%. Достоверных различий в выживаемости между больными, 
которые имели толщину опухоли < 0.75 мм и от 0.75 до 1.5 мм 
нами не выявлены (р> 0.05). 3-х и 5-летпяя выживаемость у 
больных с толщиной опухоли от 0.75 до 1.5 мм составила 96.3%, 
а 10-летняя -90.4% она была достоверно выше на все сроки 
наблюдения, чем у больных с толщиной опухоли от 1.5 до 3 мм, 
соответственно: 83.1%, 75.0% и 71.0% (р<0.05).

Выживаемость у больных с толщиной опухоли от 0.75 до 
1.5 мм была также достоверно выше на вес сроки наблюдения по 
сравнению с больными с толщиной опухоли от 3 до 5 мм и от 5 
и более мм (р<0.05). Достоверные различия в выживаемости 
между больными, которые имели опухоли толщиной от 1.5 до 3 
мм и от 3 до 5мм нами не выявлены (р>0.05). Однако, больные с 
толщиной опухоли от 1.5 мм до 3 мм имели достоверно 
высокую 3-х, 5- и 10-летнюю выживаемость, по сравнению с 
больными, которые имели толщину опухоли 5 и более мм (р< 
0.05). 3-х летняя выживаемость у больных с толщиной опухоли 
от 3 до 5 мм составила 73.1%, а 5- и 10-летняя - 65.0%, при 
толщине опухоли 5 и более мм. 3-х и 5-лстняя выживаемость 
составила 42.3%, а 10-лстняя -21.1%, Несмотря на то, что 
выживаемость у больных с опухолми толщиной от 3 до 5 мм
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была намного выше по сравнению с боль ними, у которых 
толщина опухоли была 5 мм и более, достоверные различия 
между ними выявлены только в 3-х и 10-лстнис сроки 
наблюдения (р<0.05). Независимо от сроков наблюдения при 
толщине опухоли менее 0.75 мм летальных исходов нс было. 
При толщине опухоли 0.75-1.49 мм умерло 3.9%, при 1.5-2.99 
мм - 19.2%, при 3-5.99 мм -26%, при толщине опухоли 5 мм и 
более умерло 38.5%. Вероятность прогноза жизни больных в 
зависимости от толщины опухоли представлена в таблице 35
Таблица 35

опухоли в мм
Вероятность прогноза жизни больных в за«исимисти от толщины

Толщина Исход, %
опухоли 3 года 5 п>да 10.ИСТ

Жив Умер Жив Умер Жив Умер
До 1.5 мм 49.1 6.7 47.9 5.6 34.6 7.7
1.5-5 мм 46.6 63.3 47.9 69.4 61.5 66.7

5 и более мм 4.3 30.0 4.2 25.0 3.9 25.6
Количество больных 146 И)7 6 5

Значение Xi2 28.386 23.'Q29 10. 567

Учитывая отсутствие достоверных различий в 
выживаемости между больными с опухолями толщиной {0.75 и 
0.75-1.5 мм, а также 1.5-3 и 3-5 мм, они рассмотрены вместе.

У больных с толщиной опухоли до 1.5 мм 3-х, 5- и 10- 
летние сроки летальных исходов па 42% и 27% меньше, а при 
толщине опухоли 5 и более - на 36% и 21% больше. Гибель 
больных при толщине опухоли от 1.5 до 5 мм к 3-х и 5-летнему 
сроку на 17% и 21% больше вспоятпости пережить, а к 10-
летнему сроку этот признак теряет свое прогностическое 
значение. Проведенный статистический анализ показал, что при 
толщине опухоли менее L5 мм прогноз жизни относительно 
благоприятный, а при толщине опухоли более 1.5 мм - 
неблагоприятный. Следовательно, информативность
определения толщины опухолхи более высокий, чем уровня
инвазии. цтотпческая активность в клетках опухоли.
отражает способность опухоли к быстрому или медленному
росту, что является важным прогностическим признаком при
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меланоме кожи. Ввиду гистологического полиморфизма 
меланом количество митозов в них весьма вариабельно. 
Практическое значение данного фактора в своем сообщении еще 
па УШ Международном противораковом конгрессе 
подчеркивали Эфекпнд и Нитер. Эти авторы, разбив свой 
материал по возрастающему числу митозов, получила 5-летнюю 
выживаемость 72%. 51%, 34% и 18% соответственно. Средний 
срок жизни в группе умерших больных был при этом равен 5.9 
лет, 3.3 года,2 и 1.6 года. (М.М. Нивинская, 2017). Mioduszewska 
О., Pluta J (2012) получили следующие достоверные результаты 
выживаемости больних при митозах менее I на ноле зрения 
выживаемость составила 56%, а более I -всего лишь 29%. 
Cristofilini.M, el al. (2019) считают, что для определения 
прогноза заболевания митотическую активность полезно 
сочетать с толщиной опухоли. Хорошего прогноза, по их 
мнению, можно ожидать при максимуме 4 митазах па мм.кв, и 
толщине опухоли менее 0.9 мм. Day C.L. ct al. (2012), наблюдая 
117 больных выделили 4 факторые, которые оказались 
прогностически ценными и разделили болых в зависимости от 
этого на две группы риски. К группе высокого риска, у которой 
вероятность появления висцералных метастазов в течение 5 лет 
более 30% они потносят: митоз более 6 на I т2, независимо от 
локализации первичной опухоли или локализация на предплечье 
и ноге с изъязвлением более 3 мм или микроскопические 
сателлиты. К группе низкого риска они относят болых с 
количеством митозов менее 6 па 1 мм2, локализация па ноге и 
предплечье с отсутствием сателлитов и больших изъявлений. 
Lee U.T.M.et al. (2010) обнаружили корреляцию между' 
выживаемостью: количсст - вом митозов, метастазами в 
лимфоузлы и глубиной инвазии опухоли. Таким образом, почти 
все исследователи (Л.В.Демидов, 2012-2013; Beker T.G. 2011; 
Sondergaard К. et al., 2011; Ven Der Esch C.P., 2012; Sober A.J. et 
al., 2013; Semoeckel c.et al., 2013; Bailly c. et al, 2013; East Wood 
J. et al.,2014), занимающиеся этой проблемой, показали 
зависимости выживаемости больных от митотической 
активности в клетках опухоли, и мы нашли лишь томоро одну 
работу ( Drzcwiccki ct al. 2010), где считают, что митотическая 
активность нс играет существенной роли в прогнозе
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заболевания. Митотическая активность в клетках опухоли нами 
определена у 158 больных, из этого числа она была низкой у 66 
(41.8%), средней -у 35 (22.1%) и высокой - у 57 (36.1%) больных.

3-4, 5- и 10-лстняя выживаемость у больных с низкой 
митотической активностью в клетках опухоли составила 95.2%, 
90.0%, и 85.8% соответственно, она была достоверно выше на 
все сроки наблюдения по сравнению с больными, у которых 
митотическая активность в клетках, опухоли была высокой 
соответственно 68.9%,63.9% и 60.4% (р<0.01) и в 3-хлстнис 
сроки но сравнению с больными, где митотическая активность 
клеток, опухоли была средней (р<0.05). 3-х, 5- и 10-лстняя 
выживаемость у больных средней митотической активностью в 
клетках опухоли составила 77.1%,73.9% и 68.4%. Достоверные 
различия в выживаемости между группами больных, у которых 
митотическая активность в клетках опухоли была средней и 
высокой нами нс выявлены (р>0.05). Независимо от сроков 
наблюдения при низкой митотической активности клеток 
опухоли умерло 9.1%, при средней - 28.6% и при высокой 35.1% 
больных.. Вероятность прогноза жизни в этих группах 
представлена в таблице 69
Таблица 36

Вероятность прогноза жизни больных, в зависимости от 
митотической активности клеток опухоли

У больных с низкой митотической активностью 
вероятность пережить 3-х, 5- и 10-летнис сроки на 32%, 26% и 
28% больше летальных исходов, а при высоком наоборот, 
вероятность летальных исходов преобладает на 27%, 26% и 21% 
вероятности остаться з живых, больные с средним митозом 
занимают промежуточное положение, однако смертность при
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этод больше, чем при низком и реже, чем при высоком митозе.
Тики образом, наиболее благоприятный прогноз при 

меланоме кожи в I клинической стадии заболевания 
наблюдается при низкой и плохой прогнозе при высокой 
митотической активности клеток опухоли. Проведенный 
статистический анализ показал, что митотическая активность
опухоли имеет существенную роль и прогнозе заболевания.

0- итаона кция с или как(

часто принято 
инфильтрация в

назы вать ли мфоидно- плазмоцитарная 
зоне роста опуходи. Своеобразным

проявлением защитных сил организма против опухоли является 
выраженность лимфоидно-плазмоцитарной реакции в зоне его 
роста. Некоторые исследователи указывают на достоверное 
влияние степени выраженности лимфоидной инфильтрации на 
въжнваемость; при уменьшении степени инфильтрации прогноз 
ухудшается (Allen А.С. 2014; Schreiber Т., StoUner R 2010; 
Schreiber М.М., 2011: Day С.L. ct al., 2012; Населс К. et al., 
2013).

Thompson P.C., (2013), разделив в зависимости от 
выраженности лимфоидной инфильтрации исследуемых им 
больных (131 пациеента) на три группы, получил, что 
смертность в группе больных с выраженной лимфоидной 
инфильтрацией равнялась 14%, с умеренной - 37% и со слабой 
реакций - 54%. В.В.Анисимов (2013) отметил, что величина 
лимфоидного инфильтрата влияет на частоту местных 
рецидивов. Hansen M.G. McCarten А.В. (2014) указал, что 
инфильтрация и толщина опухоли является наиболее важным 
прогностическим фактором при меланоме кожи. Наряду с этим 
имеются отдельные работы, которые нс выявили значения 
лимфоидной инфильтрации в прогнозе заболевания (JI.B. 
Демидов и С.М. Паршикова, 2014; Balch С.М. et al., 2008; Van 
Der Esch E.P.et al., 2012). Таким образом, на сегодняшний день
не существует по этому вопросу единого мнения и тем не менее 
он заслуживает внимания и дальнейшего изучения. Лимфоидно
плазмоцитарная инфильтрация в зоне роста опухоли нами 
определена у 181 больного, из этого числа опа была выраженной 
у 64 (35.4%), умеренной - у 50 (27.6%), слабой у 63 (34.8%) и 
отсутствовала у 4 (2.2%) больных. По мерс уменьшения
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лимфоидно-плазмоцитарной инфильтрации в зоне роста 
опухоли выживаемость при меланоме кожи снижалась.

У больных, где лимфоидно-плазмоцнтирная реакция была 
вырежеппой 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость составила 95.2%, 
92.2% и 92.2% соответственно, она была достоверно выше по 
сравнению с больными, у которых инфильтрация была 
умеренной соответственно 72.7%, 72.7% и 69.7% и слабой 
80.4%, 69.1% и 59.9%(р<0.01). 3-х и 5-летняя выживаемость у 
больных с отсутствием инфильтрации составила 66.6%. 
Достоверные различия в выживаемости между больными, у 
которых инфильтрация была умеренной, слабой и 
отсутствовала, нами нс выявлены (р>0,05). Независимо от 
сроков наблюдения при выраженной лимфоидно
плазмоцитарной инфильтрации умерло 6.2%, при умеренной - 
28%,при слабой - 27% и при отсутствии инфильтрации - 25% 
больных.
Таблица 37

Вероятность прогноза лсизнн больных а зависимости от степени 
лимфоидно-плазмоцитарной инфильтрации

Учитывая малое количество и близкие показатели в группе 
больных с отсутствием и слабой инфильтрацией рассмотрены 
вместе, у больных с выраженной лимфоидно-плизмоцитдрной 
инфильтрацией стромы 3-х, 5 и 10-лстнис сроки, вероятность 
летальных исходов на 28%. 21% и 29% меньше а при слабой или 
отсутствие инфильтрации на 13%, 21% и 31% больше. 
Вероятность летальных исходов у больных с умеренной 
лимфоидно-плазмоцитарной инфильтрацией к 3-х летнему сроку 
на 15% больше, чем пережить, а к 5- и 10-летнему сроку данный 
признак теряет свое значение. Проведенные нами исследования 
показали, что прогноз жизни при выраженной лимфоидно-
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плазмоцитарной инфильтрации благоприятный,а при слабой или 
отсутствие инфильтрации прогноз отягащается. Больные с 
умеренной инфильтрацией занимают про межуточное 
положение.

Однофакторный анализ прогноза метастазов

Клинико-морфологические Формы опухоли. При 
поверхностно-распространяющейся форме меланомы в фазе 
радиарного роста метастазирование наблюдается не более 5%, а 
в фазе вертикального роста опухоли метастазы появляются от 35 
до 75%, в зависимости от уровней инвазии и других, клеточных 
параметров (Clark W.H. et al., 2019-2015). Меланома, типа 
злокачественного лентиго в связи с медленным ростом резкие 
изменения в биологическом поведении опухоли не наблюдается, 
что нс таит в себе такой опасности развития метастазов (Clark 
W.H, et al., 2019). При узловой меланоме отсутствие 
внутриэпидермального компонента приводит к высокому 
потенциалу развития метастазов ( Gussack G.S, et al., 2013; 
Magnin Р.П.,2013; Avril М., 2014;). По нашим данным при 
поверхностно-распространяющейся меланоме метастазы 
обнаружены у 4 из 97, при меланоме типа злокачественное 
лентиго - у 1 из 20 и при узловой меланоме ~ у 16 из 133 
больных. При поверхностно-распространяющейся и меланоме 
типа злокачественное лентиго метастазы появились в первые 3 
года и на все сроки наблюдения составили 5.5±3.7% и 
11.7±Н.0% соответственно. При узловой меланоме к 3-х, 5- и 
10-лстнсму сроку наблюдения метастазы появилась 12.9±3.4%, 
14.9±3.9% и 17.7±4.7%. Выявлена достоверно высокая частота 
метастазирования в 10-летние сроки наблюдения у больных с 
узловой по сравнению с поверх ностно-распространяющсйся 
формой меланомы кожи (р<0.05). Меланома типа 
злокачественное лентиго не имела достоверных различий в 
частоте метастазирования как при сравнении его с 
поверхностно-распространяющейся, так и узловой формой 
мсленомы кожи (р>0.05). Независимо от сроков наблюдения при 
поверхностно-распространяющейся меланоме метастазы 
появились у 4.1%, при меланоме злокачественное лентиго - у 
5%, и при узловой меланоме - у 12% больных.
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Вероятность прогноза помелен ин метастазов и зависимости от 
клинико-морфологических форм опухоли

Таблица 38

Формы опухоли
Метастазы, %

3 года 5 лет 10 лет
Нет Есть Нет Есть Нет Есть

Повсрхностно-распро- 
страняющаяся 42.8 15.4 50.5 23.5 47.7 21.0

Злокачественное лентиго 9.4 0 4.5 5.9 3.0 5.3
Узлоойя 47.8 84.6 45.0 70.6 49.3 73.7

КОЛИЧСС! по больных 159 II 67
Значение Xi; 8.272 5.114____ 4.812

При поверхностно-распространяютейся меланоме 
вероятность отсутствия метастазов к 2-х летнему сроку на 27% 
больше, их появления, а при узловой - на 37% меньше их 
отсутствия. Меланома типи злокачественное лентиго занимает 
промежуточное положение, Полученные результаты еще раз 
указывают на благоприятный прогноз при поверхностно- 
распросграняюшейся и меланоме типа злокачественное лентиго 
и плохой прогноз при узловой меланоме,

Уровень инвазии. Изучая частоту метастазирования в 
зависимости от различных клинико-морфологических признаков 
многими исследователями было показано, что большое значение 
для появления метастазов имеет тот же критерий, что и при 
выживаемости больных - это уровень инвазии и толщина 
опухоли. С увеличением этих компонентов, увеличивается 
склонность к метастазированию (Bride Н. A. ct al., 2019; Day 
C.L. et al„ 2011; Smith T, J. et al., 2013; Авдей Л.Л., 2013; East 
Wood J. et al., 2014).

Уровень инвазии опухолевых клеток по Кларку в высокой 
степени коррелируется с гистологически обнаруженными 
метастазами в регионарные лимфоузлы. Так при У уровне 
инвазии частота метастазов (при клинически неувеличеиных 
лимфоузлах) составляет 2%, при III уровне - 15-20%, при IV 
уровне - 40=50% и при У уровне - 75-80%. Rosato F.E. et al. 
(2010) отмстили, что при III уровне инвазии лимфоузлы 
метастазами поражаются в 50%. нале. На нашем материал 
при I уровни инвазии ни у одного из 4 больных не были
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обнаружены метастазы. При II уровне инвазии метастазы 
появились у I из 51, при III уровне - у 7 из 131, при IV уровне - у 
7 из 59 и при У уровне - у 5 из 15 больных. При К и У уровнях 
инвазии метастазы появились в первые 3 года и па Rce сроки 
наблюдения составили 2.5% и 43.3% соответственно. При III и 
IV уровнях инвазии метастазы до 3-х лет появились в 6.7% и 
13.6%, до 5 лет - 8.5% и 13.6%, до 10 лет - 8.5% и 19.1% 
соответственно.

Выявлена длстивсрно высокая частота метастазирования у 
больных с IV по сравнению с II уровнем инвазии (р< 0.05). 
Также выявлена достоверно высокая частота метастазирования 
на все сроки наблюдения между больными П-V уровнем инвазии 
(р <0.01) и Ш—V уровнем инвазии (р<0.02). Достоверные 
различия в частоте метастазирования между больными II и III 
уровнем. III и IV уровнем, а также IV и V уровнем инвазии нами 
не выявлены (р>0.05). Независимо от сроков наблюдения при II 
уровне инвазии метастазы появились у 1.9%, при (II уровне - у 
5.3%, при IV уровне — у 11.8% и при у уровне - у 33.3% 
больных.
Таблица 39

Вероятность прогною появления метастазов в зависимости от 
уровня инвазии опухолевых клеток в дерму

Уровен инвазии
Метастазы, %

2 года 3 года 5 лет
Нет Есть Нет Есть Нет Есть

П 23.0 0 24.6 5.9 26.1 5.3
III 52.0 23.0 53.5 29.4 46.4 36.8
IV 23.0 38.5 20.2 35.3 24.6 31.6
V 2.0 38.5 1.7 29.4 2.9 26.3

Количество Сильных Г 8 12 1 88
Значение Xi2 43.108 27.709 14.618

Вероятность прогноза отсутствие метастазов при III уровне 
инвазии к 2-х летнему сроку на 29% больше вероятности их 
поязления, в то же время при IV и V уровнях инвазии 
вероятность прогноза появления метастазов на 15% и 36% 
преобладает над вероятностью их отсутствия. Результаты наших 
исследований свидетельствуют о том, что при I уровне инвазии 
после хирургического лечения метастазы практически не
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встречаются. При II и III уровнях инвазии метастазы 
встречаются редко. Наиболее неблагоприятным в прогнозе 
появления метастазов являются IV и V уровни инвазии.

Толщина опухши. Roses D.F, et al. (2012), исследуя связь 
между толщиной первичной меланомы и метастазами в 
регионарные лимфоузлы у 119 больных с I клинической стадией 
отметили, что при толщине опухоли 1.0 мм ни уолного из 15 
больных не были обнаружены метастазы, при толщине опухоли 
1-1.49 мм они имелись у 8 из 31 больного, при 1.5-1.99 мм - у 6 
из 19,при 2-2.49 мм - у 5 из 15, при 2.5-2.99 мм - у 2 из 8, при 3-
3.49 мм - у I из 7, при 3.5-3.99 мм - у I из 6 и при толщине 
опухоли 4.0 мм эта частота достигает 50% (9 из 18 больных). 
При этом, если исключить больных с локализацией меланомы на 
верхней конечности, то при толщине опухоли более 4 мм 
частота метастазов в лимфоузлы достигала 63%. Milton G. et al 
(2010) при исследовании 970 больных с меланомой кожи, 
оперированных в I клинической стадии, отмстили, что в 
дальнейшем метастазы при толщине опухоли Змм возникают у 
всех больных в течение 6 лет, при этом у 50% больных они 
появились в течение I года независимо от толщины опухоли. На 
то, что с увеличением толщины опухоли 4 мм вероятность 
появления отдаленных метастазов составляет 70%. указывают в 
своих исследованиях (Lee Y.T.N.2010; Medina J.E.,2014; Braun- 
Falco, Schmacckel С.2011; MartijnH. et al.,2013).

По нашим данным при толщине опухолей до 0.75 мм после 
хирургического лечения первичной опухоли ни одного из 31 
больного метастазы нс появились. При толщине опухоли 0.75-
1.49 мм они появились у 1 из 77, при толщине 1.5-2.99 мм- у 6 
из 78, при толщине 3-4.99 мм - у 6 из 46 и при толщине опухоли 
5 мм и более метастазы появилась у 8 из 26 больных. При 
толщине опухолей от 0.75 до 1.5 мм и от 1.5 до 3 мм метастазы 
появились в первые 3 года и на все сроки наблюдения составили 
2.2% и 9.4% соответственно. При толщине опухолей от 3 до 5 
мм, а также 5 мм и более метастазы до 3-х лет появились 13.4% 
и 37.9%, до 5 лет - 18.3% и 37.9% и до 10 лет - 18.3% и 62.7% 
соотвествспно.

Выявлена достоверно высокая частота мстастизирования к 
5-л 10-летнему сроку наблюдения при толщине опухоли 3-4.99
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мм ио сравнению с опухолями толщиной 0.75-1.49 мм (р- 0.05). 
Несмотря па то, что естота метастазирования при толщине 
опухоли 5 мм и более была намного выше по сравнению с 
опухолями толщиной 3-4,99 мм, различия между ними 
выявлены только лишь в 10-лстнис сроки наблюдения (р<0.05). 
Опухоли толщиной 5 мм и более имели достоверно высокую 
частоту метастазирования на все сроки наблюдения по 
сравнению с опухолями толщиной от 0.75 до 3.0 мм (р<0.01). 
Достоверные различия в частоте метастазирования между 
опухолями толщиной от 0.75 до 1.5 мм и от 1.5 до 3.0 мм нами 
не выявлены (р>0.05). Независимо от сроков наблюдения при 
толщине опухоли от 0.75 до 1.49 мм метастазы появились у 
1.3%, при толщине от 1.5 до 3 мм - у 7.7%, при толщине от 3 до 
5 мм - у 13% и при толщине опухоли 5 мм и болес-у 30.8% 
больных.
Таблица 40

Вероятность прогноза появления метастазов а зависимости от
толщины опухоли

Толщина 
опухоли R мм

Метстазы, %

2 года 5 года 5 года

нет есть нет есть пет сеть

0,75-1,5 36 0 40,4 5,9 40,3 5.3

1,5-3,0 39 15.4 35,4 23,5 32,3 26,3

3,0-5 19,1 30.8 19,2 29,4 22.6 31,6

5 и более 5 53,8 5 41,2 4,8 36,8

Количество
больных

154 116 81

Значение Xi3 46,653 30,379 22,38

Можно заметить. что вероятность прогноза 
возникновения метастазов в значительной мере зависит от 
толщины опухоли в мм. Так, при тозицинс опухоли от 0,75 до 
1,5 мм вероятность отсутствия метастазов к 2-х летнему сроку
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наблюдения на 36,9% больше, чем вероятность их появления, 
тогда как при опухолях Толщиной 5 мм и более, наоборот, на 
49% преобладает вероятность появления метастазов, Таким 
образом, результаты статистического анализа показали, что три 
толщине опухоли до 0,75 о после хирургического лечения 
первичной опухоли метастазы практически не встречаются. 
Наиболее неблагоприятными в прогнозе появления метастазов 
являются опухоли толщиной 3 мм и более, а опухоли толщиной 
от 0.75 до 3 мм являются прогностически благоприятными, так 
как в этих случаях метастазы встречаются значительно реже.

Лимфоидно-плазмоцитарная инфильтрация. Большинство 
нслсдопателси указывают, что при выраженной лимфоидной 
инфильрации вокруг первичной опухоли реже возникают 
метастази (Hasen M.G. et al, 2014; Hcllstr6m K.E. ct al., 2014; 
Prehn R, T., 2017; Schreiber M., 2011; Sober A.J. ct al., 2013; 
Wotzig V. et al., 2013).

Day C.L. ct al. (2010) отмстили, что при полном отсутствии 
или минимальной лимфоидной инфильтрации наблюдается 
более быстрое развитие висцеральных и костных метастазов.

При выраженной и умеренной лимфоидно-плазмоцитарной 
инфильтрации метастази появились в первые 3 года и па вое 
сроки наблюдения составили 1,9% и 17,1% соответственно. При 
слабой инфильтрации к 3-х, 5- и 10-летнему ороку метастазы 
11,6%, 15% и 19,8% и при отсутствии инфильтрации метастазы 
появились в течение одного года и на все сроки наблюдения 
составили 28,5%. Выявлена достоверно высокая частота 
метастазирования при слабой и умеренной инфильтрации по 
сравнению с выраженной инфильтрацией (р<0,01). Достоверные 
различия в частоте метастазирования между больными, которые 
имели слабую и умеренную инфильтрации нами не выявлены 
(р>0.05). Несмотря на то, что частота метастазирования при 
отсутствии инфильтрации была намного выше, чем при 
выраженной, умеренной и слабой инфильтрациях различия 
между ними также нс выявлены. Независимо от сроков 
наблюдения при выраженной лимфоидно-плазмоцитарной 
инфильтрагии метастазы появились у 3,1%, при умеренной - у 
16%, при слабой - 12,7% и при отсутствии инфильтрации - у 
25% больных.
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Вероятность прогноза появления метастазов в зависимости от 
степени лимфоидно-плазмоцитарной инфильтрации лимфоидно

плазмоцитарная инфильтрации

Таблица 40

Лимфондно- 
плазмоцт ирная 

инфиьтрдиия

Метстичы. % - 1
2 1 ода 5 годи 5 годи

нет есть ИСТ есть нет еоть
Выдавши 37,5 0 35,3 6.7 30,9 5.9
Уморения 27.9 58,3 31.3 53.3 39,7 47

Слабая или отсутствуют 36,4 - 41,7 33.4 40 29,4 47.1
Количество больных 152 114 85

Значение ХР 10.356 7.621 5.366

При выраженной лимфоидно-плазмоцитарной 
инфильтрации вероятность отсутствия метастазов к 5-летнему 
сроку на 25% больше, а при слабой или отсутствие 
инфильтрация, наоборот, па 8,0% меньше. При умеренной 
инфильтрации вероятность появления метастазов на эти сроки 
становятся больше всего лишь па 7%.

Таким образом, результаты напих исследований 
подтверждают мнение вышеизложенных исследователей и 
указывают на то, что при выраженной лимфоидной 
инфильтрации вокруг первичкой опухоли метастазы встречается 
реже, а при умеренной, слабой инфильтрации, а также при ее 
отсутствие метастазы встречаются значительно чаще.

Митотическая активность в клетках опухоли. Многие 
исследователи указывают на прямую зависимость появления 
метастазов, от количчества митозов, с увеличением его числа, 
частота метастазов увеличивается, и наоборот, с уменьшением 
его метастазы встречаются реже (Tucker З.В. et al., 2010; Jcffercy 
J. et al., 2013; Heane K. et al., 2013). Мы смогли найти лишь одну 
работу (Drzcwiecki et al., 2010), где считают, что митотическая 
активность не играет существенной роли в возникновении 
метастазов.

На нашим данным, при низкой митотической активности в 
клетках опухоли метастазы обнаружены у 2 из 66, при среднем - 
у 7 из 35 и при высоком -у 10 из 57 больных. При низком и 
высоком митозе метастазы появились в первые 3 года и на все 
сроки наблюдения составили 3,5% и 17,9% соответственно. При
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среднем митове 3-х, 5- и I-летние сроки наблюдения метастазы 
появились в 14,7%, 18,3% и 23,4% наблюдениях, См. рис. 56 и 
таблицу в приложения.

Независимо от сроков наблюдения при низкой 
митотической активности в клетках опухоли метастазы 
появились у 3%, При средней - у 20% и при высокой - у 17,5% 
больных.
Таблица 41

Вероятность прогноза появления метастазов в зависимости от 
митотической активности w клетках опухоли

Метрическая 
активность клеток

Мстстизы, %
2 голи 5 годи 5 голи

ИСТ есть ИСТ есть кет есть
Низкая 45.9 8,5 43.9 6Т7 41.5 11,8

Сродная 20 41,7 25.5 33,3 27.7 35.8
Высокая 34J 50 30.6 60 30.8 52,9

Количество 
больных 147 113 82

Значение Хг 6,801 8.181 5.517

Вероятность отсутствия метастазов при низком затозс к 3-х 
летному сроку на 37% больше вероятности их появления, тогда 
как при высоком и среднем митозах появление метастазов 
превалирует над их отсутствием на 29 и 16%. Полученные
данные садетельствуют о том, что митотическая активность в 
клетках опухоли четко влияет на прогноз метастазов, по мере 
нарастания числа митозов частота метастазов увеличивается.

Клеточный состав опухоли. В ряде работ имется
указания, что при эпителиоидном и смешаннокеточном 
вариантах опухоли чаше наблюдаются метастазы почти до 50%, 
так как клетки в опу холи связаны рихло, а при 
веретеноклеточном строении меланома метастазы, наоборот, 
встречаются реже (Раков А.И. с соавт., 2011-2012*, Вагнер Р.И. с 
соавт., 2014).

Результаты наших исследований несколько противоречат 
литературным данным, так при эпителиоидном строении 
опухоли метастазы появились у 2 из 141, при 
смешапоклеточном - у 10 из 74, при веретеноклеточном - у 3 из 
29 и при невусоиодобном - у 2 из 1о больных. При
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эпителиоидно-клеточном и невусоподобном строении опухоли 
метзстази появились в первые 3 года в па все сроки наблюдения 
составили 1,9% и 25,4% соогвстствснно. При 
смешаноклеточном строении опухоли к 3-х и 5-ти голам 
метастазы составили 15,5%, ак 10-ти годам - 18,3%, При 
веретеиолеточном строении опухоли к 3-м годам метастазы 
составили 17.2%, ак 5- и 10-ти годам - 25,5%. См. рис. 57 и 
таблицу 27 приложения.

Высокая частота метастазирования наблюдалась при 
нсусоподобним, веретеноклеточном и смешаноклеточном и 
низкая - при энителиодно-клеточном строение опухоли. 
Выявлена достоверно высокая частота мстастазирания пи все 
сроки наблюдения при мешаноклеточном отроении опухоли по 
сравнению с эпителиокатоидерочным опухолими (р<О,ООг). 
Веретеноклеточные опухоли имела так же достоверно высокую 
частоту метастазирования 5-п 10-летнему сроку наблюдения по 
сравнению с зпитслиоидкссоточным опухоляма (р < 0,05).

При эигителиоиднокл сточных опухолях вероятность 
отсутствия метастазов к 2-х летнему сроку на 43% больше 
вероятности их появления, а при смешаноклсточных, 
невусоподобных и веретеноклеточных опухолях, наоборот, в эти 
сроки на 29% и 14% преобладает вероятность появления 
метастазов.
Таблица 42

Вероятность проноза появления метастазов в зависимости от
клеточного состава опухоли

Клеточный состав опухоли
Метстазы. %

2 голи 5 года 5 года
нет сеть нет сеть нет есть

Э11ИТСЛИОИДНОКЛИТОЧНЫС 50,9 7,7 51.3 11.8 45,1 10,5
Смсшоиокл сточное 32,5 61,5 35,6 58,57,8 46,5 52,6

Невусаподобныс и всреноклсточные 16,6 30,8 1.1.1 29.4 8Л 36,9
Количество больных 176 132 90

Значение Хг 9,201 9.836 13.269

Учитывая малое количество больных и близкие показатели 
больные с певусоподобпыми и веретеноклеточными опухолями 
рассмотрены вместе.
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Таким образом, результаты наших исследований показали, 
что наиболее еолагоприятпыми в прогнозе появления метастазов 
являются: веретеноклеточные, нсвусоподобныс и
смеша! юклеточные формы строения опухолей. При 
зпитслиоидноклеточных опухоих прогноз благоприятный, так 
как в этих случаях метастазы встречаются реже.

Содержание пигмента в клетках опухоли. При изучении 
нами частоты и сроков появления метастазов в зависимости от 
пигмента в клетках опухоли отмечено, что при выраженной 
пигментации в клетках опухоли метастазы появились у 6 из 94, 
при умеренной пигментации - у 9 из 101, при малой 
пигментации - у 4 из 56 и при отсутствии пигмента в клетках 
опухоли метастазы появились у 2 из 4 больных. Во всех группах 
больных метастази л основном появились в первые три года 
после хирургического лечения. Частота метастазов к 3-х 
летнему сроку наблюдения при выраженной пигментации в 
клетках опухоли составила 10,9%, при умеренной - 9,0%, при 
слабой - 6,0% и при отсутствии пигмента - 25,0%. Достоверных 
различия в частоте метастазирования на все сроки наблюдения у 
больных с различной степенью пигментации нами не выявлены 
(р>0.()5). См. таблицу 28 приложения. Вероятность прогноза 
появление метастазов в этих группах представлна в таблице 80.
Таблица 43.

Вероятность прогноза появления метастазов в зависимости от

степени пигментации клеток опухоли

Степень 
пигментации

Мстстазы, %

2 года 5 года 5 годи

нет есть нет есть нет есть

Выржсния 27,6 15.4 23 29,4 24.3 26.3

Уморения 46,6 53,8 49,6 47,1 47,1 47,4

Слабая 23,9 23,1 26,5 17,6 28,6 15,8

Отсутствуют I.H 7,7 0,9 5.9 0 10,5

Количество 
больных 176 130 89

Значение Xi2 2.264 3,133 8,338
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Различия вероятности отсутствия или возникновения 
метаставов в зависимости от степени пигментации клеток 
опухоли нс имели достоверных значений к 2- и 3-лстнсму сроку 
(хг = 624 “ 3,133). Они были достоверны только лишь к 5- 
летнему сроку при слабой пигментации и отсутствии пигмента в 
клетках опухоли. Вероятность отсутствия метастазов к 5- 
летнему сроку при слабой пигментации на 13% больше 
вероятности их появления и. наоборот, при отсутствии пигмента 
преобладат вероятность возникновения метастазов на 10%. 
Проведенный статистический ашипз показал, что степень 
титлантации для прогноза жизни но играет существоПого 
значения, однако для прогноза метастазов опа имеет значение 
только лишь к 5-летнему сроку наблюдения.

Васкуляризация опухоли. При изучении нам частоты и 
сроков появления метастазов в зависимости от того насколько 
выражена сосудистая сеть как в сало опухоли, так и под ней 
виявлено, что там где сосудов в опухоли было мало метастазы 
появились у 9, а много - у 6 из 24 больных. В аналогичних 
группах, где сосудов под опухолью было поло метастазы 
появились у 14 из III и много - у 5 из 45 долынх.. Детастазы в 
основном появились в поряце з года после операции, к этому 
сроку в первой группе больных частота метастазов составила 
10,4% и 8,9%, а во второй грунте - II.,6% и 10,4%. 
Достовсрпи.различий в частота метастазов как при сравнении 
результатов первой, так и второй группы, а также можу двумя 
группало больных нами пс знатлено (р>0,05).

Можно заметить, что достоверных различит вероятности от 
сутствия или появления метастазов в зависимости от 
васкуляризация опухоли не все сроки наблюдения как в 
отдельных ipynnax, так и долду ними не выявлено. 
Следовательно, васкуляризация опухоли не дает существенного 
значения в прогнозе появления метастазов.
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Таблица 44
Вероятность прогною появления метастазов в зависимости от

васкуляризации опухоли

Васкуляризация
Мстстазы, %

2 года 5 года 5 года
нет есть пег есть пег есть

Сосуды в 
опухоли
Много 14,8 25 19.1 20 17,9 18,2

_ Мало 85,2 75 80.9 80 82.1 81.8
Количество 

больных
109 78 50

Значение Хг 0,580 0,004 0,000
Сосуды под

опухоли
Много 26 25 27,1 26,7 29.2 29.4
Мало 74 75 72,9 76,3 70.8 70,6

Количество 
больных 143 111 85

Значение Xi2 0.005 0.001 5.366

Таким образом, проведенный однофакторный 
статистический анализ всех морфологических признаков 
показал, что в прогнозе появления метастазов при меланоме 
кожи в [ клинической сталии имеют значение такие признаки: 
как клинико-морфологические формы опухоли, уровень инвазии 
по Кларку, толщина опухоли по Бреслоу, лимфоидно
плазмоцитарная инфильтрация, митотическая активность в 
клетках опухоли, клеточный состав опухоли и степень 
пигментации. Морфологический признак васкуляризации 
опухоли существенного значения в прогнозе появления 
метастазов не имеет. Наиболее неблагоприятными признаками в 
прогнозе появлении метастазов являются: узловая форма 
меланомы, [V-V уровень инвазии, толщина опухоли более 3 мм, 
олабая или отсутствие лимфоидно-плазмоцитарной 
инфильтрации вокруг первничной опухоли, высокая 
митотическая активность клеток опухоли, веретеноклеточное, 
невусоподобное и смешаноклсточное строение опухоли и 
отсутствие пигмента в клетках опухоли.
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Многофакторный анализ морфологических признаков
В последние годы многими исследователями 

(Л.В.Демидов, 2012; Ч..Рагимов, 2015; М.Х.Айрапетян с соавт., 
2015; Huvos A.G., 2014; Balch с.м. el al., 2008; Cascinelli J. el al 
2010) стали применяться при меланоме кожи многофакторный 
анализ на ЭВМ, но результаты этих исследовании нс привели 
пока к единой гонке зрения и достаточно противоречивы.

Прогноз жизни. Проведенный нами однофакторный 
анализ в главе П (2а) не и полной мере отражает сущность 
опухолевого процесса при меланоме кожи, прежде всего питому, 
что выявляет каждый конкретный признак без учета взаимосязи 
между ними. Указанные недостатки в значительной степени 
нивелируются при использовании многофакторного анализа. 
Прогноз жизни у наших больных рассматривался в 3-х, 5- и 10- 
летние сроки, хотя и основная часть летальных исходов 
наблюдались 3 и 5 лет и составил 67,4% и 87,4%. Для 
определения прогноза жизни составлены 2 альтернативные 
группы больных, живших более 3-х лет (94 человека), умершие 
до 3-х лет (26 человек). Аналогичным обра зом группировались 
больные для 5- и 10-лстисго срока наблюдения жившие (65 и 24 
чел.), умершие до этого срока (32 и 35 чел.). В процессе 
многофакторного анализа определялись чнеловне значения 
каждого градационного признака (далссовскис весовые 
коэффициенты), а также пороговые значения для каждого срока 
наблюдения. "Числовые значения каждой градации и пороговое 
значение представлены в табл. 82 83, 84 Для определения 
вероятности прогноза жизни в 3-х и 5-летние сроки наиболее 
информативным оказалось сочетание в морфологических 
признаков: клинико-морфологические бормы опухоли,
клеточный состав, митотическая активность клеток, лимфоидно 
плазмоцитарная инфильтрииия, уровень инвазии и толцина 
опухоли. При определении 10-летнего прогноза жизни, были 
также информативны все вышеизложенные морфологические 
признаки за исключением уровня инвазии,

Индивидуальное прогнозирование больных мелиномой 
кожи в зависимости от морфологических признаков проводится 
следующим образом: складываются балсрозакис весовые
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коэффициенты каждой гурвтахрии с пороговым значением. Если 
сумма байсовских весовых коэфициентов и порогового значения 
менше 0, т.с. Отрицательная, то это означает, что вероятность 
пережить 3-х, 5- и 10-летние сроки после операции равна 86,2%, 
78,53% и 1%, если это число больше 0, т.е. положительная, то 
вероятность погибнуть в эти же сроки составляет 61,573, 68,7% 
и 74,3%. Пороговое значение для 3-х и 5-летнего прогноза 
жизни равняетая -0,558, и -0,308, а для 10-летнего - 0,164.

I аким образом, на основании двухэтапного исследования 
морфологических признаков, вспочсоцих однобакторный и 
многофакторые анализ, оказались висным для прогноза асизни 3, 
5 и 10 лет после операции с точностью до 86, 26. 28,5% и 78, а 
для прогноза летальных исходов 61, 50, 68,74 и 74.3%.
Таблица 45

5-летний прогноз жиани больных меланомой кожи на основе 
многофакторного анализа морфологиченских признаков
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Пороговое значение ■ -0,308
Таблица 46

10<icmnuu прогноз жизни вольных меланомой кожи на основе 
многофакторного анализа морфологических признаков

Наименование 
признака

Градации 
признака

Прогноз жизни до 3 лет
Байесовские 

весомые 
коеффицисн 

ты

ЖИВ умер

К-но 
б-х % К-но

б-х %

Клинике* 
морфоологически 

с формы

Поверхностно 
распространя

ющийся
13 54,2 й7 20 •0,433

Узловая 10 41,7 25 71.4 0,234

Клеточный 
состав опухоли

Эпителиоидн
о клеточная 10 41.7 9 25.7 -0,21

НсвусоподоО
НМ 0 0 К 22,9 0,712

Смеишкоклст
очная

14 58,3 18 51.4 -0.055

Митотическая 
активность 

клеток опухоли

Низкая 11 45,8 с 17,1 -0,427

Сродная и 
высоких 13 54,2 29 82.9 0,185

Лимфоилно- 
плизмицитярвяя 
инфильграшм

Слабая или 
отсутствует $ 20,8 18 51,4 0,392

Умеренная 10 41.7 14 40 •0.018

Выраженная 9 37,5 иэ 8,6 •0,641

Толщина опухоли
в мм

0-1,49 8 33,3 X 8,6 -0,59

1,5-4,99 15 62,5 2.1 65,7 -0,022

5 и более 1 4,2 9 25,7 0,79

Пороговое значение = 0,164
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Таблица 47

Монография

3-х летний прогноз жизни больных .неланомоп кожи на основе без 
учета наблюдения за больным и после деченим Многофакторного 

анализа клинико-морфологических признаков
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Объем Радикальный 380 | 98,7 110 89.4 •0,046 |
хирургического 
вмешательства Полиатипный 5 1

1.3 13 10.6 0.907 1

Иссечение до
2 см 53 13,8 50 41,3 0,467 |

Вид 
хирургического 

лечении

Профилактнчсс 
кая 

лнмфаденэк 
ТОМИВ

46 12 14 11,6 -0.025

31 Т 4-111 »л
Иссечение более

2см 245 64 49 40,5 -0,207

Крнодсструкция 
опухоли 39 10.2 8 6.6 -0,196

Кликнко- 
морфоологические 

формы

Поперхностнори 
снространя- 

ЮЩИЙСЯ
56 50,5 5 17.2 -0,557

Злокачественное
лентиго 5 1 4.5 2 6.9

0,094 1

Узловая 50 45 22 75,9
0,135 |

Клеточный 
состав опухоли

Эпитслиоиднокл 
сточная 59 51.3 6 20

-0,501 1

Невусоподобная 4 3.5 3 10
0.367 1

Верстсноклсточ 
им

II 9.6 6 20
0.229 1

Смешаноклегоч 
моя

41 35.6 15 50
0,055 1

Митотическая 
активность 

клеток опухоли

Him ад 43 43.9 3 11,5 -0,664

Средняя 25 25.5 8 30,8 -0,003 1

Высокая 30 30,6 15 57.7
0,191 |

Лимфондно- 
плазмоцитарвия 
инфильтрация

Слабая или 
ок'утствуег 33 33,3 12 46,2

0,053 I

Умеренная 31
1 31,3 12 66,2

0,08 1

Выражении* 35
1 35,4 2 7.0 -0,751

Уровень инвазий 
дермы

I-I1 31
1 26.5

1 3.2 -0,999 1

" III 61 52.1 11 35,5 -0,252 1

IV 23 1 19.7 13 42 0,244 1

V 2 1,7 6 19,3 0,969 1

Толщина опухоли 
R мм

0-1,49 57
1 49,1 2 6,6

-0,963 |

1,5-4,99 54 1 46,6 19 63,4
0,038 1

5 и более 5
1 413

9 30
0.747 1

Пороговое значение = -0,492

Таблица 48

5-х летний прогноз жизни бальных меланомоп кожи на основе без 
учета наблюдения за больным и после деченин Многофакторного

анализа клинико-морфологических признаков

Наименование 
признака Градации признака

Прогноз жизни ло 5 лет
Байесовские

несение 
коэффициенты

ЖИВ умер
К-во 
б-х % К-нп 

б-х %

Boipaci больных
16-39 лет 70 27,2 63 38 0.144

40»69 лет 187 72,8 103 62 -0 069

Пол больных
Мужчины 84 32,7 70 42,2 0.1 II

Женщины 173 67.3 96 57,8 -0066

Локализации 
опухоли

Голова, шея 32 12,4 31 18,7 0,176

Туловище 68 26.5 72 43.4 0.215

Верх.копеч. 29 11,3 16 9,6 ■0.068

Нижи. конем. 128 49,8 47 28,3 -0.245

Фон меланомы
Интактная к. 100 38,9 45 27,1 -0.157

Невус 157 61,1 121 72,9 0.077

Кровоточивость 
из опухоли

Нс было 85 33,3 20 12 -0,439

Была 170 66,7 146 88 0,124

Внешний вил 
опухоли

Плоский 165 64,4 77 46.4 -0.141

Угловатый 91 35.6 К9 53.6 0.8

Поверхность 
опухоли

Нс изъязнлениня 175 68,4 71 43Д -0.202

Изъязвленная 81 31,6 93 56,7 0.25

Горизонтальные 
размер опухин

До 1 см 68 26.5 20 12,1 -0.342

От 1 до 2см 151 58,7 97 58,4 -0.002

От 2 до 5см 35 13,6 46 27,7 0,309

5см н более 3 U 3 1.8 0.19

Вертикальные 
размер опухои

До 0,5см 225 87,6 114 68.7 -0,105

Более 0.5см 32 12,4 52 31,3 0,401
Клиники- 

морфологические 
стадии

ТММ 142 55,3 8 4,8 -1,059

Т№М 115 44,7 158 95.2 0,328

Место лечения ВОНЦ 146 57,3 41 24,7 -0,362
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первичного очага Другие учрежд. 109 42,7 125 75,3 0.249

Объем 
хирургического 
RMClDdTCJbCIHJ

Радикальный 255 99,2 151 91,5 -0,038

Паллиативный 2 0.8 14 8.5 1,035

Вид
Х1<рур1'НЧССКОГО 

лечения

Иссечение до 2 см 33 12.9 65 39.9 0,484

Профилактическая 
лимфаЛс'пктомия

162 03,3 68 41,7 -0.187

Иссечение более 
2см

36 14 17 10.4 -0,136

КрПОДСкЛрукиИЯ 
опухали

25 9,8 13 8 -0.094

Клюшко* 
морфоологичсскн 

с формы

Повсрхноинорпснр 
ОСГрЛНД- 
ющййси

32 47,8 7 20 -0.47

Злакачсетпспнос 
ЛЯН ГИГО

2 3 J•* 5,7 0.19

Уадовад 33 49,2 26 74,3 0,086

Эпител иемдиоклсто 
иная

32 43,1 8 22.2 -0.412

Клеточный 
состав опухоли

Невусе подобная 2 2.8 4 II.1 0,491

Всрегсноклсточния 4 5.6 7 19.5 0.433

Смешадекд сточная 33 46.5 17 47.2 •0.098

Митт ИЧССКЛЯ 
активноеtb 

клеток опухоли

Ннткая 27 41.5 5 15.6 -0.543

Средни 18 27.7 9 28,1 *0.111

Высокая 20 30.8 18 56,3 0,144

Лнмфоилло* 
плозмшштирши

Слабай или 
OTCVlCttiycT

20 29.4 16 50 0.093

Умеренная 27 39.7 13 40.6 -0,128
инфильтрация

Выраженная 32! 30.9 3 9,4 -0,655

Уровень инвазий 
дермы

Ml 20 28.2 2 5.4 •0,81

Ш 32 45,1 16 43,3 -0,111

IV 17 23.9 13 35.1 0.073

V 2 18 6 16,2 0.667

Толщина опухоли 
в мм

0*1,49 34 47,9 2 5,6 -1.041

1,5*4.99 34 47 25 69,4 0,056

5 и более 3 4.2 9 25 0.667

Пороговое значение = -0,190

Монографии

Таблица 49

10-летний прогноз жизни больных меланомой ножи на основе 
многофакторного анализа клинико-морфологических признаков с 

учевтном наблюдении за больными после лечения

Наименование 
признака

Градации признаки

Прогноз жизни до 10 лет
Байесовские 

весовые 
коеффициенты

ЖИВ У*«Р
К-во 
б-х %

К-во 
б-х %

Возраст 
больных

16-39 лет 26 24.8 67 38.3 0,189
40-69 лет 79 75.2 108 61,7 •0,086

Пол больных
Мужчины 29 27,6 75 42.9 0,191
Женщины 76 72.4 100 57,1 -0,103

Локализация 
опухали

Голони, шея 6 5.7 32 | 18.3 0.505
Туловище 16 15.2 77 44 0,461

Верх.конец. 14 13.3 16 9.1 «41.164
Нижи. КОНСЧ. 69 65.7 50 28.6 -0.362

Фон .меланомы
Интактная к. 37 35.2 43 24.6 -0,157

Невус 68 64,8 132 75.4 0.066
Кровоточивость 

из опухоли
Не было 78 74.3 □7 78.3 0.023

Были 27 25,7 38 21.7 •0,073
Внешний кил 

опухали
1 Тлоский 75 72,1 N1 46,3 •0,188

Узловатый 75 6,7 II 6.3 •0,026
Поверхность 

опухоли
Нс ИЗЪЯЛШСНИйЯ 22 21.2 83 47,4 0.355

Изъязвленная 79 75.2 7В 45.1 -0,227

Горизонтальные 
размер опухои

До 1 см 26 24.8 95 54.9 0.341
От 1 до 2см 32 30.5 30 11.4 -0,426
От 2 до 5см 61 58,1 105 60 0,014
5см и более 12 11.4 50 28.6 0.398

Вертикальные 
размер опухои

До 0.5см 99 94.3 119 68 -0,142
Болес 0,5см 6 5.7 56 32 0,748

Клинико
морфологически 

е стадии

Т№М 55 52,4 9 5.1 0,008

Т№М 50 47.6 106 94.9 0.299

Место лечения 
первичного 

очага

вони 52 49.5 42 24 -0,315

Другие учрежд, 53 50.5 1эз 76 0.178

Объем 
хирургического 
вмешательства

Радикальный 104 99 lol 92.5 -0.032

Полнитивкый 1 1 13 7.5 0.892

Вид 
хирургического 

лечения

Иссечение до 2 см 15 14.3 69 40,3 0.441
Профилактическая 
лимфаденэктомия

66 62.9 70 41 -0,196

Иссечение более 
2см

23 21,9 18 10,5 -0,328

Криодеитрукция 
опухоли

1 0,9 14 8J 0,924

Клннико- 
морфоологнчсск

1 |овсрхностнорас()ростр 
аняюшпПся

14 56 6 17.1 -0.59
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Локализация 
опухали

Голони, шея 6 5.7 32 | 18.3 0.505
Туловище 16 15.2 77 44 0,461

Верх.конец. 14 13.3 16 9.1 «41.164
Нижи. КОНСЧ. 69 65.7 50 28.6 -0.362

Фон .меланомы
Интактная к. 37 35.2 43 24.6 -0,157

Невус 68 64,8 132 75.4 0.066
Кровоточивость 

из опухоли
Не было 78 74.3 □7 78.3 0.023

Были 27 25,7 38 21.7 •0,073
Внешний кил 

опухали
1 Тлоский 75 72,1 N1 46,3 •0,188

Узловатый 75 6,7 II 6.3 •0,026
Поверхность 

опухоли
Нс ИЗЪЯЛШСНИйЯ 22 21.2 83 47,4 0.355

Изъязвленная 79 75.2 7В 45.1 -0,227

Горизонтальные 
размер опухои

До 1 см 26 24.8 95 54.9 0.341
От 1 до 2см 32 30.5 30 11.4 -0,426
От 2 до 5см 61 58,1 105 60 0,014
5см и более 12 11.4 50 28.6 0.398

Вертикальные 
размер опухои

До 0.5см 99 94.3 119 68 -0,142
Болес 0,5см 6 5.7 56 32 0,748

Клинико
морфологически 

е стадии

Т№М 55 52,4 9 5.1 0,008

Т№М 50 47.6 106 94.9 0.299

Место лечения 
первичного 

очага

вони 52 49.5 42 24 -0,315

Другие учрежд, 53 50.5 1эз 76 0.178

Объем 
хирургического 
вмешательства

Радикальный 104 99 lol 92.5 -0.032

Полнитивкый 1 1 13 7.5 0.892

Вид 
хирургического 

лечения

Иссечение до 2 см 15 14.3 69 40,3 0.441
Профилактическая 
лимфаденэктомия

66 62.9 70 41 -0,196

Иссечение более 
2см

23 21,9 18 10,5 -0,328

Криодеитрукция 
опухоли

1 0,9 14 8J 0,924

Клннико- 
морфоологнчсск

1 |овсрхностнорас()ростр 
аняюшпПся

14 56 6 17.1 -0.59

100 101



Хасанов Ш.Р., Шаханова Ш.Ш., Асатулаеп А.Ф.

же формы

1---------------------------

ЗтокачесгАснние
avHHtro

0 0 2 5,7 0.079

Уъюиая 11 44 27 77,* 0.168

Клеточный 
состав опухоли

Эп»пс.1иоцдноклс1 очная 11 42.3 7 19,5 -0.418
Нсвусинидобнам 0 0 4 II 0,38

Верстаншл сточном 1 3.8 7 19,5 0,623
Смешанок.'1сточная 14 53.9 IS 30 •0.113

Мнтотмчсском
4КТННКОС1К 

клеток опухоли

Ниткам 11 45,8 5 13,2 -0.564
Средняя 5 20.8 10 30,3 0,079
Высоким 8 33.4 18 54.5 0.13

Лнмфондио-
ПЛгПМОШГгирНаЯ 
1ГПфНЛ1.Тр4Ц1«Я

Сливы или 
отцутешует

5 20.8 16 48, S 0.283

Умеренная 10 41.7 14 42.4 -0.076
Выраженная 9 37,5 3 9.1 •0.699

Уровень
Ml 6 23.1 2 5.4 -0.699
III 12 40.1 15 40,6 •0.125

ннвачнй дермы IV 7 27 14 37,Я 0,079
V 1 3.8 6 16,’ 0,556

0-1.49 9 34.6 1 2.8 -1,176
Толщина
vniiii * им 1,3-4.99 16 61,6 25 69,-1 •0,028ОПдХ1М1И в мм

5 1< более 1 3.8 10 27,8 0.778

Пороговое значение = 0,222

Индивидуальное прогнозирование при меланоме кожи в 
зависимости от клинико-морфологических признаков без учетом 
наблюдения за больными после лечения проводиться слсдющим 
образом: складываются байсовские коэффициенты каждой 
градации с пороговым значением. Если сумма байсовских 
весовых коэффициентов и порогового значения меньше 0, т.е. 
отрицательная, то это означает, что вероятность пережить 3-х, 5- 
и 10-летние сроки после операции равна 86,5%, 84,0% и 82,0%, 
если это число больше 0. т.е. положительная, то вероятность 
погибнуть в эти же сроки составляет 72,6%, 74,7% и 89,7%.

Таким образом, на основе двухэтапного исследования 
Клинико-морфологических признаков без учета наблюдения за 
больными после лечения, включающий однофакторный и 
многофакторный анализ, оказались важными для прогноза 
жизни 3-х, 5- и 10-ти лет после операции с точностью 86,5%, 
84,0% и 82,0%, а для прогноза летальных исходов 72,6%, 74,7% 
и 89,7% соответственно.
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Таблица 50

3-летний прогноз жизни бальных меланомой кожи на основе 
многофакторного анализа клинико-морфологических признаков с 

учеетном наблюдении за больными после лечения

Наименование 
признака Градации признака

Прогноз жизни ло 3-х лет

жив умер

BuflccimeKiic 
весовые 

КОСфф|(Ш(СН1Ы
К-во 
б-х

% 1 К-во 
б-х %

Возраст 6o.ii.iiux
16-39 лет 114

29,6 1
43 34,7 0.069

40-69 лет 271
70,4 |

HI 65 3 -0.032

Пол больных
Мужчины 124 32.2 Я 42,7 0,123
Женщины 261

67,8 1
71 57 3 -0,073

Локализация
опухоли

Голова, шея 52
13,5 |

23 18.5 0,138
Тулонишс 115

29,9 1
52 42 0.147

Всрх.консч. 44 11,4 12 9.7 -0,072
Нижи, конеч. 174 45,2 37 29,8 ■0.18

Фон меланомы
Интактная к. 147 38,2 1 32 25,8

•0,17 1

Невус 238 61,8 92 74.2 0.179

Кровоточипостъ 
из опухоли

11с было 135 "*35Д| 10 8 •0,638

Были 148 64.8 114 92 0.154

Внешний пид 
опухоли

Плоский 254 66,3 Я 42,7 -0,189

Узловатый 129 33,7 71 57,3 0,233

Поверхность 
опухоли

Нс итьязялениая 265 69,2 45 36,9 -0.278

Изъязвленном 118 30,8 77 63.1 0.307

Горизонтальные 
размер опухои

До 1 см 106 27,5 12 9.7 -0.454

От 1 до 2см 217 56,4 1 74 59.7 0.025

От 2 до 5см 59 15,3 зз 28,2 0,265

5см и более 3 о.н 1 3 2.4 0.492

Вертикальные 
рахмер опухон

До 0,5см 330 85,7 | из 67 -0,107

Болес 0,5см 55 14,3 г41 33 0,364

Клиннко- 
МОрфоЛО|ЦЧССКН 

с сталии

ТММ 198 51.4 1 4 3.2 -1.203

Т№М 187 48,6 1 120 96.8
0.299 1

Место леченмх 
первичного очаги

вонц 198 51.7 г 20 23.4 -0,342

Другие учрежл. 185 48,3 | 93 76,6 одоз
Объем 

ХИрурГИЧССКОП! 
вмешательства

Радикальный 380 98.7 1 110 89.4 -0.046

Полиативный 5 1,3 1 13 10.6 0.907 1

Вид 
хирургического 

лечения

Иссечение до 2 см 53 13,8 50 41.3 0,467

Профилактическая 
лнмфцденэктим1Ы

245 64 1 49 40.5
-0,207 1
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Монография

Клеточный 
состав опухоли

Митогоческая 
активность 

клеток опухоли

КЛИНМКО 
морфоологмчсс 

кис форм и

Уровень инвазий 
дермы

Лммфоидно- 
плазмощггарвая 
инфильтрация

Толщина 
опухоли в мм

Иссечение более
____  2ом_______

KpiuM.ecrpyKuiu 
______ пнухолн_______  
1 кперхн.к гоораспрост 

paHtt-lOUUilkM
Злокачественное

______ лентиго_______ 
Учловая_______

Эпнтслипидиоклсточн
__ ____ .14

Нсвусонодобная

Верспчщклсточная 

Счешанокл сточная

Киякоя

Средняя
высокая

Слабая или 
отсутствует 
Умеренная 

Выраженная

ЬП

=
1£
V

0-1.49

Регионарные
метастазы

1,5-4,99 ____

5 И более

появились и течение
12 мсс______

Рецидив опухоли

ист или появились 
спус гя 12 мсс. 

появились и течение 
_____ . 12 мсс ____

Трыпиторныс 
метастазы

нет или появились 
спустя 12 мсс, 

появились и течение 
12 мес______

Отдаленные 
метастазы

нет или появились 
спустя 12 мсс. 

появились нтечение 
12 мес______

нет или появились 
спустя 12 мсс.

•0,025

39

56

50

59

II

41

43

25

30

33

31

31

61

23

2
57

20

365

10

374

0

54

5

46

-0,557

0,094

0,135

31

92

33

90

Таблица 51

S-летний прогноз жизни больных меланомой колеи на основе 
многофакторного анализа клинико-морфологических признаков с 

учеетном наблюдения за больными после лечения

15

15

12

12

П

13

£9

9

64

60

13

20

К)

20

-0,501

0,367

0,229

0,055

•0,664

-0,003

0,191

0,053

-0,751

0,999

-0,252

0.244

0,969 

-0,963

0,038

0,747

0,997

-0,295

0,606

0,036

385

Пороговое значение - 0,492
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Наименование 
признаки Градации признака

IТропюэ жизни до 5-х лет Байсаискпс 
несоаые 

коеффилиенгы
ЖИВ умер

К-во 
б-х % К-во 

б-х %

Boapaci больных 16-39 лег 70 27.2 63 38 0.144
40-69 лег 187 72,8 103 72 -0.069

Пол больных
Мужчины 84 32,7 70 42.2 0,111
Женщины 173 67.3 96 57.8 -0.066

Локализация
опухоли

Голова, шея 32 12.4 Л 18,7 0.176
Туловище 68 26,5 72 43,4 ОД 15

Верх.консч. 29 11,3 16 9.6 -0.068
Нижи. конец. 128 49,8 47 28,3 -0.245

Фон меланомы
Интактная к. 100 38,9 45 27,1 -0.157

Невус 157 61,1 121 72.9 0.077
Кровоточивость in 

опухоли
Нс было 85 33.3 20 12 ~ -0.439

Была 170 66,7 146 88 0.124
Внешний аил 

опухоли
Плоский 165 64,4 77 46,4 -0,141

Узловатый 91 35,6 89 53,(> 0,18
Поверхность

опухоли
Не изъязвленная 175 68.4 71 43,3 -0.202

Изъязвленная 81 31,6 93 56,7^ 0.25

Горизонтальные 
размер опухай

До 1 см 68 26.5 ' 20 12 -0.342
От 1 ло 2см 151 58.7 ' 97 58,5 -0.002
От 2 до 5см 35 13,6 46 27,7 -0,309
5см и более 3 1.2 3 1,8 0,19

Вертикальные 
размер опухои

До 0,5см 225 87.6 114 68.7 -0.105
Билсе 0.5см 32 12.4 92 31,3 0,401

Клинике* 
морфологические 

стадии

Т№М 142 55,3 8 4.8 -1.059

ТКяМ 115 44,7 158 95,2 0.328

Место, («сини 
первичного очага

ВОИЦ 146 57.3 41 1 24.7 -0.362
Другой учрежл. 109 42,7 125 5,3 0,249

Объем 
хирургического 
вмешательства

Радикальный 255 99,2 131 91.5 -0.038

Полиагивиый 2 0.8 14 8,5 1.035

Вид хирургического
лечсиих

Иссечение до 2 ем 33 12.9 65 40 0,484
Профилактическим 
лимфаденэктомия

162 63.3 68 41,7 -0.187

Иссечение болей 
2см

36 14 17 10,3 -0,136

Крнодеструкимя
ОПУХОЛИ

25 9.8 13 8 -0,094

Клиннко- 
морфоологичоскис

Повсрхностиорлеиро 
стране-

32 47,8 7 2 -0,47
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Клеточный 
состав опухоли

Митогоческая 
активность 

клеток опухоли

КЛИНМКО 
морфоологмчсс 

кис форм и

Уровень инвазий 
дермы

Лммфоидно- 
плазмощггарвая 
инфильтрация

Толщина 
опухоли в мм

Иссечение более
____  2ом_______

KpiuM.ecrpyKuiu 
______ пнухолн_______  
1 кперхн.к гоораспрост 

paHtt-lOUUilkM
Злокачественное

______ лентиго_______ 
Учловая_______

Эпнтслипидиоклсточн
__ ____ .14

Нсвусонодобная

Верспчщклсточная 

Счешанокл сточная

Киякоя

Средняя
высокая

Слабая или 
отсутствует 
Умеренная 

Выраженная

ЬП

=
1£
V

0-1.49

Регионарные
метастазы

1,5-4,99 ____

5 И более

появились и течение
12 мсс______

Рецидив опухоли

ист или появились 
спус гя 12 мсс. 

появились и течение 
_____ . 12 мсс ____

Трыпиторныс 
метастазы

нет или появились 
спустя 12 мсс, 

появились и течение 
12 мес______

Отдаленные 
метастазы

нет или появились 
спустя 12 мсс. 

появились нтечение 
12 мес______

нет или появились 
спустя 12 мсс.

•0,025

39

56

50

59

II

41

43

25

30

33

31

31

61

23

2
57

20

365

10

374

0

54

5

46

-0,557

0,094

0,135

31

92

33

90

Таблица 51

S-летний прогноз жизни больных меланомой колеи на основе 
многофакторного анализа клинико-морфологических признаков с 

учеетном наблюдения за больными после лечения

15

15

12

12

П

13

£9

9

64

60

13

20

К)

20

-0,501

0,367

0,229

0,055

•0,664

-0,003

0,191

0,053

-0,751

0,999

-0,252

0.244

0,969 

-0,963

0,038

0,747

0,997

-0,295

0,606

0,036

385

Пороговое значение - 0,492

104

Наименование 
признаки Градации признака

IТропюэ жизни до 5-х лет Байсаискпс 
несоаые 

коеффилиенгы
ЖИВ умер

К-во 
б-х % К-во 

б-х %

Boapaci больных 16-39 лег 70 27.2 63 38 0.144
40-69 лег 187 72,8 103 72 -0.069

Пол больных
Мужчины 84 32,7 70 42.2 0,111
Женщины 173 67.3 96 57.8 -0.066

Локализация
опухоли

Голова, шея 32 12.4 Л 18,7 0.176
Туловище 68 26,5 72 43,4 ОД 15

Верх.консч. 29 11,3 16 9.6 -0.068
Нижи. конец. 128 49,8 47 28,3 -0.245

Фон меланомы
Интактная к. 100 38,9 45 27,1 -0.157

Невус 157 61,1 121 72.9 0.077
Кровоточивость in 

опухоли
Нс было 85 33.3 20 12 ~ -0.439

Была 170 66,7 146 88 0.124
Внешний аил 

опухоли
Плоский 165 64,4 77 46,4 -0,141

Узловатый 91 35,6 89 53,(> 0,18
Поверхность

опухоли
Не изъязвленная 175 68.4 71 43,3 -0.202

Изъязвленная 81 31,6 93 56,7^ 0.25

Горизонтальные 
размер опухай

До 1 см 68 26.5 ' 20 12 -0.342
От 1 ло 2см 151 58.7 ' 97 58,5 -0.002
От 2 до 5см 35 13,6 46 27,7 -0,309
5см и более 3 1.2 3 1,8 0,19

Вертикальные 
размер опухои

До 0,5см 225 87.6 114 68.7 -0.105
Билсе 0.5см 32 12.4 92 31,3 0,401

Клинике* 
морфологические 

стадии

Т№М 142 55,3 8 4.8 -1.059

ТКяМ 115 44,7 158 95,2 0.328

Место, («сини 
первичного очага

ВОИЦ 146 57.3 41 1 24.7 -0.362
Другой учрежл. 109 42,7 125 5,3 0,249

Объем 
хирургического 
вмешательства

Радикальный 255 99,2 131 91.5 -0.038

Полиагивиый 2 0.8 14 8,5 1.035

Вид хирургического
лечсиих

Иссечение до 2 ем 33 12.9 65 40 0,484
Профилактическим 
лимфаденэктомия

162 63.3 68 41,7 -0.187

Иссечение болей 
2см

36 14 17 10,3 -0,136

Крнодеструкимя
ОПУХОЛИ

25 9.8 13 8 -0,094

Клиннко- 
морфоологичоскис

Повсрхностиорлеиро 
стране-

32 47,8 7 2 -0,47
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формы 1УШИЙСЯ

Злешчест венное 
лентиго

2 3 2 5.7 0.19

Уноам 33 49.2 26 14,3 0.086

Клеточный

Эпитезнонлпоклеточ
коя

32 45,1 8 22.2 -0.412

Неяусополобная 2 2,8 4 И<1 0,491
i сосне опухоли Веретеноклеточная 4 5.6 7 19,5 0.433

Смсшаиоклсточная 33 46,5 17 47.2 -0.098

Мн готическая Низки 27 41.5 5 15,0 -0.543
активность Средняя 18 27,7 9 28,1 -0,111

клеток опухоли Высоки 20 1 30.8 18 56,3 0.144

Лимфокдно- 
плдомошгпфвяя 
инфичьч'рашея

Г/t лбам млн 
<itvyi с i пуст

20 29,4 16 5(1 0,093

Умеренна* 27 39,7 13 40.0 -0.128
Выряженная 21 30.9 3 9.8 -0,655

Ml 20 28.2 2 2,7 -0.81

Уровень (ишачий 
дермы

111 32 45 16 22.5 -0,111

IV 17 24 13 18.3 0,073

V А 2.8 6 S.5 0.667

Толщина опухоли и 
мм

0-I.49 34 47.9 2 5,6 -1.041

1.5-4.99 34 47.9 25 69,4 0.056

$ и более 4.2 9
25_] 0.667

Регионарные
метастазы

помнились в течение
12 мео 13

13 5,1 60 41.5 0.915

полян зясь от 12 до 
.16 мео

7 2.7 30 18.1 0.S22

ист или помнились 
СПУСТЯ 12 мео.

237 92,2 67 40,4 -0,358

Рсшиив опухоли

ПОЯВИЛИСЬ В ГСЧС1ГИС 
12 мес

8 3,1 14 8,4 0.433

ПОЯВИЛИСЬ от 12 до
36 мес

1 0,4 4 2,4 0,792

нет ИЛЛ появились 
СПУСТЯ 12 Мес.

248 96.5 148 89.2 -0,034

Транлигорные 
метастазы

помнились а течение
12 мсс

0 0 31 18,8 1,681

полян. 1№Ь от 12 ди
36 мсс

2 1 22 13.3 1.231

нет или появились 
etiveta 12 мсс.

255 99 122 73,9 -0,167

Отдаленные 
метастазы

появились в течение
12 мес

1 0,4 65 39.4 2,003

ПОЯВИЛИСЬ ОТ 12 до
36 мсс

0 0 15 9,1 1,366

нет или появились 
спустя 12 мсс.

256 99,6 85 51,5 -0,289

Пороговое значение = -0,190

Таблица 52

10-летний прогноз жизни больных меланомой кожи на основе 
многофакторного анализа клинико-морфологических признаков с 

учеетном наблюдении за больными после лечения

Нанменовиннс 
причинял

Градации признака

Прогноз жиз 
ли 

жив

НИ До к
1

УМ«|

Кх 

р
Байесовские 

весовые 
коеффинмовтыК-во 

б-х % К-цо
6-х %

Возраст больны*
16-39 лет 26 24.5 68 47 0.178
40-60 лет 80 75.5 116 63 -0,078

Пол больных
Мужчины 30 2Н.З" 7‘» 43 0,181
Женщины 76 71.7 105 57 -0.099

Локализация
Голова, шея 7 6,6 34 18,5 0,477 |
Туловище 16 15,1 81 44 0,465

опухоли Верх.конеч. 14 13.2 17 9.2 -0.155
Нижи. КОНС’1. 69 65,1 52 28,3 -0,362

Фон меланомы
Интактная к. 37 34.9 49 26.6 -0.118

Невус 69 65.1 D5 73.4 0.052
Кровоточивость Не было 38 35.8 24 13 -0.439

из опухоли Была 68 64.2 160 87 0.132
ВПСШИНЙ вид 

опухоли
Плоский 76 -72Д. Ki 46,2 •0,191

УзлошиыЙ 29 27.6 99 53.8 0,294
Поверхность

опухоли
lie mi,язвленная 79 74.5 8.1 45.0 «0,218

Изъязвленная 27 25.5 99 54.4 0.325

Горизонтальные 
размер опухои

До 1 см 33 31.1 23 12.5 •0,396
От 1 до 2см 61 57.6 108 58.7 0.009
От 2 до 5см 10 9.4 SO 27.2 0.459
5см и более 2 1.9 3 1.6 -0.063

Вертикальные 
размер опухои

До 0,5 см 100 94.3 127 69 -0,136 1

Более 0.5см 6 5.7 5? 31 0.738
Клинико 

морфологические 
стадии

Т№М 56 32.8 14 7.6 •0.842

тмм 50 47,2 170 92,4
0,292 1

Место лечения 
первичного очага

вонц 52 49.1 4? 25.5 -0,283
Другие учрежд, 54 50.9 137 74.5 0,165

Объем 
хирургического 
вмешательства

Радикальный 105 99.1 169 92.3 ■0.033

Подкатный 1 0.9 14 7.7
0,907 I

Вил 
хирургическою 

лечения

Иссечение до 2 ем 15 14.3 б4 40 0,441
Профилактическая
лимфаденжгоми.4 66 62,9 70 40.4

-0,196 1

Иссечение более 
2см

23 21.9 18 10.4
•0,328 I

Криодссгрукция 
опухоли

1 0,9 14 8.2
0,924 1

Клнмико- 
морфоологическн 

с формы

Поверхностнораспро 
стр.шя- 
юшнйся

14 56 ч / 18.4 ■U,541

Злокачественное
лентиго

0 0 яА 5,3
0,062 1
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формы 1УШИЙСЯ

Злешчест венное 
лентиго

2 3 2 5.7 0.19

Уноам 33 49.2 26 14,3 0.086

Клеточный

Эпитезнонлпоклеточ
коя

32 45,1 8 22.2 -0.412

Неяусополобная 2 2,8 4 И<1 0,491
i сосне опухоли Веретеноклеточная 4 5.6 7 19,5 0.433

Смсшаиоклсточная 33 46,5 17 47.2 -0.098

Мн готическая Низки 27 41.5 5 15,0 -0.543
активность Средняя 18 27,7 9 28,1 -0,111

клеток опухоли Высоки 20 1 30.8 18 56,3 0.144

Лимфокдно- 
плдомошгпфвяя 
инфичьч'рашея

Г/t лбам млн 
<itvyi с i пуст

20 29,4 16 5(1 0,093

Умеренна* 27 39,7 13 40.0 -0.128
Выряженная 21 30.9 3 9.8 -0,655

Ml 20 28.2 2 2,7 -0.81

Уровень (ишачий 
дермы

111 32 45 16 22.5 -0,111

IV 17 24 13 18.3 0,073

V А 2.8 6 S.5 0.667

Толщина опухоли и 
мм

0-I.49 34 47.9 2 5,6 -1.041

1.5-4.99 34 47.9 25 69,4 0.056

$ и более 4.2 9
25_] 0.667

Регионарные
метастазы

помнились в течение
12 мео 13

13 5,1 60 41.5 0.915

полян зясь от 12 до 
.16 мео

7 2.7 30 18.1 0.S22

ист или помнились 
СПУСТЯ 12 мео.

237 92,2 67 40,4 -0,358

Рсшиив опухоли

ПОЯВИЛИСЬ В ГСЧС1ГИС 
12 мес

8 3,1 14 8,4 0.433

ПОЯВИЛИСЬ от 12 до
36 мес

1 0,4 4 2,4 0,792

нет ИЛЛ появились 
СПУСТЯ 12 Мес.

248 96.5 148 89.2 -0,034

Транлигорные 
метастазы

помнились а течение
12 мсс

0 0 31 18,8 1,681

полян. 1№Ь от 12 ди
36 мсс

2 1 22 13.3 1.231

нет или появились 
etiveta 12 мсс.

255 99 122 73,9 -0,167

Отдаленные 
метастазы

появились в течение
12 мес

1 0,4 65 39.4 2,003

ПОЯВИЛИСЬ ОТ 12 до
36 мсс

0 0 15 9,1 1,366

нет или появились 
спустя 12 мсс.

256 99,6 85 51,5 -0,289

Пороговое значение = -0,190

Таблица 52

10-летний прогноз жизни больных меланомой кожи на основе 
многофакторного анализа клинико-морфологических признаков с 

учеетном наблюдении за больными после лечения

Нанменовиннс 
причинял

Градации признака

Прогноз жиз 
ли 

жив

НИ До к
1

УМ«|

Кх 

р
Байесовские 

весовые 
коеффинмовтыК-во 

б-х % К-цо
6-х %

Возраст больны*
16-39 лет 26 24.5 68 47 0.178
40-60 лет 80 75.5 116 63 -0,078

Пол больных
Мужчины 30 2Н.З" 7‘» 43 0,181
Женщины 76 71.7 105 57 -0.099

Локализация
Голова, шея 7 6,6 34 18,5 0,477 |
Туловище 16 15,1 81 44 0,465

опухоли Верх.конеч. 14 13.2 17 9.2 -0.155
Нижи. КОНС’1. 69 65,1 52 28,3 -0,362

Фон меланомы
Интактная к. 37 34.9 49 26.6 -0.118

Невус 69 65.1 D5 73.4 0.052
Кровоточивость Не было 38 35.8 24 13 -0.439

из опухоли Была 68 64.2 160 87 0.132
ВПСШИНЙ вид 

опухоли
Плоский 76 -72Д. Ki 46,2 •0,191

УзлошиыЙ 29 27.6 99 53.8 0,294
Поверхность

опухоли
lie mi,язвленная 79 74.5 8.1 45.0 «0,218

Изъязвленная 27 25.5 99 54.4 0.325

Горизонтальные 
размер опухои

До 1 см 33 31.1 23 12.5 •0,396
От 1 до 2см 61 57.6 108 58.7 0.009
От 2 до 5см 10 9.4 SO 27.2 0.459
5см и более 2 1.9 3 1.6 -0.063

Вертикальные 
размер опухои

До 0,5 см 100 94.3 127 69 -0,136 1

Более 0.5см 6 5.7 5? 31 0.738
Клинико 

морфологические 
стадии

Т№М 56 32.8 14 7.6 •0.842

тмм 50 47,2 170 92,4
0,292 1

Место лечения 
первичного очага

вонц 52 49.1 4? 25.5 -0,283
Другие учрежд, 54 50.9 137 74.5 0,165

Объем 
хирургического 
вмешательства

Радикальный 105 99.1 169 92.3 ■0.033

Подкатный 1 0.9 14 7.7
0,907 I

Вил 
хирургическою 

лечения

Иссечение до 2 ем 15 14.3 б4 40 0,441
Профилактическая
лимфаденжгоми.4 66 62,9 70 40.4

-0,196 1

Иссечение более 
2см

23 21.9 18 10.4
•0,328 I

Криодссгрукция 
опухоли

1 0,9 14 8.2
0,924 1

Клнмико- 
морфоологическн 

с формы

Поверхностнораспро 
стр.шя- 
юшнйся

14 56 ч / 18.4 ■U,541

Злокачественное
лентиго

0 0 яА 5,3
0,062 1
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Упоен* II _ 44 29 76.3 0,181

Клеточный 
состав опухоли

ЭП1ГПШН01ЩКОКЛСТОЧ

нам 11 42.3 10 25,6 -0.281
Нснуч-оиолобнам 0 0 4 Ю.З 0.363

ВереТеЦОЫсточная 1 3,8 7 1S 0,606
СмеШниокл сточная 14 53,9 18 46,1 -одз

Митотическая 
активность 

клеток опухоли

Низкая 1 1 4,5.8 6 17.1 -0 503
Срелняя 5 20.8 10 28,6 0,1)62
Высокая 8 33.4 19 54.3 0.136

Лнмфондно- 
пла*1моиигарвая 
инфильтрация

Слабая или 
отсутствует 5 20.8 18 51,4 0.317
Умеренная 10 41.7 14 40 -0.093

Нырижепкия 9 37.5 3 8.6 -0.717

Уровень инмтий 
дермы

HI 6 23.1 3 7,5 •0,541
III 12 46.2 17 42.5 -0,088
IV 7 26,9 14 35 0.062
V 1 3,8 6 15 0.539

Толщина опухоли
п мм

0-1.49 9 34.6 3 7.7 -0.717
1,5-4.99 16 61.6 26 66,7 -0,029

5 и более 1 3,8 10 25.6 0.76

Регионарные 
метастазы

появились в течение
12 мсс 13 5 72 39.1 0.919

появились от 12 до
36 мсс 4 3.8 31 16,8 0.65

нет ши появились 
спустя 12 мсс. 0 0 4 2.2 0.363

Рецидив опухоли

помашись ь течение
12 мсс 97 91.5 77 41,9 -0.342

пояймлиеь от 1 2 ДО
Зб МСС 0 0 31 17.6 1.252

нет ши появились 
спустя 12 мсс. 1 0.9 22 12.5 1,103

Транзиторныс
метастазы

появились в течение
12 мсс 0 0 7 4 0,606

появились от 12 до
36 мсс

105 99,1 123 69,9 -0.171

нет ши появились 
спустя 12 мсс.

0 65 35,5 1,573

Отдаленные 
метветаш

появились ь кчсинс
12 мсс 0 15 8.2 0.937

ПОЯВИЛИСЬ ОТ 12 ДО
36 мсс 0 8 4,4 0,664

нет или появились 
спустя 12 мсс. 106 100 95 51,9 -0.287

Пороговое значение = -0,240
Индивидуальное прогнозирование при меланоме кожи в 

зависимости от клинико-морфологических признаков без учетом 
наблюдения за больными после исссчспи первичной опухоли на 
основе многофакторного анализа позволили нам прогназировать 
вероятность остатся в живых 93%, 93,4% и 85,58%, а умерет в эти же 
сроки 74,3%, 76,5% и 87% соответственно.
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ГЛАВА II

ОЦЕНКА ПРОГНОСТИЧЕСКИХ ПРИЗНАКОВ ПРИ 
ПЕРВИЧНОЙ МЕЛАНОМА КОЖИ И ВЫБОР НА 

ОСНОВЕ ДАННОГО АНАЛИ ЗА НАИБОЛЕЕ 
АДЕКВАТНОГО ПЛАНА ЛЕЧЕНИЯ

Профилактическая лимфаденэктомия при меланома кожи в
I клинической стадии заболевания

В многочисленных клинических исслсдованих 
установлено, что выживаемость больных с метастазами в 
регионарные лимфатические узлы достоверно ниже, чем 
больных без метастизов (Баженова А.П., 2015; Batch с, М. et al., 
2011; Bride Н, A. cl al., 2019; Панов Д., Митров Т„ Киров Ст.. 
2012; Griffci м. 2011). В связи с этим как в нашей стране, так и за 
рубежом исследователями была предложена профилактическая 
лирифадснэктомия (Баженова А.П., 2015; Вагнер Р.И., Столяров 
В.И., Хачатурян Л. М., 2011; Гуртова И.Л., 2012; Раков А.И., 
Баженова, А.П., 2012; Ariel I.M., 2010; Glaser А. 2019; Norwell 
S.T. el al., 2012). Сторонники профилактического удаления 
регионарных шимфотических узлов обосновывают свою точку 
зрения, ссылаясь на частоту скрытого, субкинического 
метастазирования меланом. Так, в клинически 
неподозрительных лимфатических узлах при гистологическом 
исследовании после удаления частота микрометастазов 
составляет 5-34% (Авдей Д.Д., 2013; Ariel I.M.,2012, Ballantyne 
A.J, 2010; Goldsmith L.J., 2019; Milton G. 2012;). Результаты 
профилактической лимфаденэктомии важны для клиницистов в 
свете их влияния на выживаемость больных.

S.Norwell и соавт (2017) считают, что профилактическую 
лимфденэктомию необходимо выполнять потолду, что я5-летняя 
выживаемость больных после нее составляет 69% против 29% в 
группе лиц, 7 которых это вмешательство не производилось. По 
данным J.Ariel (2010) у 122 бальных мсланомлой кожи туловища 
в I клинической стадии и после профилактической 
лимфадснэктоплаш 1о-летняя выживаемость составила 38%, а у 
62%, больных, которым это вмешательство не производилось, -
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23°о. C.Chardot и соавт. (2008) при анализе результатов лечения 
9! женщины смеланомой нижних конечностей установили, что у 
59 больных, которым была выполнена профилактическая 
лимарацепоктомия, 5-летняя выживаемость составила 78%, у 
остальных, которым подобная операция на производилась, - 43. 
Поэтому авторы считают эту операцию оправданной и 
нсобходкой. l.Turkula и соавт. (2014) провели анализ 
результатов лечения 58 больных инвазивной меланомой кожи I 
стадии в области головы и шеи. 41 больному I-й группы 
иссечение лимфатических узлов проузведено одновременно с 
удалением остухоли, In сильным. 2-группы — в более поздние 
сроки, лишь при развитии метастазов в лимфатических узлах. 
Последующие рецидивы и метастазы у больных 2-й группы 
развились раньше, чем в I-й группе (соответственно в среднем 
на 9-м и 30-м месяцах), смерть от прогрессирования заболевания 
также па ступила раньше (в среднем соответственно через 26 и 
41 месяц).

По мнению авторов, профилактическое удаление 
лимфатических узлов при локализации первичного очага в 
области головы и шеи целесообразно.

Ряд исследователей указывают, что частота скрытых 
метастазов коррелирует с толщиной опухоли - одним из 
наиболее важных прогностических факторов. Так, при опухоли 
толщиной менее 0,76 мм скрытых метастазов практически нс 
было, при толщине опухоли 0, 76-1.5 мм они отмечены у 7% 
больных. 1,5-4 мм - у 10-20%, более 4 мм •= у 35-36% больных 
(Mastcnbaucr B.R.

2014; Waclawiszek Н. W. et al. 2013). Y.Lee (2010) провел 
рандомизированное исследование в 2 группах больных и 
показал, что профилактическая лимфаденэктомия улучшает 
прогноз у больных меланомой кожи: при IV уровне инвазии 3- 
летняя вживиемостъ составила 70,1% против 58,3%. при 
толщине опухоли в пределах 1,6-4,5 мм выживаемость к этому 
периоду наблюдения равнялась 78,5% против 69,7% Эти 
результаты подтверждаются исследованиями С.Balch и соавт. 
(2012), которые установили, что независимо от локализации 
первич по очага опухоли профилакторчсская рсгионпрная 
лимфаденэктомия достоверно улучшила выливаемость больных 
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столшиной опухоли от 1,5 по 4. При толщине опухоли, не 
превышахцей 1,5 мм. как правило, инвазия опухолспых клеток в 
дерле не выражена и вероятность развития регионарных 
метастазов невелики. В то же время при толщине опухоли более 
4 мм Инвазия достигает ретикулярного слоя дермы или 
подкожной жировой клетчатки, где хорошо развита сеть 
лимфатических и кровеносных сосудов. Поэтому при такой 
толщине опухоли возможен занос меланомных клеток не только 
в лимфатические узлы, но и гематогенно во внутренние органы. 
В пользу проведения лимфаденэктомии с профилактической 
целый в настоящее время свидетельствуют следующие факты: в 
34% наблюдений при избирательной лимфаденэктомии 
выявляють ся скрытые метастазы, в то время как клинически 
лимфатические узлы па определяются, что дает информацию 
для прогноза, а также составания адекватного плана лечения. 
Если при I-II уровнях инвазии проФлактическое вмешательство 
на лимфатических узлах нс улучшает выживаемости, то при III, 
IV уровнях инвазии 5-летняя выживаемость в случае проведения 
подобных вмешательств составляет 90-700, без него - 65-57% ( 
Goldman L.J., 2010; Goldsmith H.S. 2019; Holmes E., Carmack 
Moseley H.S. 2017; Lacour J. et al., 2008; Szczygiel K. 2019).

В то же время многие исследователи возражают против 
проведения профилактической лимфаденэктомии, считая, что 
эта операция не улучает вниваемости больных, а иногда дадс 
ухудшает результаты лечения (Демидов Л.В., 2012; Лариощенко 
Т.Г., 2017; Davis N.C., 2016; Hietanen Т, et al., 2015; Karakausis 
C.P. et al., 2010; Karakausis C.P.e.a, 2010; Lee Y.T.N. Winzer K.J. 
e.a, 2010).

Оценивая эрфективность лечения больных меланомой 
кожи 1 клинической стадии, которым была произведена 
профилактическая лимфаденэктомия, ряд исследователей только 
в 5 и 11% наблюденш гистологически выявили метастазы в 
лимфатических узлах, в связи с чем они эту операцию считают 
нецелесообразной (Ballantyne A. J., 2010; Milton G. W. et al., 
2012). Изучая отдаленные результаты лечения у 29 больных 
меланомой кожи после широкой элсктроэксцзии опухоли и 
профилактической лимфаденэктомии, Р.Иконописов и соавт. 
(2014) отмстили, что 5-лстняя выживаемость этой группы
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больных была такой же, кик у больных, подвергнутых только 
электроэксциши, а 10-летняя выживаемость даже выше у 
больных, которым лимфаденэктомия нс производилась. Авторы 
считают, что лимфатические узлы являются естественной 
коммунной защитой и своеобразным биологическим фильтром, 
предупреждающие гематогенное метастазирование меланомы.

С.Chardot и соавт. (2008), исследуя 90 больных меланомой 
кожи туловища, также показали, что проведенное у части 
больных профилактическое удаление лимфатических узлов, не 
улучшило 5-,10-лстнсй выживаемости по сравнению с 
больными, которым подобное вмешательство не выполнялось.

В настоящее время Международный справочный центр 
ВОЗ по оценке методов диагностики и лечения меланом кожи 
приводит кооперированное исследование, в котором принимает 
участие и ВОНЦ АМН СССР, с цслыо установить, способна ли 
профилактическая лимфаденэктомия при меланоме кажи 
туловища I клинической стадии и толщине опухоли более 1,5 мм 
улучшить выживаемость больных, в 2017 г. проведено 
аналогичное исследование с целью определения эффективности 
профилактических лимфаденэктомии при меланоме кожи 
дистальных 2/3 конечностей, когда опухоль локализуется в 
относительном отдалении от регионарных лимфатических 
коллекторов. В связи с этим у 267 больных наряду с иссечением 
первичкой опухоли была выполнена профилактическая 
лимфаденэктомия, - только иссечение первичной опухоли и 
лечебная отсрочстная лимфаденэктомия при появлении 
регионарных метастазов. Результаты лечения в этих группах нс 
различались, независимо от уровня инвазии, толщины и 
величины первичной опухоли. Это подтвердило 
неэффективность профилактического удиления лимфатических 
узлов при локализации опухоли на конечностях (Paolucci R. et 
al., 2012; Veronesi u. et al., 2012).

Анализ представленных данных достаточно убедителен как 
для сторонников, так н для противников подобного 
хирургического вмешательства, однако, он не вносит полной 
ясности в решение этого вопроса, а скорее еще больше 
усложняет его. Поэтому в настоящее время ряд исследователей 
пытаются выработать различного рода показания к выполнению 
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профилактической лимфаденэктомии (Jung В.С., 2012; Occhipinti 
s. cl al.» 2013). Одни авторы предлагают выполнять 
профилактическую лимфаденэктомию в случае расположения 
опухоли в непосредственной близости от регионарных 
лимфатических узлов, при ее больших размерах, распаде с 
кровотечением и изъязвлением поверхности (Davis N.B., 2015; 
Martijn G. и соавт., 2013; Medina J.E., 2014; Schreiber М.М., 2011; 
Winter H. et al., 2011), другие рекомендуют производить эту 
операцию только при — IV уровнях инвазии независимо от 
других клинических параметров (Авдей Л.Л., Coldman L.J., 
2010; Hictanen и соавт., 2015; Holmes Е. и соавт., 2017; Humphrey 
L.J. 2011; Lacour J. и соавт., 2008; Szczygiel К. 2019; Wanebo b 
соавт., 2015), третьи считают целесообразным выполнять 
профилактическую регионарную лимфаденэктомию, 
ориентируясь на толоину опухоле инвазии (Mastcnbauer E.R., 
2014; Waclawiszek H.W. и соавт., 2013). Мнения исследователей 
по этому вопросу разноречивы. Имеются данные о том, что 
профилактическая лимфаденэктомия показана при всех 
опухолях толщиной более 1,5 мм, так как она вдвое улучшает 
результаты лечения ( Breslow А. 2015, Geelhoed G.. и соавт., 
2017; GLoser А., 2019; Krati Z. и соавт., 2013; Milton S.W. и 
соавт,, 2013). Наряду с этим некоторые авторы рекомендуют 
производить профилактическую лимфаденэктомию только при 
толщине опухоли от 0,76 до 4 мм. При этом указывается, что 
операция не улучшиет прогноза при толщине опухоли менее 
0,76 мм или более 4 мм ( Bordeaux D. и соавт., 2013; Donald Н. и 
соавт,, 2013; Kraiser с.if. и соавт., 2012; Rcintgcn D.S. и соавт., 
2013; Sbano Е. 2011). Однако Н.Мепуп и соавт. (2014), наоборот, 
предлагают выполнять лимфаденэктомию при толщине опухоли 
более 5 мм, считая, что в большинстве случиев метастазы 
наблюдаются именно при этой толищпе инвазии. По мнению Н. 
Hanebo и соавт. (2015), при рассмотрении данного вопроса 
необходимо учитывать, несколько морфологических 
показателей и производить профилактическую 
лимфаденэктомию при узловом тине меланомы III—IV уровня 
инвазии с толщиной опухоли более I мм.

Учитывая, что прогноз заболевания у мужчин хуже, чем у 
женщин, С.Balch и соавт. (2012) рекомендуют выполнять эту
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операцию у мужчин даже при толщине опухоли от 0,76 до 1,5 
мм. Некоторые исследователи указывают, что 
профилактическую лимфаденэктомию целесообразно 
производить при тогодине опухоли 0,85-1,69 мм в сочетании с 
неблагоприятной локализацией первичного очага меланомы в 
верхних отделах орон, занесоковых отделах плеча, на задней и 
боковых поверхностях шеи и задних отделах волосистой части 
кожи головы, а также у большинства больных с толщиной 
опухоли 1,70-3,64 мм и IV, V уровнями инвазии ( Dey C.L. и 
соавт., 2012; Ghusscn F. et al., 2011).

Таким образом, влияние профилактической 
лимфаденэктомии на исход меланома кожи I стадии до конца нс 
установлено и необходимо дальнейшее изучение этого вопроса 
на большом клиническом материале с учетом различных 
прогностических признаков. Возможно, что при II—V уровне 
инвазии эта операция действительно показана, если опухоль 
локализуется в непосредственной близости от регион нарнюх 
лимфатических коллекторов, а также на туловище, так как это 
связано с большим риском развития метастазов, однако какой 
критической величины должна достигать толцина опухоли, 
чтобы полностью оправдать подобную операцию, до сих пор 
неясно. Трудно Согласиться с мнением Н. Wanebo и соавт. 
(2015), которые считают, чго если толщина опухоли хотя он 
незначительно превышает 1 мм, профилактическая 
лимфаденэктомия показана и будет действительно эффективной, 
так как 5-летняят вълкивасмостъ в такой группе больных 
достаточно высока, а склонность к метастазированию не 
выражена из-за того, что обычно инвазия при такой толщине 
опухоли не превышает ш уровня. Как относиться к Шуровню 
инвазии? Считать ли его прогностически неблагоприятным и 
подвергать ли больных профилактической лимфаденэктомии? 
А.Бреслау (2010) показал, что при уровне инвазии прогноз 
заболевания благоприятный в случае толщиин опухоли, не 
превышающей 0,76 мм, однако процент таких меланом крайне 
невелик и чаще встречаются меланома толщиной долее 0,76 мм. 
Следует также отметить, что уровень инвазии и топипа опухоли, 
по-видимоку, не всегда позволяют предсказать прогноз 
задолевания. Существует определенный процент больных, 
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жишущих 5 лет и более, а меланомой толщиной 2-4 мм и более, 
1УБУ уровнем инвазии, у которых метастазы если и появляются, 
то нс в ранние сроки наблюдения. Вес эти вопросы в настоящее 
время до конца не решены.

Для определения целесообразности выполнения 
профилактической дарадонэктомии нами проанализированы 
результаты лечения 531 больного с меланомой кожи в I 
клинической стадии, подвергшихся только хирургическому 
лечению. У всех больных клинически лимфатические узлы были 
интактными. Из 531 больного 457 - произведено иссечение 
опухоли, отступя более 2 см от ее краев, остальным - 74 
больным - одновременно и профилактическая 
лирифаденэктомия. У больных, которым производилась 
профилактическая лимфаденэктомия, при гистологческом 
исследовании метастазов в лимфатические узлы нс было. Эти 
две группы больных были сопоставлены по полу, возрасту, 
локализации первичной опухоли, уровню инвазии, толщине 
опухоли в мм, клинико-морфологической форме, митотической 
активности клеток и лимфоидно-плазмоцитарной инфильтрации 
вокруг опухоли. Возраст больных, а обеих группах составил от 
16 до 70 лет в среднем — 45 лет.

Среди 74 больных подвергшихся профилактической 
лимфаденэктомии. Мужчин было 29 и женщин 45 человек. 
Первичная опухоль локанзовалась на коже головы, шеи у 4. на 
туловище у 21, на верхних конечностях - у 12 и на нижних 
конечностях - у 37 больных.

Из всех больных с профилактической лимфаденэктомией у 
34 определено клинико-морфологические формы, уровень 
инвазии и толщина опухоли в мм. Чаще всего встречалась 
узловая форма (76,5%), III - V уровень инвазии (82,3%) и 
толщина опухоли более 1,5 мм (76,4%). Такие гистологические 
параметры расцениваются сторонниками профилактической 
лимфаценоктомии, как неблагоприятные и по их мнению. 
Должны обязательно сопровождаться удалением лимфатических 
узлов (Breslow А. 2015; Geelhoed G. et al., 2015; Holmes E. : 
Wancbo H. ct al. 2017,). Несмотря па это выживаемость группы 
больных, подвергшихся профилактическому иссечению 
регионарных лимфатических узлов, практически нс отличались
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от китаемосги больных, которым подобное хирургическое 
вмешательство на производилось (см. рис.) и таблицу 
приложения

При анализа 3-х, 5- и 10-летней вакиваемости выявлено 
незначительное различия, которые оказались статистически 
недостоверньми (Р 20,05). При профилактическом удалении 
лимфатических узлов 3-, 5- и 1(0-лсгняя выживаемость 
составила 78,1%, 72,3 и 69,8%, при удалении только первичного 
очага опухоли - 85, 5а. 79,4 и 74,0% соответственно. 
Ретроспективное исследование показало, что в целом 
профилактическая лимфаденэктомия нс улучшает прогноз у 
больных меланомой кожи в 1 клинической стадии заболенвания.

Анализируя результаты профилактической
лимфаденэктомии в зависимости от пола, а также от 
локализации первичной опухоли мы также не выявили 
достоверные различия в вживаемости между больными, 
которым было и нс была произведена данная операция (Р >0,05) 
(см. таблицу 91 ).

Из таблицы видно, что профилактическая 
лимфаденэктомия не улучшает результаты лечения кок у 
мужчин, так и у женщин. Произведение подобной операции гак 
же нецелесообразно при любой локализации первичной опухоли 
в связи с отсутствием достоверных различий в выживаемости.

Мы также рассмотрели целесообразность 
профилактической лимфаенчимии в зависимости от прочности 
значимых морфологических признаков как: толщина опухоли в 
мм по Брсслояу, уровень инвазии опухолевых клеток в двому по 
Кларку, клинико-морфологических форм оттухоли, 
митотической активности клеток, и лимфоидно-плазмоитарной 
инфильтраты вокруг опухоли (см. таблицы 29 приложение). 
Полученные иа данные свидетельствует о том, что независимо 
от вышеизложенных морфологических признаков 
профилактическая лимфадепектомия не улучшает результаты 
лечения.
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Табли»» 53 . , .
_ ,ш.иваемость больных меланомой кожи «I клинической стадии 

i зивапия при профилактической лимфаденэктомии и без «ее в 
301 зависимости от клинических признаков

Клинические признаки

л

Под 
больных

Г олова, 
шея

Локшина 
них 

опухоли

Профилактн 
ческах 

лимфадентк 
темня была 
+, не были -

Выживаемость, %

женщины

68,4=10.0 68.4=10,0

Мужчины

Туловище

Верх, 
конец.

11ижн. 
конец.

12

S0,91-3.7

77,916.5

87,712,1

73,5=4,4 60,7.1.5.6

74,6=7.6 71,017.5

77,1»3,2

73,0x21.6 50,0=25,0 3’0.0=25.0

67,2+8.5 57,4=9.7 60,0+14,3

60,0=14,3 60,0=14.3 60.0=14,3

79,713.4

90,9=8.6

86,115,2

г.га

67,614,5 00,615.6

77,9=14,1 77.9=14,1

86,1=5,2 К1,7=6,6
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Учитывая большой интерес исследователей к гору, что 
способна а профилактическая праденактамия при мелапомае ках 
гулозата I клинической стадии и толщине опухоли более 1,5 по 
улучшить выжиаваемость больных, мы провели анализ 55 
больных с данные критсрями. Из изучаемых 55 больных с 
локализацией опухоли на туловище 12-паряду с иссечением 
первична!! опухоли, была выполнена профилактическая 
лимфаденахтония, а у 43 - тилько иссечение первичной опухоли. 
Выживаемость больных с профилактической лимфаденсктомией 
в 3-, 5- и 10-лстнис сроки нададсния составили 64,2%. они была 
ниже по сравненю 73,9%, 66,5% и 49,9% выживаемость 
больных, которых подобное вмешательство нс производилось, 
однако различая между нами были статистически 
недостовернылат (Р) 0,05) (см. рис. и таблицу 30 приложения).

Аналогичное исследование он провели с басыныс, которых 
опухоль была локализована на каже конечностей. Из 71 
больного с данной локализацией опухоли 12 - произведена 
профилактическое Ессечение лимфатических узлов иу 59 - 
только иссечение первичнаго очага опухоли. В груше больных с 
профилактической лимфаденектомией 3-, 5- и 10-летняя 
ыыживаемость составила 62,9%, она было намного ниже по 
сравнению с 89, 91, 89.9 х 84,3 выживаемость больных, которым 
данная операция на проводилась, однако различия между ночи 
були статистически недостоверные (Р) 0,05) рис 59 и таблицу 31 
приложения). Эти данные соо гветствюут результатам, 
полученных в 1977 г. Международным спрвочным центром ВОЗ 
по изучению меланомы кожи конечностей.

Таким образом проведенные нами исследования указывают 
на нецелесообразность профилактического удаления 
лимфатических узлов три толщине опухоли более 1,5 мм не 
только при локализации опухол па конечностях, по и на 
туловище. Мы попытались провести подобное исследование у 
больных с локализацией опухоли па голове и шее. Больных с 
этой локализацией толщиной опухоли более 1,5 мм было всего 
лишь 8 человек, из них только двум произведена 
профилактическая лимфаденэктомия. Недостаточное количество 
больных и малые сроки наблюдения нс позволили нам сделать 
какие-либо выводы при этой локализации опухоли.
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Ними также проведен анализ выживаемости больных с 
профплактнческой лифаденэктомией и без нее при меланоме 
кожи туловища и конечностях при ЕУ уровнях инвазии. 
Больных с локализацией опухоли на туловище с данным 
уровнем инвазии было 73 человека, из них 12 - проведена 
профилактическое иссечение лимфатических узлов, а у 61 - 
только иссечение первичной опухоли. В трупе больных с 
профилактической лимфаденэкт Омией показатели 3-, 5- и 10- 
летней

Выживаемости были такие же как и у больных с этой же 
локализацией при толщине опухоли более 1,5 мм и составили 
64, 2%, она также была ниже по сравнению 84,5%, 79,4% и 
68,8% выживаемостью больных, которым данная операция не 
производилась, однако достоверные различия между ними не 
выявлены (Р>0,05) (см. таблицу 32 приложения).

Больных с локализацией опухоли на коже конечностей с 
Ш-V уровнем инвазии было 100 человек, из них 14 - наряду с 
иссечением первичной опухоли была выполнена 
профилактическая лимфаденэктомия, а у 86 - только иссечение 
первичной опухоли, У больных с профлактической 
лимфаденэктомией выживаемость в 3-, 5- и 10-летне сроки 
наблюдения составила 66,6%, они была намного ниже по 
сравнению 89, 2%, 89,2% и 85,5% выживаемостыр больных, 
которым подобное вмешательство нс производилось, однако 
различия между Един были статистически недостоверными (Р) 
0,05). Следовательно при I-IV уровне инвазии профилактическая 
лимфаденэктомия нс улучшает результаты лечения у больных с 
локализацией опухоли на туловище и конечностях.

Несмотря на полученные результаты все больные с 
помощью ЭВМ в зависимости от совокупности клинико
морфологических признаков в 3-, 5- и 10-летние сроки 
наблюдения на основе многофакторного анализа были 
разделени на 3 прогностические группы: (см. главу II 
многофакторный анализ клинических признаков без учета 
наблюдения за больными после лечения). I группа больных с 
хорошим прогнозом живущие 10 и более лет), сюда вошли 283 
больных, которым произведено только иссечение опухоли 
отступя более 2 см ог се края и 40 больных с профилактической
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лимфаденэктомией; 2 трупа - со средним прогнозом (живущие 
от 3 до 10 лег), сюда вошли соответственно 89 и 16 больных; з 
груша - с плохим прогнозом (сюда вошли больные, умершие в 
течение 3-х лет); S5 и 18 дольных. Количество больных и кривне 
выживаемости представлены на рис, 58 и таблице 33 
прилошения.

Можно заметить, что профилактическая лимфаденэктомия 
в группах больных с хорошим и средним прогнозом не 
улучшает результаты йене ния, в группе больных с плохим 
прогнозом показатели выживаемости у больных с 
профилактической этюц'аденэктомией были намного ниже, чем 
у больных, которым подобная операция нс проводилась, однако 
достоверные различия в вышиваемости между этими трупами 
больных нами не выявлены (Р> 0,05),

Таким образом, провсденний статистически анализ 
прогностически значимых признаков как на основе 
однофакторного, так и многофакторного исследования показали, 
что профилактическая лимфдденектомия нсзависно от клинико
морфологических признаков заболевания не участ результаты 
лечения у больных меланомой кожи в технической стадии 
заболевания.
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ГЛАВА III

АДЫОВАНТНАЯ ХИМИОТЕРАПИЯ ПРИ МЕЛАНОМЕ 
КОЖИ В I КЛИНИЧЕСКОЙ СТАДИИ ЗАБОЛЕВАНИЯ

Вопрос о целесообразности проведения адъювантной 
химиотерапии при меланоме коли после радикального 
оперативного вмецательства в настоящее время привлекает 
внимание Клиницистоввссго мира. Из-за большой 
вариабельности клинического развития меланомы почти в 50% 
случаев невозможно исключить раннего скрытого 
метастазирования и диссеминации, что требует адъювантной 
терапии цитостатиками с целью профилактики развития 
рецидивов и метастазов (Braun w. et al., 2010). Лишь немногие 
исследователи в связи с отсутствием соответствующих 
эффективных препаратов профилактическое лечение 
дополнительно. К хирургическому иссечению опухоли считают 
нецелесообразным (Mackie R. М., 2012; Margales R.J., 2013).

В последние годы проблеме лекарственного лечения 
меланомы уделяется большое внимание. Активно ведется поиск 
путей химиопрофилактики рецидивов и метастазов после 
радикального хирургического лечения при злокачественной 
меланоме кожи. Не которые авторы считают, что 
профилактическую химиотерапию следует применять после 
каждого лечебного хиургического вмешательства (Krakowski В.. 
2008; Mainzer к. 2008). Поскольку пик метастазирования 
приходится на первые 1,5 года после операции, то следует 
"перекрывать" этот опасный период (В.В.Яворский, 2015). 
Адъювантная химиотерапия в основном рекомендуется после 
оперативного удаления первичной опухоли при локальных и 
локально-регионарных формах меланома (В.В.Яворский, 2015). 
Golomb Е.м. et al. (2017) сообщили о применении 
дактиномицина с профилактической целью у больных с 
локально-регионарной формой меленомы кожи, у которых в 
сроки наблюдения от 14 до 50 месяцев рецидивов и метастазов 
не было.

Наиболее эффективным средством при лечении меланомы 
зарубежные авторы считают ДТИК (Luce J.K., 1972; Thivolet
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J.,2010). Однако некоторые исследователи отмечают, что 
использовение ДТИК с профилактической целью не дает 
положительных результатов. Так, в рандомизированном 
исследовании Hill C.J. et al. (2015 и 2008) проводили 4 
профилактических курса ДТИК за 12 месяцев 87 больным из 
группы в 174 больных с I--III уровнем инвазии по Кларку после 
хирургического лечения. Средняя длительность ремиссионного 
периода среди пациентов, получавших ДТИК, оказалась 
значительно короче (40 недель против 73 недель при чисто 
хирургическом лечении), также как и средняя 
продолжительность жизни (ЮЗ недели против 133 недель). 
Banzct ct al. (2008) и Jacquillat et al. (2019) проводили 
адъювантную комбинированную химиотерапию у II больных 
меланомой с уровнем инвазии III, IV и V. Через месяц после
иссечения опухоли начинали однонедельныс курсы 
химиотерапии с в/в введением тиотэфа 6 мг/м2, 
руфохромомицина 60 мг/м”. Через 24 месяца после операции 
были живы без рецидива и метастазов 81% больных, 
получавших химиопрофилактическое лечение, тогда как в 
случае часто хирургического лечения - лишь 65% больных (р 
0,05). Анализируя результаты этой работы Vogika (2019)
отметил, что адъювантная химиотерапия оказывает на мужчин 
более заметное положительное влияние, чем на женщин. Как 
установили сами авторы Jane guillat ct al. (2019), даже у женщин
удается продлить период ремиссии с помощью предложенного 
профилактического курса.

Kolari С.К. (2019) у 21 больного с меланомой Ш- уровнии 
инвазии послеоперационную полихимиотерапию
дактиномицино в сочетании с виноластином и натуланом в 
течение одного года. Результаты получены весьма обнадежи 
вакцие. За 24 месяца наблюдения рецидивы отмечены лишь у 
одного больного и не было ни одного смертельного исхода, 
тогда как в контрольной группе рецидивы зарегистрированы в 
65% случаев (статистически значимое различие - р 0,01), а 
выживаемость составила 77% (р 0,05). У 16 больных со п 
стадией меланомы результаты оказались хуже, чем в случаях с I 
стадией болезни. Л.М.Когония (2019), изучая возможности 
применения комбинированной химиотерапии
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нитрозометилмочевиной (HMM), винкристином,
дактиномицином у больных с локально регионарной формой 
злокачественной меланомы (стадии Т1-2 м) для профилактики 
рецидивов и метастазов после оперативного лечения выявила 
статистически значимое увеличение выживаемости у больных 
терапевтической группы по сравнениюю с контрольной 
группой. Н.П.Дсмснтьсва (2019) для профилактики рецидивов и 
метастазов при меланоме кожи после хирургического лечения 
предлагает комбинированную химиотерапию ННМ + простидин 
или HMIM + дактиномицин + винкристин.

Le Cam. N. et al. (2008) рекомендуют при меланоме кожи 
Ш-у уровня инвазии после операции профилактическую полн
или Монохимиотерапию (циклофосфамид, метотрексат, 
винкристин, актиномицин, НММ, ДТИК) особенно при У 
уровне инвазии. Sohraf (2013), Jonsson Р.Е. ct al. (2013) изучали 
гипертермическую регионарную перфузию при меланоме 
конечности I ст. в группе высокого риска. Для регионарной 
перфузии применяли мелделан при температуре 37,5° или 40°С. 
В течение соответственно 45 или 60 мин. 5-летняя 
выживаемость при опухоли толщиной (3 мм составила 89%, 3-4 
мм - 75%, 4-5 мм - 62% 5 мм ford к. et al. -50%. При IV уровне 
инвазии опухоли 5-летнее, выживаемоста без признаков 
рецидива составила 8%, при у уровне - 33%. Метастазы в 
лимфоузлы развилис на протяжении 5-16 лет у 205 больных. 3- 
летняя выживаемость составила 94%.

Aubert С. (2019) для химиоиммунопрофилактики 
рекоменуют с parvum, БЦЖ в комбинации с CCNU. Allaba К. et 
al. (2010) дця профилактики у 26 больных с меланомой подошвы 
после широкого хирургического иссечения опухоли и 
увеличенных лимфоузлов применяли циклофосфамид, а также 
вакцину БЦЖ,

З.И. Элькина (2008) в рандомизированном исследовании 
показала, что системное применение вакцины БК для 
профилактики рецидивов и метастазов меланомы кожи, 
улучшает прогноз больных в стации ТТ-3 омоухудшает 
результаты хирургического лечения при распространешюй 
меланоме кожи при наблюдении 1,5-2 года после операции. 
Больным с локально-регионарной формой меланомы (при
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поражении более пяти регионарных лимфатических узлов) 
лечение проводили по двум схемам: иммунотерапия БЦЖ. (9 
больных) и химиоиммунотерапия БЦЖ + ДТТИК (30 больных). 
Через один год после операции в групппе больных, получавших 
Только иммунотерапию, погибли вес 9 пациентов, а в группе 
больных, получавших химиоиммунотерапию, 17 из 30 больных 
живы без рецидивов и метастазов (56,5%). Wood w.c. et al. (2008) 
в группе больных первичной м ланомой кожи с повышенным 
риском развития рецидивов и метастазов провели 
рандомизированное исследование. Семьдесят больных были 
разделены на три группы: Первая (20 больных) получила 
адъювантную химиотерапию; ДТИК, вторая группа (28 
больных) - иммунопрофилактику БЦК, третья - получали 
комбинированную химиоиммуногрупа (22 больных) 
профилактику (ДТИК+БХ). Авторам удалось отметить 
статистически значимое улучшение только у больных третьей 
групшты. На то, - 253 et al. что комбинированная
химоиммунотерапия ДТИК+БЦ1. с адъювантной более 
эффективна, чем только одна химиотерапия ДТИК или 
иммунотерапия БЦК также указывают в своих работах другие 
авторы: Н.Н. Трапезников с соавт. (2008-2014), В.В.Яворский и 
др. (2019), Veronesi et al. (2009), Kaufman M. et al. (2008), 
Kaufman s. (2019), Hersh E.M. et al. (2019).

Однако Pullman h. et al. (2012), проведя адъювантную 
хиМиоиммунотерапию ДТИК+Б1ЦЯ. у 44 больных с меланомой 
I стадии и толщиной опухоли 1,5 мм и у 60 больных со п 
стадией меланомы, терапевтического эффекта в отношении 
прогноза не обнаружили. Такого же мнения придерживаются Le 
Cam et al. (2011).

Gonzales P.L. et al (2008) сообщили первые результаты 
рандомзированного исследования значения левамизола 
адъювантной терапии меланомы кожи. В исследование было 
Включено более 200 больных с уровнем инвазии Ш—IV-y. Из 
них часть больных Получала левамизол per os в дозе 150 мг три 
последних ДНЯ ахдые две недели. Лечение продолжалось в 
течение двух лет, если не возникали рецидивы и метастазы. 
Авторы отметили, что девамизол не дал статистически значимой 
эффективности по отношению к плацебо-контролируемой
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группе больных. Проведя аналогичные исследования Spiller L. el 
al. (2010) также пе отметили эффекта от приема левамизола по 
сравнению с плацебо.

Л.М.Халело (2011) изучила послеоперационную 
адъювантную ХИМИО-, иммуно- и химиоиммунотерапию с 
использованием различнах сочетаний препаратов при локальных 
и локально-регионарных формах меланомы кожи, включающих 
дактиномицин, винкристин, лунопрофилактика левамизолом. 
вошло 18 человек. Метастазы простидин и левамизол. в трупе 
больных, которым применялась в регионарные лимфатические 
узлы имели в начале наблюдения трое больных. Левамизол 
(денарис) назначался по 100-150 мг в день, 2-3 раза в педелю в 
течение 3-10 мес. в зависимости от переносимости препарата. 
Группа больных, находившихся в ремиссии по истечении 18 
мес. после операции, составила в случае иммунопрофилактики 
левамизолом 73,6%, ав контроле - 39%. По вероятности 
метастазирования и особенно по выживаемости данная группа 
больных явно имела преимущество по сравнению с Контролем. 
Автор показала, что комбинированная
химиоиммунопрофилактика дактиномицином, винкристином и 
левамизолом при меланоме кожи менее эффективна, чем 
отдельно используемые иммунопрофилактика левамизолом и 
химиопрофилактика дактиномицином с винкристином. По 
предварительным данным, профилактическская иммунотерапия 
левамизолом привела удлинению продолжительности 
дометастатичсского периода, и в этой группе больных выявлены 
менее тяжелые формы метастазирования, чем в контроль ной 
группе.

И.Т.Кнъпп и соавт. (2014) после радикальной операции 112 
больных меланомой кожи после заживления раны распределили 
их на 4 группы. Больным I группы (35 больных) выполнена 
только операция, во I группе (32 больных) операцию дополнили 
полихимиотсрапией винкристином, простидином и 
дактиномицином, в группе больных (I чел.) проводилась 
полихимиотерапия по той же схеме + иммунотерапия 
левамизолом, в IV группе больных (28 чел.) после операции 
назначалась только иммунотерапия левамизолом. Установлено, 
что применение левамизола наряду хирургическим лечением
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стабилизировало показатели клеточного иммунитета и 
способствовало увеличению трехлетней выживаемости. 
Дополнение операции полиохимиотераписЙ снимало 
иммунореактивность организма и ухудшало трехлетние 
результаты лечения.

Результаты применения адъювантной химиотерапии при 
меланоме кожи после радикальных операция как в целом, так и 
в отношении с использованием таких препаратов как ДТик, 
проспидин, дактиномицин и винкристин по данным различных 
исследователей разноречивы. В рассмотренной литературе мы 
не нашли работ, где при назначении адъювантной химиотерапии 
авторами учитывалась бы совокупность прогпоатически 
значимых клинических и морфологических признаков на основе 
многофакторного анализа, которое на наш взгляд является 
весьма актуальным в решении Данной проблемы. Учитывая 
вышеизложенное, мы проанализировали Влияние 
профилактической химиотерапии как в целом, так и в 
зависимости от совокупности прогностических признаков на 
основе многофакторного анализа в 3-х, 5- и 10-лстнис сроки 
найдЕдения за больными. В результате проведенного анализа 
нами Выделены три прогностические группы и Для каждой из 
них разработаны наиболее адекватный план лечения с 
применением различных схем химиопрепаратов в каждом 
конкретном случае. В исследование не вошли больные 
меланомой кожи с локализацией Опухоли на акральных 
участках тела, беременные женщины, больные с первично
множественными меланомами, а также больные в детском и 
пожилом возрасте.

Для изучения влияния профилактической химиотерапии на 
прогноз у больных меланомой кожи в I клинической стадии 
заболевания нами отобрано 942 больных, из этого числа 79 
больным выполнена только операция и у 223 - проведена 
послеоперационная моно- или полихимиотерапия. В группе 
больных, которые получили только хирургическое лечение в 3- 
х. 5- и 10-летние сроки наблюдения выживаемость составила 
77,8%, 69,1% и 62,0%, а у больных, которым проведена 
послеоперационная профилактичсснея химиотерапия, эти 
показатели были равны 83,5%, 77,1% и 61,9%. Достоверных
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различий в выживаемости между двумя группами больных на 
все сроки наблюдения нами не выявлено (р >0,05).

Ретроспективное исследование показало, что в целом после 
хирургического лечения дополнительная адъювантная 
химиотерапия не улучшает прогноз жизни у больных меланомой 
кожи в 1-ой клинической стадии заболевания. Однако, 
совокупность Клинико-морфологических признаков, влияющих 
на течение болезни в 3-х, 5- и 10-летние сроки наблюдения на 
основе многофакторного анализа показала следующую картину 
(см. главу П, 3. Маногофакторный анализ). Все больные с 
помощью ЭВМ в зависимоси от совокупности признаков были 
разделены на 3 грушы: I группа больных с хорошим прогнозом 
(живущие 10 и более лет), сюда вошли 380 больных, которые 
получили только хирургическое лечение и 88 больных - 
адъювантную химиотерапию; 2 груша - со средним прогнозом 
(живущие от 3 до 10 лет), сюда вошли соответственно 166 и 67 
больных; 3 группа - с плохим прогнозом (сюда вошли больные, 
умершие в течение 3 лет) 173 и 68 больных.

Можно заметить, что в группе больных с хорошим 
прогновом достоверных различий в выживаемости между 
больными, которые получили только хирургическое лечение и 
больными, получившими адъювантную химиотерапию, не 
выявлено. Так, при хирургическом лечении 3-х, 5- и 10-летняя 
выживаемость составила 96,2, 93,5% и 89,7%, а у больных с 
адъювантной химиотерапией эти показатели были равны 
соответственно 98,8%, 92,6% и 60,7% (р 0,05).

В группе больных со средним прогнозом только при 
хирургическом лечении 3-х, 5- и 10-летняя выливаемость 
составила 79,3%, 61,3% и 46,5% против 85,9%, 85,9% и 78,1% 
выживаемости больных, которые получили адъювантную 
химиотерапию. Различия в 5- и Ю-летней выживаемости были 
достоверно выше у больных с адъювантной химиотерапией 
(р<0,001). См. рис. 43 и таблицу 36 приложения.

В группе больных с плохим прогнозом только при 
хирургическом лечении 3-х, 5- и Ю-летняя выживаемость 
составила 39,3%, 27,9% и 20,9%, она была ниже на все сроки 
наблюдения по сравнению с 58,8%, 43,6% и 43,6%
выживаемости больных, которым проведена адъювантная
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химиотерапия, однако достоверные различия между ними 
выявлены только лишь в 3-х и 10-летние сроки наблюдения (р < 
0,02). Таким образом, профилактическая химиотерапия не 
улучшает отдаленные сроки наблюдения у больных с хорошим 
прогнозом, она более эффективна R группе больных с плохим и 
особенно со средним прогнозом заболевания.

Учитывая то, что профилактическая химиотерапия 
является эффективной только в группе больных со средним и 
плохим прогнозом заболевания, мы попытались выбрать для 
каждой группы в отдельности наиболее адекватные схемы 
химиотерапии.

В группе больныхх со средним прогнозом при применении 
3 курсов профилактической монохимиотерапии ДТИК (200-300 
мг/м2 ва с 1-го по 5-й день, интервал между курсами лечения 3-4 
недели) или простидин (200-400 мг в/м 3 раза в неделю, курс 
лечения 4-6 недель, интервал между курсами 4 недели) 
выживаемость в 3-х, 5 и 10-летние сроки наблюдения составила 
100%, она была достоверно выше на все сроки наблюдения по 
сравнению с 79,3%, 61,3% и 46,5% выживаемости больных, 
которые получили только хирургическое лечение (р 0,001).

Эрфективной в этой группе больных оказалась и 
комбинированная химиотерапия дактиномицином и 
винкристином, при которой Выживаемость на все сроки 
наблюдения составила 92,8%. В этой группе больных при 
использовании других препаратов в комбинации с 
дактиномицином и винкристином з 3-х, 5- и 10-летняя 
выживаемость составила 87,4%. У больных, получавших схеМы 
химиотерапии с простидином выживаемость на все сроки 
наблюдения составила 88,9%.

Таким образом, при ретроспективной оценке, 
имеющихся данных наиболее адекватной химиотерапией у 
больных со средним прогнозом явилось проведение 3-курсов 
монохимиотерапии ДТИК и простидином, при котором 
наблюдалась ICO 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость.

В группе больных с плохим прогнозом наиболее 
эффективным оказалось применение 3 курсов 
полихимиотерапии дактиномицином и винкристином 
(дактиномицин по 500 мкг в/в в I, 3, 5, 8 и 12- день, винкристип
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1,5-2 мг в/в в I, 8 и 15 день, интервал между курсами 4 недели), 
выживаемость в 3-х и 5-летние сроки составила 100% и 81,8%, 
она была достоверно выше по сравнению с 39,3% и 27,9% 
выживаемости больных, которые получили только 
хирургическое лечение (р<0,001). Также эффективной в этой 
прогностической группе оказалась полихимиотерапия со всеми 
схемами, которые включали в себя дактиномицин и винкристин; 
3-х, 5- и ТоЧетняя выживаемость в этих случаях составила 
Ю0%, 76,4% и 76,4% по сравнению с 39,3%, 27,9% и 20,9% 
выживаемости больных, получивших тольсо хирургическое 
лечение. Различия на все сроки наблюдения статистически 
достоверны (р<0,001). Неэффективной в группе больных с 
плохим прогнозом явилась профилактическая
монохимиотерапия ДТИК: выживаемость на все сроки 
наблюдения составила 62,7%, а также полихимиотератия со 
всеми схемами, включакцими проспидии, при применении 
которых выживаемость на все сроки наблюдения составила 
58,1%.

Следовательно, наиболее эффективными препаратами при 
Адъювантной химиотерапии у больных о плохим прогнозом 
являлась полихимиотерапия длггиномицином и винкриотином, а 
также се охеми, включакцие в себя эти препараты. 
Неоффективной и это прогностической группе оказалась 
монохимиотсрапия препаратом дотик, а также все схемы, 
включающие в себя проспидин

Таким образом, проведенный статистический анализ 
показал, что больным с хорошим прогнозом не следует 
проводить адъювантную химиотерапию, так как у них 
выживаемость после одного хирургического лечения высокая и 
в 3-х, 5- и 10-летние сроки наблюдения составляет 96,2%, 93,5% 
и 89,7%. Адъювантная химиотерапия показана больным 
сплохим и особенно со средним прогнозом, которая позволяет 
увеличить Ю-летнюю выживаемость до 43,6% и 78,1% по 
сравнению с 20,9% и 46,5% Выживаемости больных, которые 
получили только хирургическое лечение (р<0,001). В группе 
больных со средним прогнозом Наиболее адекватными 
химиопрепаратами для профилактического лечения являются 
ДТИК и простидин, которые дали 100% 3-х, 5-и 10-летнюю
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выживаемость. В группе больных с плохим прогнозом наиболее 
эффективным оказалось применение полихимиотерапии 
дактиномицином и винкристином, при этом 3-хи 5-летняя 
Выживаемость составила Ю0% и 8,8% против 39,3% и 27,9% 
выживаемости больных, которые получили одно хирургическое 
лечение (р<0,001).
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Глава IV

МЕЛАНОМА КОЖИ И БЕРЕМЕННОСТЬ

Влияние беременности на клиническое течение и прогноз 
при деланомах является предметом противоречивых 
наблюдений и заключений. Известны данные о влиянии 
некоторых гормонов на пигментную систему иосвязи между 
половыми гормонами и злокачественной меланомой. Было 
установлено, что в цитоплазме клеток первичной меланомы 
существуют специальные рецепторы к эстрогенам (Bruley 
с.,2010). Имеются указания на быстрый рост и развитие 
детастазов у больных меланомой кожи, совпавший с приемом 
эстрогенов (Sadoff L, et al., 2013; Lerner A.B. et al., 2019). Однако 
A.Adam и соавт. (2011) не нашли связи между приемом 
гормональных контрацептивов и возникновением целаномы. 
С.Sutherland и соавт. (2013) указывают на повышение уровня 
гормонов в течении беременности, а затем на быстрое их 
уменьшение после родов. Совершенно очевидно, что изменение 
гормонального статуса, связанного с беременностью, вызывает 
активацию пигментных невусов человека (Нивипская М. М., 
2010; Tucker s.B. et al., 2010). Так, описаны наблюдения, где 
указывается,что во время беременности отмечалось увеличение 
размеров врожденВого невуса и его изъязвление, а после родов 
или аборта невус подвергался обратному развитию (Иконописов 
Р.л. и соавт., 2010; Riberti с. et al., 2011). Эти изменения, по 
данным большинства исследователей, свидетельствуют о 
стимулирующем эффекте беременностина меланому (Summer 
W.C., 2013; Byrd В.Р. et al., 2014; Stewar J., 2015; Kreysel Haw. et 
al., 2015; Allen E.P., 2017; Nathanson h., 2016; Bork K. et al., 
2015).

Р.Д. Иконописов и соавт. (2010) описали наблюдения 
полной спонтанной регрессии меланомы кожи молочной железы 
с метастазами в подмышечные и надключичные лидфатичсскис 
узлы у молодой хенщикы, наступившей после благополучного 
завершения беременности.

В отношении влияния беременности на прогноз у женщин, 
больных меланомой кожи, мнение исследователей разноречиво.
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A., Haughton и соавт. (2011) провели подробный 
ретроспективный анализ 12 беременных и 175 немерекенных 
женщин детородного возраста с меланомой кожи, при котором 
отметили низкую трех- и пятилетнюю Выживаемость (65% и 
55%) у беременных женщин по сравнению с небе-рсменнымп 
(86% и 83%). На то обстоятельство, что беременность 
неблагоприятно влияет на течение меланомы, также указывают 
и другие исследователи (Ильин И.А., 2019; Лобода И.Д. и соавт., 
2010; Нивинская И.Ш., 2010; Landthaler М. et al., 2015). 
Напротив, некоторые авторы считают, что беременность 
никакого влияния на прогноз при меланоме кожи не оказывает 
(Бохан Я.В. и соавт., 2011; Shacker Е.с. et al., 1958; George Р.А. ct 
al., 2010: White L.P. et al., 2011; Nathanson L. el al., 2017: HaBler 
N. et al., 2019; Reintgen D.s. et al., 2015; Holly E.A., 2016; Fiedler 
H. et al., 2016).

Ряд исследователей считают, что при оценке влияния 
беременности на течение и прогноз при меланоме кожи 
необходио учитывать степень распространения опухолевого 
процесса. А.П. Шанин (2017) указчваст, что, с одной стороны, 
при локальной меланоме беременносеъ не влияет на 5- и 10- 
летнюю выживаемость; с другой стороны, при наличии 
регионарных метастазов явно ведет к диссеминации процесса. 
E.G.Jung (2019) отсетил, что беременность при локальной 
меланоме I клинической стадии не ухудшает прогноз, при 
стадии заболевания отрицательно влияет на прогноз, при ш 
стадии может распространиться на плод. По данным автора, 
пятилетняе выживаеость при I стадии составляет от 50 до 90%, 
при I стадии - 10-20а, при I стадии - 5%. M.H.shin и соавт. (2016) 
также выявили, что беременность при I стадии ухудшает 
прогноз заболевания. Имеются данные, что ранние сроки 
беременности не влияют на прогноз заболевания, а при 
сочетании со ланомы и беременности в поздних сроках прогноз 
ухудшается (Smith R.S., Randall Р., 2019).

В отношении сохранения беременности у женщин, 
больных меланомой кожи, снения исследователей разноречивы. 
По данным И.Д. Лободы и соавт. (2010), прерывание 
беременности как в ранних, так и в поздно сроках нс улучшает 
клинического течения меланомы. Однако азторы предполагает,
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что терапевтический аборт в поздние сроки беременности кожет 
значительно ускорить процесс детастазирования, в связи с чек 
они рсхохендут сохранение беременности в поздних сроках. 
c.Olaen (2017) также не считает прерывание беременности 
абсолютно показанных во всех случаях. E.G.Jung (2019), 
Н.Fiedler и соавт. (2016) указывакт, что вопрос о сохранении 
беременности в I клинической стадии должен решаться 
индивидуально. Когда же LegH регионарные детастаз!я, 
беременность значительно ухудшает прогвоз, и поэтому должна 
обязательно прерывиться. В то же время Невинская и соавт. 
(2012) указывают, что ни родь, ни аборты не дадена 
прогрессирующего лечения целановы, когда она возникла на 
фоне беременности.

Учитывая больно интерес к данной проблеме и неясности в 
ряде воросов, каса.Иская течения делано во время беременности, 
мы решили ретроспективно проанализировать истории болезни 
102 беременных женщин, страдавших целанохой кожи, 
находившихся на обследования и лечени в ВОВ АН СССР с 
2010 по 2014 г., включительно, что в целом составило 5 от всех 
2018 больных меланомо женщин, лечившихся в это”: период. 3-, 
5- и 10-летняя выживаемость среди этой группы из 102 
беременных женщин сравнивалась по выживаености с группой 
из 42 женщин, заболевших меланомой кожи в период лактации, 
ис группой из 599 женщин, заболевших в детородНом возрасте, 
с нормальных менструальным циклом, у которых во время 
заболевания беременности не было (контрольная группа).

Диагноз у всех больных был подтвержден данными 
гистологического исследования. Все группы больных при 
сравнении их по возрасту, локализации первичной опухоли, 
уровню инвазии и толщины опухоли были аналогичными.

Распределение беременных женщин с меланомой кожи по 
возрасту было следующим: до 19 лет - 3 (3%), от 20 до 29 лет - 
55 (54%), от 30 до 39 лет - 40 (39%), 40 лет и старше - 4 (4%). 
Самой молодой женщине было 18 лет, самой старшей - 43 года. 
Средний возрастбольных составил 28,7+0,6 года.Самой солодой 
женщине в контрольной группе было 18 лет, самой старшей - 40 
лет. Средний возраст В этой группе составил 32,0+0,2 года.
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Таблица 54
Распределение беременных женщин и больных контрольной группы в 

зависимости от локализации первичной опухоли

Локализация опухоли
Беременные женщины Контрольная группа

абс % абс %
Голова, шея 15 14,7 68 11,3
туловище 34 33,3 194 32,2

Верхние конечное™ 5 4,9 70 11.7
Нижние конечное™ 48 47,1 267 44,6

Всего 102 100 599 100

Следует отметать, что. как и обычно у генция с целанохой 
кожи, у беременных наиболее часто опухоль локализовалась на 
нижных конечкостях и тулозаце. В группе беременных женщин, 
больных меланомой, з однок наблюдении одухоль была 
первично-множественной, причем обе опухоли долализовались 
на нижней конечности.

При гистологическом исследовании препаратоз 
наиболее часто (79,13) встречалась уздолая меланома. Уровень 
инвазии Опухолевых цетох по йдарку определен у 4 беременных 
из 131 больной контролной группа. Толщина одухоли по 
Бреслоу определена у 32 беременных и у 129 больных 
контрольной |руппы.
Таблица 55.

Распределение дереченных женщин и больных контрольной группы в 
зависимости от уровня инвази и толщины опухоли (3 мм)

Морологические 
признаки

Беременные женщины Контрольная 
группа

абс % абс 1%
Уровень инвазии

I 0 0 1 0,8
11 3 6,8 13 • 9.9
Ш 20 45.5 55 2
IV 15 34,1 51 38,9
V 6 13,6 11 8.4

Толщина опухоли в мм
0.74 1 3,1 4 3.4

0,75-1.49 5 15.7 27 20,9
1,50-2.99 9 28,1 41 31,8
3,00-4,99 8 25 34 26.4

5.00 и более 9 28,1 23 17,8
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Из табл, видно, что, как у беременных, так и в 
контрольолпой группе наиболее часто встречался 2 1 0 Уровни 
инвазии (79,5% 80,9% соответственно), так же, как и у 
depereuiibix, в контрольно группе преобладали опухоли 
толщиной более 1,5 мл — 81,1% и 76%.

При поступлении на лечение у 82 (80,4%) беременных и у 
477 (79,6%) больных контрольной группы процесс был 
локальных (I клиническая стадия). У 13 (12,7%) беременных и у 
91 (15,2%) больной Контрольной группы процесс был 
локально-регионарным (II стадия). А у 7 (6,9%) беременных иу 
31 (5,2%) больной контрольной группы уже имелись отдаленные 
метастазы (Ш стадия).

Для изучения влияния беременности на прогноз при 
меланоме кожи, как было указано выше, мы провели анализ 
выживаемости 102 женщин, у которых меланома возникла на 
фоне беременности, и у 599 женщин в детородном возрасте, у 
которых во время заболевания меланомой беременности не 
было (контрольная группа).
Таблица 56

Выживаемость больных меланомой кожи в зависимости от сроков 
беременности и от клинической стадии болезни

Группы 
больных

Клин. 
Стадия 
болезни

Число 
больных 

(%)

Выживаемость Медиана 
выжива 

смости (.чсс)3 года 5 лет 10 лет

1-я половина 
беременности

I 60(79) 70,1 ±6,1 50,6=7,8 35,1*8.7 60,8=15,2
п 12(15.8) 40.9±15,6 40.9±15,6 - 21.3±5.1
III 4(5,2) - - 8,0±4.0

2-я половина 
беременности

I 22(84.6) 52.5±11,7 27,0*12.2 18,0±11.0 40,0=30,2
11 . Ц3.9) • •• 18.0=6.0
III 3(11,5) - - - 6,0=3,4

Период 
лактации

I 31(73,8) 75,4±8,7 54,4±10,9 28,5±12,8 75,6=15,0
11 9(21,4) 29.1±17Д 14.5±13,4 А 22,2±5.6
III  2(4,8) - - - -

Контрольная 
группа

I 477(76,6) 70,9±2,2 53.6=2,6 43.0±2.8 69,8± 11,2
11 91(15.2) 29,6±5.0 23,6=4.8 17,9=4,6 23.3=3,1
III -ЖУ.) 5,6±4,4 5,6±4Д * 8,3= 1,5

Как видно из табл, при меланоме кожи в I стадии, у 
беременных женщин 3-, 5- и 10-летняя выживаемость составила 
65,2; 44,4, и 26,0%, а у небеременных - соответсвенно 70,9; 53,6 
и 43,0%. Выживаемость у беременных женщин локалной 
меланомой I стадии была ниже, чем у небеременных, однако
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Хасанов Ш.Р.. Шаханова Ш.Ш., Асату.чаев А.Ф.достоверсные раздличия между при выявлены только в 10- летние сроки (р<0,05). Как при П, так и при III стадии между беременный и неберемснных женщинами, больными меланомой, достоверных различий в выживаемости во все сроки наблюдения нами нс выявлено. Независимо от клинической стадии в целом выявлена достоверно низкая 10-летняа выживаемость у всех беременных женщин по сравнению с небеременными женщинами контрольной группы соответственно 22% и 35,8% (р<0,05). Таким образом,полученные результаты показали, что беременность неблагоприятно влияет на прогноз при меланоме кожи. Вявлена достоверно низкая выживасвость как при локальной меланоме I клинической стадии, так и в целом у всех беременных женщин независимо от стадии заболнвания по сравнению с небеременными женщинами контрольной группы.
Таблица 57

Выживаемость больных меланома кожи беременных и небеременных

Группа 
больных

Клик. 
Стадия 
болезни

Число 
больных 

(%)

Выживаемость, %
Медника 

выживаемости 
(мео.)

3 года 5 лет 10 лет

Беременные

1 82(80,4) 65.2=5,8 44,4=6,7 26.0=7.4 55,0=8.2

II 13(12,7) 37.0=14,6 37,0=14.6 - 20,6=4,3

III 7(6.9) - - - 7.012,6

Контроль

1 477(79,6) 70,9=2,2 53,6=2,6 43,0=2.8 69,8=11,2

11 91(15,2) 29,6=5,0 23,6=4,8 17,9=4,6 23.3=3,1

III 31(5,2) 5,6=4,4 5.6=4.2 - 8,3=1,5

Беременные Все
С11ЩИИ 102(100) 57,0=5,3 37,7=6,9 22,0=6,3 48,8=8,7

Контроль 599(100) 61,0=2,1 46,4=2,3 36,8=2,4 49,6110,2Все 102 беременные женщины, больные ме лаповой кожи, в зависимости от сроков беременности были разделены на 2 группы:1) 76 (74,5%) больных, у которых клинические проявления меланомы возникли в 1-й половине беременности;2) 26 (25,5%) больных, у которых меланома возникла во 2-й половине беременности.
136



МонографияМы проанализировали выживаемость больных меланомой женщин в 1- и 2-й половине беременности по стадия и эти результаты сравнили с выживаемостью больных в контрольной группе и в группе, где меланома возникла в период лактации. Результаты этих исследований представлены в табл.. Как видно из табл., выживяемость во всех стадиях у больных меланомной кожи в 1-й половине беременности и в период лактации была выше, чем у больных во 2-й половине беременности, однако различия оказались статистически не достоверными. Можно также отметить, что показатели выживаемости при I клинической стадии в 1-й половине беременности существенно нс отличались от данных больных контрольной группы, а во 2-й половине беременности выявлена достоверно низкая 5- и 10- летняя выживаемость по сравнению с небеременными женщинами, больными меланомо, в контрольной группе.Таким образом, результаты наших исследований показали, что во всех стадиях меланомы кожи Выживаемость была ниже во 2-й половине беременности по сравнению с 1-Й половиной и периодом лактации. Выриваемость больных с т клинической стадией в 1-й половине беременности существенно не отличалась от таковой в контрольной группе, а во 2-й половине беременности имела достоверно низкую 5- - и 10-летнюю выживаетость. Следовательно, низкие показатели выживаемости у больных меланомой кожи т стадии следует отнести за счет тех женщин, у которых меланома проявилась во 2-а половине беременности. Возможно, имеет значение высокий уровень эстрогенов и соматотропина, наблюдавшийся именно в этот период беременности, а действие этих гормонов проявляется в стимуляции и пролиферации,в том числе и опухолевой.Из 102 беременных женщин с меланохой кожи судьбу последней беременности нам не удалось выяснить только у 2 больных. Из 100 больных беременность была сохранена у 60 и прерзана у 40. в 1-й половине беременность была сохранена у 36 и прервана у 39, а во половине беременность была сохранена у 2+ и прерзана только У одной больной, которая удерла спустя 42 мес. от метастазов меланомой в головной мозг. Анализ выживаемости в зависимоси от прерывания беременности в 1-й и во 2-й ее половине, а также в целом независимо от сроков
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беременности представлен в табл, и на рис. окно отметить, что в 
1-й половине беременности в группе больных, где ое 
рсшснность была сохранена, выживаемость была выше по 
сравненшо с больный, которьп проводилось прерывание 
беременности, однако статистически значимые различия имели 
место лишь при оценке 5-летней выживаемости, что составило 
соответственно 56,5% и 28% (р<0,05). В целом, независимо от 
сроков беременности, 5- и 10-летняя выживаемость и медиана 
были выше у всех женщин, больных меланомой, которым 
беременность была сохранена, по сравнению с тем, который 
беременность прервали, однако различия между ними были 
статистически недостоверными.
Таблица 58

Выживаемость больных меланомой кожи в зависимости от сроков 
беременности и временные ее прерывания, а также в целом 

независимо от сроков беременности

Клинические 
признаки

Прервания 
беремен 

пости 
была +, не 

была -

Число 
больных

Выживаемость, %

Медиана 
выживаем 

ости . 
(мес.)

3 года 5 лет 10 лет

1-я половина
+ 36 66,018,8 55,519,7 39,5111,3 68,3118,3

беременности - 39 5б,4±8,5 28,019.5 18,619,9 42,6113.5

2-я половина
+ 24 38,7111.0 19,3±11,1 9,618.8 29,818,1

беременности - 1 100±0,0 - - 42,016,0

Все
1 - , 60 54,817,1 41,617,1 22,618,1 52,7111,6

беременные + 40 57,718,4 26,719,2 17,819,5 42,2110,8

Нами также проведен анализ выживаемости беременных 
женщин, больных мелано мой, в зависимости от клинической 
стадии, сроков беременности и времени ее прерывания.
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Таблии* 59.
Выживаемость больных меланомой холей в зависимости от сроков 

беременности стадии болезни и прерывания беременности

Группа 
больных

Клин. 
Сталия 
болез 

ни

Прерви 
ПНЯ 

беремс 
1П1ОСТИ 
была +, 

нс 
была •

Выживаемость, %

Медиана 
выживаем 
ости (мсс.)

Число 
боль 
ных 3 года 5 лет Юлст

т
31 72,1*9,0 66,5*9,9 45,4*12,7 905*25,3

I Г

- 29 67,8*9,4 ЗЗДЫ1,2 22,2 1 11,7 49,9*10,6

1-я половина 
беремен 

НОСТИ

1 V 5 25,0*21,6 25,0=21,6 20,0*4,0

1 • 6 42,4*22.0 42,4*22,0 • 19,7*165

111
0 - - • -

4 - я» • 8,0±4,0

2-я половика 
беремен 

НОСТИ

I
20 46,6*12,4 23,3*13,2 11,6*10.5 34,5*6,8

1 100*0,0 - 42,0*6,0

п
- - • • 18,6*6,0

- 0 *• - * -

ш
3 - - * 6,0*3,4

- 0 - - - -

Вее беремен 
ные

I
- 51 61,9*7.6 51,0^8.5 27.1*9,6 61.0*14,6

30 69,1*1,0 31,6*10,8 21,1*11,2 48,4*11.0

п
6 20,0*17,9 20,0*17,9 - 195*33

6 42,4*22,0 42,4*22,0 - 19,7*16,3

III
- 3 «В - • 6,9*3,4

+ 4 - • - 8.0*4,0
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Можно отметить, что при I клинической стадии в 1-й 
половине беремености 3-, - и 10-летняя выживаемость и ее 
дедиана были це у тех больных, где беременность была 
сохранена, по сравнению с хаан больных, которых беременность 
прервана, однако достовсрнс различия между вили выявлены 
только при оценке 5-летней выживаемости, что составило 
соответственно 66, 5. и 33,3% (р < 0,05). Напротив, при П 
клинической стадии болезни в эти же сроки беременности 
доказатели 3- и 5-летней выживаемости были выше у женщин, 
которым было произведено прерывание бсреденностц по 
сравнению с больными, которым беременность сохранена; 
различия статистически достоверны. Выявить достоверные 
различия в выживаемости у больных П-Ш клинической стадии 
заболевания из-за малого числа наблюдений в сравниваемых 
группах не представилось возможным.

Из табли. также е видно, что при изучении выживаемости 
независимо от сроков беременности показатели 3-лсгней 
выживаемости 1 стадии были выше у больных, которых 
произведено прерывание беременности. Напротив, 5- и 10- 
летняя выживаемость была выше у больных, которым 
беременность сохранена, однако все эти различия оказались 
недостоверными. Также не выявлены достоверные различия 3- 1 
5-летней выживаемости во н стадии, хотя выживаемость была 
выше у больных, которых произведено прерывание 
беременности. При I стадии показатели выживаемости по 
медиане были выше у больных, которым производилось 
прерывание беременности, по сравнению с больнаси, которых 
беременность сохранена, однако вновь различия оказились 
статистически недостоверными. На основании этих данных 
можно предполагать, что прерывание беременности при Ш 
стадии как в 1-й, так и во 2-й половине беременности не 
изменяет прогрессиРущего течения заболевания.

Таким образом, полученные результаты исследования 
свидетельствут, что беременность оказывает неблагоприятное 
влияние на прогноз при меланове кожи. Выявлена 
статистически значиная низкая 10-летняя выживаемость у 
беременных женщин как при локальной меланоме, так и в целом 
независимо от клинической стадии (Р<0,05). Прогноз у
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беременных женщин, сольных целанолой, во многом зависит и 
сроков беременности и клинической стадии болезни. 
Выживаемость в 1-й половине беременности и в период 
лактации выше, чем выживаемость до 2-й половине 
беременности. Показатели выживаемости при I стадии в 1-й 
половине беременности существенно не отличаются от 
показателей контрольной группы, а во 2-й половине 
беременности имеют достоверно низкую 5- и 10-летнюю 
выживаемость по сравнению с небеременности женщинами, 
больны и меланомой (р < 0,05).

Преривание беременности в 1-й ее половине у больных 
меланомой в I стадии ухудшает, а при II стадии улучшает 
прогноз заболевания. Вявелена статистически значиная высокая 
5-летняя выживаемость у больных в 1-й половине беременности 
при мсланомей стадии, которым беременность была сохранена, 
по сравнению с больными, которым произведено прерывание 
беременности (р < 0,05). Прерывание беременности у больных 
меланодой Ш стадии как в 1-й, так и во 2-й половине 
беременности не изменяет прогрессирующего течения 
меланомы.

141



Хасанов Ш.Р., Шаханова Ш.Ш., Асятулаев А.Ф.

ГЛАВА V

АКРАЛЬНАЯ МЕЛАНОМА

Акральная меланома является разновидностью мелано мы 
кожи при которой первичная опухоль локализуется на ладонях, 
подошвах, в области фаланг пальцев и нол евых ложах, а также 
на мочке ушной раковины ( Coleman W.P. et al., 2010; Peibleman 
С. В. et al., 2010; Palodugu Rao R. et al. 2013; Clling R.I. 2014). 
Визуально опухоль характеризуется слабоограниченным 
пигментированным пятном сузловым участком в центре 
(Cristofolini I. et al., 2019; Panizzion R. ct al., 2018). Частота 
акральной меланомы по отношению ко rccm меланомам кожи 
колеблется в пироких пределах от I до 59%, и наиболее часто 
встречается в Японии, Китае и Африке (Me Govern V.I., 2010; 
Arrington J. et al.. 2017; Esgomba R. et al., 2017; Cristofolini M. et 
al.. 2019; Takahashi H. et al., 2013; Collins R.I,, 2014). Заболевание 
наблюдается преимущественно в возрасте от 40 до 70 лет, чаще 
у мужчин (Makato s.l. et al. 2010; Hos kawa M. et al. 2010; 
Tatterson R.H. et al. 2012; Takematsu H. et al. 2015). Меланома 
кожи подошвы сота встречается в два раза чаще, чем другие 
локализации акральюй меланомы (Takahashi L. et al., 2014; 
Rippey J.J., 2015; Reed R.J. 2016; et al.,2015; Seiji M. et al., 2012; 
Sondergaard к. 2013; Strover, 2014). Относительно редко от 2,3 до 
3% встречается меланома в области ногтевого ложа. При этом 
происходит разрушение ногтя, инфицирование и изъязвление 
раны с разрастением грануляционной ткани (Беляев Н.В. с 
соавт., 2015; Шанин А.П., 2009; Ikonopisov R.L. et al., 2017; Ikeda 
S., 2014). Наиболее часто опухоль локализуется на большом 
пальце (Wojnerwicz с. et al. 2016; Takahashi М. et al., 2013; 
Takelatsu H. et al., 2015).

Акральная меланома часто возникает на интактной коже и 
наред ко заболеванию предшествует травма (ВавотЬа R. et al. 
2017; Coleman 7.Р. et al. 2010; Sondergaard K. et al. 2010; 
Takahashi M. ct al. 2011).

Диагностика акральных меланом трудна особенно при 
локализации опухоли в области ногтевого ложа. Длительный 
анамнез и поздняя диагностика приводит к тому, что
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большинство больных поступают на лечение с метастазами 
опухоли в регионарные лимфатические узлы (II - клиническая 
стадия) Напе kc Е. Ct al. 2008; Panizzion R. et al., 2012; Puissant 
A., 2012; Sondergaard K., 2015).

Клинико-морфологическая характеристика опухоли при 
акральных меланомах по данным различных исследователей 
разноречива. Так Susselen A.V. с соавт. (2017) показали, что при 
этой локализации в 66% встречается узловая форма меланомы, в 
23,6% поверхностно-распространяюшаяся, в остальных случаях 
наблюдается неклассифицируемая, меланома. Arringten J.c 
соавт. (2017) в 81,1% встретили акрально-лентигинозную, в 
18,2% узловую я в остальных наблюдениях 
неклассифицируемую меланому. Wunebo Н. с соавт. (2015) 
сообщают, что акрально-лентигинюзпая меланома встречается в 
10%, поверхностно-лентигинозная меланома в 45% и узловая - 
45%. Peibleman с. с соавт. (2010) в своих наблюдениях в 45% 
отметили акрально-лентигинозную, 26% - поверхностно
аспространяющуюся, 36 узловую и 26% - неклассифицирующую 
форму меланомы.

При акральной меланома часто отмечается высокая 
митотическая активность клеток, толщина опухоли более I мм с 
1У-У уровнем инвазии дермы, что определяет худший прогноз, 
чем при других формах меланомы кожи (Rushforth C.R. 1971; 
Jakahachi L. et al., 2013; Fletcher J.R. et al.2016). Общая 5-летняя 
выживаемость при акральной меланоме составляет от 27 до 50% 
(Kremcnz в.т. et al.2016; Panission R, et al. 2012). Fcibleman с. c 
соавт. (2010) отмстили, что 5-летняя выживаемость при 
меланоме кожи подошвенной поверхности стопы составляет 
43%, а при меланоме кожи ладони и области ногтевого ложа 
18%. Ряд исследователей отметили, что 5-летняя выживаемость 
при подногтевой меланоме составляет от 30 до 40% (Das Gupta 
т. et al., 2015; Pack а.т. et al., 2017; Takematsu H. et al., 2015).

Учитывая разногласие исследователей относительно ряда 
вопросов, касакущихся клинического течения, морфологических 
форм опухоли, и прогноза при локализации опухоли на 
акральных участках тела, мы ретроспективно проанализировали 
истории болезни 295 больных акральной меланомой, 
находившихся на обследовании и лечении с 2010 по 2014 г.г.
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включительно, что составхнет 8,2% от всех 3594 больных 
первичной меланомой кожи, лечившихся за этот период 
времени. У всех больных диагноз подтвержден данными 
гистологического исследования. Распределение больных 
акральной меланомой по полу и возрасту представлено на 
рис.71. Заболевание примерно одинаково часто встречается как 
у мужчин 143 (48,3%), так и у женщин - 152 (5,5%), 
преимущественно в возрасте от 40 до 70 лет (67%). Самому 
молодому было 4 года и самому старому больному 85 лет. 
Средний возраст составил 53±0,8 лет. Неиболес часто акральная 
меланома локализовалась у больных на Нижних конечностях 
255 (86,4%) и намного реже - 40 (13,6%) опухоль располагалась 
на коже верхних конечностей.

Частота локализации первичной опухоли при акральной 
меланоме в зависимости от пола была примерно одинаковой 
(рис.2). Более чем в половине наблюдений (55,6%) первичный 
очаг располагался на подошвенной поверхности стопы. При 
локализации опухоли на пальцах, наиболее часто поражается 
первый палец. Так из 40 наблюдений меланомой кожи пальцев 
кисти и 91 - пальцев стопы, первичный очаг располагался на 
первом пальце соответственно в а (87,5%) и 56 (61,5%) случаев. 
Основными симптомами заболевания при обращении больных у 
178 (60,3%) была безболезненная опухоль с кровянистыми 
выделениями, у 52 (17,6%) зуд, боль и кровотечение из опухоли, 
у 47 (16%) - боль и у 18 (6,1%) пациентов отмечался зуд над и 
вокруг опухоли. При осмотра у 144 (49,3%) больных опухоль 
имела плоскую форму, у 142 (48,7%) узловую и уб (2%) - 
опухоль была на ножке. Поверхность опухоли в большинстве - 
238 (81,8%) наблюдений была шероховато-изъязвленной, в 49 
(16,8%) - шероховатой, в2 (0,7%) -гладкой и в 2(0,7%) - 
бугристой. Опухоли у 164 (55,6%) больных имели
светлокоричневую и коричневую окраску, у 55 (18,6%) - 
розовую, у 43 (14,6%) - черную и у 33 (II, %) серую окраску.

До морфологического исследования на основании 
клинической артины диагноз меланома был установлен только - 
77 (26,1%) больных, а у остальных 210 (73,9%) он был 
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установлен на основами гистологического и цтологического 
исследований.

Из 295 больных акральной меланомой у 259 (87,8%) 
меланома возникла на интактной коже и только у 36 (12,25) на 
фоне невуса. Заболеванию предшествовала травма в 263 (90,7%) 
и хронический воспалительный процесс в 2 (0,7%) наблюдениях, 
у остальных 25 (8,6%) больных провоцирующих факторов в 
анамнезе выявлено не было.

Продолжительность анамнеза колебалась в очень широких 
прсдодых от (до 120 месяцев. Время от начала первых 
клинических признаков заболевания до начала лечения в 
среднем составило 15,7 0,9 месяцев.

При обращении у 187 (63,4%) больных установлена I 
клиническая стадия заболевания, у 75 (25,4%) вторая и у 33 
(11,2%) третья стадия. Из поступивших больных 27 произведена 
криодеструкипя первичной опухоли, а остальным пациептамс с I 
и II клинической стадией заболевания по показаниям 
проводилось хирургическое вмешательство в различном объеме, 
а также комбинированное и комплексное лечение, включая 
химио-иммуно и лучевую терапию. Из 33 больных, которые 
поступили на лечение с отдаленными метастазами, 26, по 
показаниям проводилось химио- и/или лучевое лечение, а 
больным, в связи с генерализацией процесса проводилась 
симптоматическая терапия.

При морфологическом исследовании удаленной первичной 
опухоли в 53% наблюдений обнаружена узловая, в 40,4% - 
акральнолсттпгинозная и только лишь в 6.4% поверхностно- 
распространяющаяся клинико-морфологическая форма опухоли. 
Клеточный состав опухоли чаще был смешанным 37,2%, 
опухоли преимущественно из эпителиоподобных клеток 
встречались в 33,3%, из веретенообразных - 23,5% и 
некусоподобных - 6%. Пигментация клеток опухоли в 26,4% 
наблюдениях была выраженной, 35,8% - умеренной, 28,3% - 
слабой и в 9,5% пигменте в опухолевых клетках на световом 
уровне не выявлено. Митотическая активность клеток опухоли в 
18,7% была низкой, 34,4% средней и у 46,9% - высокой. Лимфо
плазмоцитарная инфильтрация в инфильтрация в опухоли и 
вокруг нес отсутствовала в 3%, была слабой - 3,6%, умеренной
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— 27,3%, и выраженной в 6,1% наблюдений. Уровень инвазии 
опухолевых клеток я дерму (по Кларку) был следуюшщнй: П 
уровень был у 3.4% больных, щ— 24,1%, IV - 55,2%, у - 17,3. 
Толшнна, опухоли (по Бреслоу) 0,75 мм была у одного больного. 
0.75 - 1.49 мм 7%, 1.5-2,99 мм 17,6%, 3-4,99 мм - 40.4%, 5 и более 
мм 33,3% больных. Следует подчеркнуть, что при акральной, 
меланоме R 46,9% наблюдается высокая митотическая 
активность клеток опухоли, 63,6% - слабая лимфо
плазмоцитарная инфильтрация 72,5% - IV -у уровень инвазии и 
в 73. 7% — толщина опухоли Зи более мм. Все вышеизложенное 
является прогностически неблагоприятными иррфологическими 
признаками заболевания.

Нами проведен анализ некоторых показателей 
выживаемости при акральной меланоме и эти результаты были 
сопоставлены с данными сваемостн 3197 больных первичной 
меланомой кожи неакральных локазаций (контрольная группа).

При анализа выживаемости больных акральной меланомой 
в зависимости от локализации первичной опухоли не выявлены 
статистически достоверные различия в 3,5 и Ю-летнис сроки 
наблюдения как в группе больных, получивших только 
хирургическое лечение, так Ваццелом при I клинической стадии 
заболевания независимо от методов лечения (Р>0,05) (рис.74 
и75). Локализация первичной опухоли нс оказывала 
существенного влияния и на общую выживаемость больных 
акральной меланомой независимо от клинической стадии 
заболевания и методов лечения (Р; 0,05) (рис, би 7). Мы провели 
анализ выживаемости всех больных акральной меланомой. В I 
Клинической стадии у пациентов получивших только 
хирургическое лечение и эти показатели сравнивали с 
выживаемостью больных неакральной меланомой в I стадии, 
которые также получали хирургическое лечение (рис. 77 и 78). 
Выявлена статистически значимая больпая выживаемость у 
больных с неакралыюй локализацией меланомы по сравнению с 
пациентами, у которых первичная опухоль была локализовано 
на акральных участках тела (Р<0,001).

При сравнении выживаемости этой же группы больных 
акральной меланомой с аналогичными трупами больных 
нсакральных меланом различных локализаций (голова, шея и
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туловище, а также верхние и нижние конечности) выявлена 
относительно высокая 3,5 и 10-лстняя выживаемость при 
локализаци опухоли на нижних и верхних конечностях по 
сравнению с больными, где первичная опухоль была 
расположена на коже головы и туловища (р < 0,05). Показатели 
Выживаемости больных икрильной меланомой в эти же сроки 
наблюдения были намного ниже, чем у больных с локализацией 
первичной опухоли в области кожи головы и туловища (р < 
0,001).

Сравнительный инализ выживаемости больных 
неакральной и акральной меланомой кожи как в I клинической 
стадии заболевания, так и в целом у всех больных независимо от 
стадии болезни и проведенного метода лечения показали 
достоверно низкую выживаемость у больных акральной 
меланомой кожи по сравнению с больными неакральными 
локализациями первичной опухоли (Р < 0,001). Все
вышеизложенное говорит о том, что акральная меланома кожи 
может рассматриваться кик отдельная группа больных и иметь 
особый подход при прогнозировании течения заболевания и 
лечения по сравнению с другими локализациями мелиномы 
кожи.

Таким образом, проведенный ними однофакторный 
статистический анализ по казал, что акральная меланома кожи 
составляет 8,2% от всех 3954 больных первичной меланомой 
кожи. Частота локализации первичной опухоли при акральной 
меланоме у мужчин и женщин примерно одинаковы. Чаще всего 
первичная опухоль локализуется на подошвенной поверхности 
стопы (55,6%) и на первых пальцах кисти и стопы 
соответственно 67,5% и 61,5%. Опухоль преимущественно 
возникает ни интактной коже, причем в большинстве случаев 
заболевания предшествует травма. Основными клиническими 
симптомами при обращении больных за медицинской помощью, 
является слибопигментироввпное безболезненная опухоль часто 
с изъязвленной поверхностью и сукровичным отделяемым. При 
акральной меланоме в 53% наблюдений встречается узловая, в 
40,4% - акрально-лентигинозная и только лишь 6,4%
повсрхностно-распространяющаяся клинико-морфологическая 
форма опухоли. Превалируют опухоли смешанного и
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эпителиально-клеточного строении, с высокой митотической 
активностью клеток опухоли IV-y уровень инвазии, толщина 
опухоли з мм и более, а также слабая лимфоидно
плазмоцитарная инфильтрация.

Локализация первичной опухоли при акральной меланоме 
не имеет существенного значения в прогнозе заболевания. 
Прогноз заболевания и выживаемость у больных акральной 
меланомой намного хуже по сравнению с другими 
локализациями меланомы кожи, что можно объяснить 
длительностью анамнеза, поздней диагностикэй, локализацией 
первичной опухоли на участках подвергающихся частым 
травмам, а также превалированием у этих больных 
прогностически неблагоприятных морфологических признаков 
заболевания.
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ГЛАВА VI

ПЕРВИЧНО-МНОЖЕСТВЕННЫЕ МЕЛАНОМЫ КОЖИ

Особна интерес в современной онкологии представляют 
первично-множественные меланома кожи. Несмотря на то, что в 
мировой литературе имеется немало работ, посвященных этой 
теме, однако в большинстве из них приведены единичные 
наблюдения (Икононисов Р, с соавг., 2017; Veronest о. et al., 
2016; Pradc М. et а, 2019; Fasano D. ct al., 2012; Magin P.H.ct al, 
2013; Tunits G.D. et al., 2014). Частота первично-множественных 
меланом по отношению ко всем мсланотдам кожи, по данным 
различных авторов, колеблется от 0,54 до 4% (О.А.Романова с 
соавт., 2017; Р.И.Вагнер с соавт., 2010; Puck ct al. 2012; Allen 
A.c. ct al., 2013; Petersen ct al., 2012; McLeod ct al., 2013; 
Beerdmore G. et al., 2015; Jackson R., 2014; Kellokumpu L.P. et al. 
2015). У мужчин риск развития первично-множественной 
меленомы в трое больше, чем у женщин, особенно в молодом 
возрасте (Veronesi v. et al, 1976).

На у Международной конференции онкологов в 2013 г. в 
Перуджи, посвященной проблеме первичной множественности 
злокачественных опухолей, были затронуты вопросы первично- 
множесгевенной меланоли кожи. Lane Brown с соавт. (2013) 
предоставили объединенные данные о 25 больных из 4 
медицинских центров СШ/Х и Австралии, Романова О.А. с 
соавт. (2017), Beardmorc ct al, (2015) из 1444 больных первичной 
меланомой у 57 конотатпровали множественные опухоли, 
причем по две - у 44, по - у 1о, по пять - у 2 и шесть 
меланобластом - у одного больного. Средший интервал между 
операцией по поводу первой меленоли и появлением 
последующей первичной опухоли составил 41 мес. Излюбленная 
локализация - кола нижней конечности и тудовища.

Р.Л.Икопосов с соавт. (2011) указывают, что 
множественные злокачественные меланомы нередко относятся к 
типу поверхностной внутри эпидермальной меланоме, 
возникающей в пигментном пятне (меланозе или лентиго). Но 
иногда у молодых индивидов с множественными лентигонозом 
грудной клетки возникает бурношротекающий процесо
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многоцентрического перерождения их в узелковые и 
инфильтративные злокачественные меланомы. Core (2017) 
описал 24 случая первичных меланом кожи. Cochran A.J. (2016) 
указывает, что существуют семьи, а которых мелапобластомы 
возникают особенно часто, развиваются сравнительно в раннем 
возрасте и чаше бывают множественными.

Патогене и первично множественной меланомы кожи до 
сих пор остается спорным. Одни авторы связывают его 
симмунными факторами (Романов О.А. с соавт., 2017), другие - 
считают, что первостепенное значение имеют генетические 
дефекты (Cochran J.A., 2016), третьи = объясняют их появление 
эндокринными нарушениями ( Vcroncsi et al., 2016; Cochran et 
al., 2016) и, наконец, теория опухолевого ноля Willis (Головин 
Д.И., 2017). Изучение иммунологического статуса больных 
мсланоМой в последние несколько лет выявило, что сыворотки 
их лишены цитотоксических антител, стимулирует рост 
аутологических опухолей ( Cobb J.P. ct al., 2011; Lewis M.G. et 
al., 2013; M. Meteod R. et 1., 2018). Подтверждением этого 
служат данные Praecr D.G. ct al. (2011), которые наблюдали у 
20% из 154 больных меланоМой кожи возникновение других 
злокачественных опухолей. Kanopisov R.L. el al. (2014) 
отметили, что у всех ими наблюдаемых дольных с первично- 
лножественной меланомой выявлена слабая реакция 
замедленной гиперчувствительностн на подкожное введение 
ослабленной культуры Кальмете и Хэрвна. Эти факты 
указывают на ослабление защитных сил организма против 
опухолевого роста. Однако вопрос о том. появляются ли новые 
очаги меланомы вследствие подавления защитных сил больного 
первой опухолью или первичный очаг меланомы, как и 
последующие, возникает на фоне сниженной реактивности 
организма, не решен.

Общеизвестно, что меланома чаще всего возникает на фоне 
ранее существовавшего пигментного невуса. Если судить но 
данным литературы, то можно признать, что такое положение 
свойственно и множественным меланомам. Так, О,А.Романова с 
соавт. (2017) у трех из четырех больных множественными 
меланомами также наблюдали меленому на фоне 
множественных пигментных пятен и меланома ДрсЙля. Mackie 
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R.m. (2012), наблюдая 12 больных множественными 
атипичными меланоцитарными невусами, отметил, что у 7 из 
этих больных развилась меланома, r том числе у 5 была 
первично-множественная меланома (от 2 до 7 опухолей). 
Возраст ? больных меланомой колебался от 27 до 37 лет. 
Женщин - 3, мужчин - 4. Из 7 больных меланома среди 
родственников имелась у 3. По мнению автора между 
множественными атипичными меланоцитарными невусама и 
меланомой, особенно первично-множественной меланомой 
существует определенная патогенетическая связь. По-видимому, 
речь идет о своеобразном синдроме, характеризующемся 
активацией мои меланоцитарных систем. Р.Л.Икопосов с соавт. 
(2017) также наблюдали два случая перерождения 
множественных атипичных меланоцитарных невусов в первично 
множественную меланому. Р.И.Вагнер с соевт, (2010), наблюдая 
за 6 больными первично множественной меланомой, отметили, 
что меланома чаще всего имела Плоскую форму роста и 
эпителиоидноклеточный или смешанный тип гистологического 
строения. Они содср1али незначительное количество пигмента и 
обладали сравнительно слабой степенью инвазии (по Кларку II- 
III уровень), т.е. опухоль инфильтрировали сосочковый слой и 
зону, пограничную между сосочковыми и сетчатым слоями 
дермы. Интересный случай описывают Weaver R. М. et al. 
(2013), которые наблюдали более 20 лет больную после 
иссечения узловой меланомы с поражением паховых 
лимфоузлов, Гистологически выявлено веретеноклеточное 
строение первичной опухоли и метастаза. Через 24 года 
иссечена меланома диаметрам 0,5 см в области правого бедра, в 
течение 20 лет больная остается здоровой. Представляются 
значительные трудности в отличие первично-множественных 
меланом от Внутрикожных метастазов и рецидивов, тем более, 
что встречается их сочетание. Koops et al. (2017) представил 
трех пациентов с рецидивом и злокачественными меланомами, в 
том числе двоих с сочетанием рецидива и множественных 
меланобластом. Анисимов В .В. с соавт. (2012) описывают 
больную 26 лот с местным рецидивом меланомы кожи спины в 
послеоперационном рубце и первично-множественными 
меланомами кожи волосистой части головы и поясницы.
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Принципы лечения первично-множественных меланом кожи по 
данным О.А.Романова с соавт. (2017), Р.И.Вагнера и соавт. 
(2010), Schwadz R.A. et al. (2010), не отличаются от 
общепринятых, план терапии каждого первичного очага 
составляется в зависимости от распространенности процесса.

В отношение прогноза при первично-множественных 
меланомах взгляды исследователей разноречивы. Одни авторы 
(О.А.Романова с соавт., 2017; Р.И.Вигнер с соавт., 2010; Pasano р. 
et al., - считают, что прогноз при первично-множественных 
меланомах не хуже, чем при первичной меланоме кожи. Другие 
(Schwatz R.A. et а!., 2010; Braun F.0, et al., 2011) указывают на 
нсслагоприятпый прогноз при этом заболевании.

Из- наблюдаемых нами 3634 больных меланомой -кожи у 
40 (1,1%) опухоль была первичио-иножественпоЛ. У всех 
больных диагноз подтвержден данными гистологического 
исследования.

Можно заметить, что больные по полу были распределены 
примерно одинаково, мужчин было 18 (45%), женщин — 22 
(55%). Возраст больных составлял от 18 до 83 лет, в среднем 
44,6 годи. В 72,5% наблюдений наболевание было выявлено на 
4-6 десятилетия жизни.

Всего у 40 больных первично-множественными 
меланомами вывлено 92 опухоли, в том числе по две - у 31 
(777,5%) по три у 6 (15%) и по четыре - уз (7,5%) больных. Из 
92 опухолей 41 (44,6%) локализовались на туловище, 29 (31,5%) - 
на нижних конечностях, 14 (15,2%) - па верхних конечностях и 
8 (8,7%) на голове и шее. Следует отмстить, что наиболее частой 
локаизацией опухолей при первично множественных меланомах 
являются туловище и нижние конечности. Необходимо указать, 
что для мужчин и женщин локализация опухолей была 
различной. Так, у 72,2% мужчин одна или несколько опухолей 
располагались на туловище, а у 54,5% женщин наблюдалось 
сочетание локализаций опухолей на туловище и нижних 
конечностях.

Наиболее часто (70%) у больных встречалось 
симметричное и реже - (30%) асимстричпое расположение 
опухолей.
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У 20 (50%) больных меланомы возникли на интактной 
коже и у стольких же - па фоне невуса, из них у 8 - при осмотре 
выявлснь множественные пигментные пятна на коже.

При первично-множественных меланомах синхронное и 
метахронное возникновение опухолей встречалось с одинаковой 
частотой. Клиническая характеристика этих опухолей 
представлена в таблице 18. Следует отмстить, что у мужчин 
преобладало синхронное, а у женщин — метахронное развитие 
опухолей (р 0,01). Синхронные опухоли локализовались 
преимущественно на одной, а метахронные - на различных 
анатомических участках тела (р <0,001). Так, при синхронном 
развитии меланом, только на туловище опухоли располагались у 
9. на нижней конечности - у 6, на верхней конечности - у2 и на 
голове - у больного.

При метахронном развитии меланом, локализация 
опухолей только на одной анатомической части тела была всего 
у 4 больных, в том числе у I - на туловище и уз - на нижней 
конечности. Синхронные опухоли возникали преимущественно 
на интактной коже, а метахронные — на фоне невуса (р < 0,001). 
На рис. 82, 83 приведены даны больные с синхронным и 
метахронным возникновением первично-ножественных 
опухолей.
Таблица 60

Клиническая характеристика синхронных и метахронных опухолей у 
больных с первично-множественными меланомами кожи

Клинические признаки

Синхронные 
опухоли Р

Метахронные 
опухоли

К-оо 
б-х частота % чистота %

К-во 
б-х

Пол 
больных

Мужчины 13 72Д±10,8
0,001

27,8t |0,8 5
Женщины 7 31,8±10,1 68,2±10,1 15
Всрх.конеч. 18 90,0=6,8

0.001
21.0=9.1 4

Нижи, конеч. 2 10,0±6,8 80,0=9,1 16
Фон 

меланомы
И|| |актная к. 18 90,0x6.8

0.001
10.0 г 6.8 2

Невус 2 ' 30,0±10,5 90,0=6,8 18

Продолжительность анамнеза при первично
множественных меланомах колебалась от I до 72 мсс., в среднем 
18,8±3,1 мсс. При метахронном развитии меланом время между
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появлением первичной и вторичной опухоли составила от I до 
192 мес., в среднем 48,8±2,4 мес. В первые 3 месяца от начала 
заболевания на лечение поступило лишь 4 (10%) больных, 
остальные спустя 3 мес. и более с момента появления первых 
клинических признаков заболевания. При поступлении у 32 
(80%) больных процесс был локальным (I клиническая стадия), 
у 5 (158) - локально-регионарным (стадия) и уз (7,5%) - 
распространенным (II стадия). Из 40 больных с первично
множественными меланомами у 6(15%) в анамнезе отмечались 
злокачественные опухоли различных локализацией у близких 
родственников, в том числе рак слизистой оболочки полости 
рта. желудка, гортани, матки, яичников, печени и в одном 
наблюдении злокачественная опухоль спинного мозга. Данных 
за наличие меланома у родственников не выявлено.

Интересным оказался факт, что при постановке у 8 
больных реакции кожной гиперчувствительности замедленного 
действия на динитряхлорбензол (ДНХБ), у 7 - она была слабо 
положительной (++). Слабоположительная реакция указывала на 
ослабление защитных сил организма, что по всей вероятности и 
способствовало возникновению у этих больных первично
множественных опухолей.

Оперативному лечению были подвергнуты 35 и 
криодеструкции опухолей 4 больных. Из 32 больных с I 
клинической стадией заболевания 30 проведено широкое 
иссечение опухолей, в том числе у 2-х из них одновременно 
выполнена профилактическая лимфаденэктомия и у 2 проведена 
криодсструкция опухолей. Всем 5 больным со I стадией 
проведено широкое иссечение опухолей с лечебной 
лимфаденэктомией. Из 3-х больных с ш стадией двух! с 
паллиативхой целью проведена криодеструкция опухолей и I 
больному в связи с генерализацией процессе проведено только 
химиотерапевтическое лечение. Из 32 больных с I клинической 
стадией заболевания 7 падучили только хирургическое лечение, 
16 -комбинированное + Химиотерапия) и 9 - комплексное 
лечение (операция + Химио- и/или имолунотерапия).

Большому количеству больных с первичпо- 
множесгнснными меланомами кожи проведено исследование 
прогностически значимых морфологических признаков и эти
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данные сопоставлены с результатами исследования у больных 
первичной меланомой кожи.

Сравнительные данные морфологических признаков у больных 
первичной и первично-множественной меланомой кожи

Таблица 61

Морфологические признаки

Черничная 
меламомш

Псрппчно- 
мпожетвепнм 

меланома
К-ио 
б-х

Частота 
%

К-80
б-х

Частота 
%

Клнпико-
Поверхнос1норасиространя- 

lounillcu 186 25,9 15 41,7
морфоологичссюю Злокачсстасшню лентиго 41 5.7 1 2.8

формы опухоли Узлопиа 490 68,4 20 55.5
отсутствует 22 4,3 0 0

Лимфоидпо- Слабая 161 31.6 4 25
плаэмоцпгарнпм Умершим 194 38 5 31,2
ИНфШГК 1 piUilDl Выраженная 133 26,1 7 43,8

I 4 0.5 2 5.9
II 63 8.3 6 17,7

УрОПСНЬ Hlliunwll III 318 41,6 10 29,4
IV 309 40,4 13 38,2
V 70 9,2 3 8.И

0.74 34 4,6 2 2.9

Толщин» опухоли и
0.75-1.49 137 18.5 0 29,4
1.50-2.99 226 30.5 10 32.3

ММ 3,00-4,99 187  25Д 13 20.6
5.00 и более 156 21.1 3 14,7

Можно отметить, что при первично-множественных 
меланомах кожи в 41.7% встречалась повсрхностно- 
распросграпяющаяся меланома, 43,8% - выраженная
лимфоидно-плазмоцитарная инфильтрация, 23,6% - I-I уровень 
инвазии и в 32,3% - толщина опухоли до 1,5 мм. Вее 
вышеизложенное является прогностически благоприятными 
морфологическими признаками. Напротив, при первичных 
меланомах кожи преобладали прогностически неблагоприятные 
морфологические признаки, такие как узловая форма меланомы 
(68,4%). отсутствие или слабая лимфоидно-плазмоцитарная 
инфильтрация (45,9%), ШНУ уровень инвазии (9.2%) и толщина 
опухоли более 1,5 мм (76,9%).

Метастазы в регионарные лимфатические узлы после 
лечения первично-множественных опухолей появились еще у 14 
(47,5%) больных, Время появления регионарных метастазов
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составило от 2 до 108 мес., в среднем 19,4+7,8 мес. Отдаленные 
метастазы после лечения также появились у 14 (35%) больших, 
причем у 3-х из них они были гематогенными. Сроки появления 
отдаленных метастазов составили от 2 до 120 мес., в среднем 
28,348,2 мес.

Мы проанализировали Выживаемость больных первично
множественной меланомой в зависимости от пола, 
возникновения меланома на фоне невуса или на интактной коже, 
синхронного или метахронного развития опухолей, клинической 
стадии болезни, и также от вида проведенного лечения.

Пол. При изучении влияния пола на выживаемость у 
больных псрвично-ножествспной меланомой кожи мы отмстили 
высокую выживаемость на все сроки наблюдения у женщин по 
сравнению с мужчинами.

Фон, на котором возникла меланома. Рассматривая этот 
клинически признак, влияющий на прогноз жизни мы отметили, 
что у больных, где опухоль возникла на фоне невуса 3-х, 5- и 10- 
летняя выживаемость составила 87,1 %, 71,9% и 60,9%, медиана 
- 242,1 ±49,8 мес., а на интактной коже 3-х и 5-лстняя 
выживаемость была ривна 57.1%, медиана - 65,2±13,9 меа. 
Различия в 3-х летней выживаемости и по медиане 
статистически достоверны (р 0,05 йр 0,001). См. рис. 85 и 
таблицу 40 приложения.

Следовательно, выживаемость у больных, где меланомы 
возникли на фоне невуса была выше по сравнению отеми, у 
которых опухоли возникли на интактной коже.

Синхронное и метахронное возникновение опухолей. 
Как было сказано выше, синхронные и метахронные опухоли у 
больных с первпчно-ножсствснными меланомами кожи 
встречаются с одинаковой частотой. У больных метахронным 
развитием опухолей 3-х, 5- и Ю-летняя выживаемость составила 
75,0+9,9%, 50,0-11,4% и 15,08,2%, она была выше по сравнению 
40,0± 11,2%, 30,0±10,5% и 10,06,9% с больными, у которых 
опухоли возникли синхронно, Однако достоверные развичия 
между ними выявлены только лишь при изучении 3-х летней 
Выхнваемости (р<0.02).

Клинические стадии заболевания. Как было описано 
выше из 40 больных первично-множественными меланомами
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при поступлении На лечение с I клинической стадией 
заболевания было 32 (80%), со II - 5 (12,5%) и с III — 3 (7,5%) 
больных.

У больных с I клинической стадией заболевания 3-х, 5- и 
Ю-лстняя Выживаемость составили 79,0%, 70,7% и 42,9% со п 
стадией на все сроки наблюдения она была равни 66,6%, асш 
стадией лишь I из з больных прожил до I года, медиана - 9*5,2 
мес. Несмотря на то, что 3-х, и 5-легняя выживаемость у 
больных с I клинической стадией была выше по сравнению со п 
стадией, однако достоверные различия между ними нс выявлены 
(р 0,05). Отсутствие достоверных различий в этих грушах но 
всей вероятности можно связать с недостаточным количеством 
наблюдений в сравниваемы.х группах.

Лечение. Как было указано ранее при I клинической 
стадии заболевания только хирургическое лечение получило 7, 
комбинированное - 16 и комплексиове - 9 больных. Количество 
больных и кривые выживаемости в зависимости от вида 
проведенного лечения представлены на рис. 88 и таблице 12 
приложения.

При комплексном методе лечения больных первично
множественной меланомой 3-х, 5- и 10-летняя Выживаемость 
составила 88,2%, 74,6% и 53,3% соответственно, медиана - 
240,7*11,2 мес., она была выше по сравнению с 79,0%, 70,7% и 
29,4%, медиана - 79,2*20,3 мес. дольными, которые получили 
комбинированное ис 77,7%, медиана не определяется, 
больными, которые получили только хирургическое лечение. 
Достоверные различия в 3-х, 5- и Ю-лстней выживаемости 
между группами больных, которые получили различные виды 
лечения нами не выявлены (р < 0,05). Однако выявлена 
достоверно высокая выживаемость по медиане у больных, 
которые получили комплексное лечение по сравнению с 
больными, получившими комбинированные методы лечения (р 
<0,001). Следовательно, полученные результаты 
свидетельствуют, что наиболее адекватным методом лечения 
больных первично-множественной меланомой в 1 клинической 
стадии заболевания являюются комплексные методы лечения, 
включающие в себя широкое иссечение опухолей с 
последующей профилактической химио-и иммунотерапией.
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Прогноз у больных первично-множественной меланомой в 
I Клинической стадии заболевания при хирургическом лечении 
существенно не отличается от прогноза аналогичных больных 
первичной меланомой. Так, при первичной меланоме кожи 3-х, 
5- и 10-лстняя выживаемость составила 77,8%, 69,1% и 62,0%, 
медиана 189,9±17,4 мес., ау больных с пернично- 
Множествснной меланомой на все сроки наблюдения она была 
равна 77,7%, медиана не определяется (р <0,05). См. рис. 89 и 
таблиц)- 43 приложения.

В целом независимо от вида проведенного лечения при I 
Клинической стадии заболевания у больных первично- 
множссгвспной меланомой кожи 3-х, 5- и 10-лстнис сроки 
наблюдения Выживаемости составили 79,0%, 70,7% и 42,9% 
соответственно, медиа 99,0±26,8 мес., опа была выше па все 
сроки наблюдения по сравнению 65,0%, 48,7% и 35,8%, 
медиана. 57,1 £3,8 мес. больными первичной меланомой кожи, 
однако достоверные различия между ними выявлены при 
изучении только 5-летней Выживаемости (р 0,05). См. рис. 90 и 
таблицу 44 приложения.

В целом независимо от вышеизложенных признаков и 
сроков наблюдения из 40 больных первично-множественными 
меланомами, после лечения остались в живых 23 (57,5%) 
больных, в том числе 14 (63,6%) женщин из них одна с 
признаками заболевания и 9 (50%) мужчин без признаков 
заболевания. Умерло 17 (42,5%) дольных, в том числе 8 (36,4%) 
женщин и 9 (50%) мужчин. От прогрессирования заболевания 
умерли 16 больных, одна женщина умерла по другой причине. 
Общая 3-х, 5- и 10-летняя Выживаемость у больных первично
множественной меланомой кожи составила 7,7%, 64,95% и 
42,6% соответственно, медиана - 96,5±30,4 мес., она были выше 
по сравнению 54,2%, 40,2% и 29,4%, медиана — 41,5+1,8% с 
больными первичной меланомой кожи. Различия в 3-х и 5- 
летней выживаемости статистически достоверны (р<0,05) и 
(р<0,001). См. рис. 91 и таблицу 45 приложения.

Следовательно, проведенный статистический анализ 
показал, что прогноз и выживаемость у больных с первично
множественными меланомами кои нс только не хуже, но и даже 
лучше, чем у больных с первичной меланомой кожи, Высокую
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выживаемость у больных с первично-множественными 
Мелавомамн кои можно объяснить гем, что у них чате чем при 
первичных меланомах встречается повсрхностно- 
распространяющиеся формы опухоли (41,7%). выраженная 
лимфоидно-плазмоцитарная инфильтрация (43,8%), 1-1 уровень 
инвазии (23,6%) и толщина опухоли менее 1,5 мм (32,3%).

Таким образом, из 3634 больных с мсланоМой кожи у 40 
(1,1) выявлены первично-множественные опухоли, Заболевание 
одинаково Часто встречается у мужчин и женщин, 
преимущественно в возрасте 40-60 лет, что в целом составило 
72,5%. Наиболее часто (77,5) встречаются по две опухоли. 
Излюбленными локализациями опухолей являются туловище 
(44,6%) и нижние конечности (31,5%). При первично
множественных меланомах кожи с одинаковой частотой 
встречаются как синхронные, так и метахронные опухоли.

Синхронные опухоли встречаются преимущественно 
(72,2%) у мужчин, а метахронные - (68,2%) у женщин (р 0,01). 
Синхронные опухоли чаще (90%) локализуются на одном, а 
метахронные - (80%) на различных анатомических участках тела 
(р 0,001). Синхронные опухоли возникают преимущественно 
(90%) па интактной коже, а метахронные - (90%) на фоне невуса 
(р 0,001). Достоверно высокая Выживаемость при первично
множественных меланомах кожи выявлена у женщин, а также у 
больных где меланома возникла па фоне невуса и при 
метахронном развитии опухолей. Нииболее адекватным методом 
лечения больных первично-множественной меланомой кожи в I 
клинической стадии заболевания являются комплексные методы 
лечения, включающие в себя широкое иссечение опухолей с 
последующей профилактической химио- и иммунотерапией, где 
медиана выживаемости состаила 241 месяц. Прогноз при 
первично множественных меланомах относительно 
благоприятный.

Относительно высокую выживаемость у больных с 
первично-множественными меланомами коли можно объяснить 
тем, что у них чаще чем при первичной меланоме встречаются 
повсрхпостпо-распространяющаяся форма опухоли, выраженная 
лимфоидно-плазмоцитарная инфильтрация, I—II уровень 
инвазии и толщина опухоли менее 1,5 мм.
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ГЛАВА VII

МЕТАСТАТИЧЕСКАЯ МЕЛАНОМА ИЗ 
НЕВЫЯВЛЕННОЙ ПЕРВИЧНОЙ ОПУХОЛИ

В клинической практике мы нередко сталкиваемся с 
больными, которые обращаются за медицинской помощью по 
повод}' увеличенных периферических лимфатических узлов. 
При удалении этих лимфатических узлов с последующим 
гистологическим исследованием в части наблюдений 
обнаруживают метастазы мсланомн. При этом тщательно 
собранный анамнез и дальнейшее обследование больных не 
позволяет выявить наличие какого-либо очага опухоли, который 
мог бы быть расценен как первичная меланома. Клиническое 
отсутствие первично опухоли у таких больных объясняется 
спонтанной регрессией или микроскопическими размерами 
первичной опухоли, оставшимися не замеченными больными и 
врачом (Иковописов Р. с соаит., 2017; Р.И.Вагнер с соавт., 2012).

Метастатическая меланома из невыделенной первичной 
опухоли по данным различных авторов (А.М.Нивинская, 2010; 
Р.И. Вагнер с соавт., 2012; Balch с.н. et al., 2011; Lopez R.. 2012; 
Klauener J. et al., 2013) составляют от 1,9 до 16% и в два раза 
чаще встречается у мужчин, У 2/3 таких больных, метастазы 
локализуются в лимфатических узлах, где их обычно 
обнаруживают как первое проявление заболевания. У остальных 
1/3 больных, и основном они виявляются в зиде подкожных или 
мягкотканных метастазов, метастазов в легких, печень, кости, 
головной мозг, плевра, брюшной полости и т.д. (Baab G.H, et al. 
2015; Giuliano А, В. et al., 2012; Lopez R. et al. 2012;), Частота 
поражения отдельных групп лимфатических узлов по данным 
различных авторов неодинаковы.

Кларрсг w.N. et al. (2012) указывают, что прогноз при 
метастатической меланоме из новыявленой первичной опухоли 
но отличаются от таковых как обычные формы метастазы 
меланома. Единственным прогностическим фактором, 
влияюцим на выживаемооть больных данной группы, был срок 
между первичным установлением гистологического диагноза и
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радикальной лимфидерэктомией 3 мес. Выживаемость обоих 
полов была одинаковой. Klausner J. ct al. (2013) указывают, что 
продолжительность жизни у этих больных зависит от числа 
пораженных лимфоузлов. Так, у больных с мстистазами в 1 
лимфоузел все живы 4-6 лет, а у 5 больных с множественными 
метастазами в лимфоузлы все умерли от 16 месяцев до 3-х лет. 
Авторы также указывают, что прогноз у больных 
метастатической меланомой из нсвыявленноЙ первичной 
опухоли существенно нс отличаются от прогноза у обычных 
больных с метастазами меланомн. У больных смстастазами во 
внутренние органы 5-лстняя выживаемость составила от 5 до 
8%, средняя выживаемость после установления диагноза у 50% 
больных составила от 6 до 8 месяцев (Raab G.H. ct al., 2015; 
Knapper W.N. et al.,2012; Lapecz et al., 2012), Больные c 
генерализованными метастазами умерли через I месяц после 
установления диагноза ( Klausner J. et а, 2012).

Из наблюдаемых нами 3687 больных меланомой у 53 
(1,4%) выявлена метастатическая меланома из невнявленной 
первичной опухоли, Диагноз у всех больных подтвержден 
данными цитологического и гистологического исследований.

Можно отмстить, что метастатическая меланома из 
невыявленной первичной опухоли у мужчин встречается в три 
раза чаше, чем у женщин. Самому молодому пациенту было 18 
лет, а самому пожилому - 78 лет. Средний возраст больных 
составил 41,6 лет. Заболевание в основном встречалось в 
возрасте от 30 до 60 лет, что в целом составило 81,1%. Из 53 
больных у 52 первым признаком заболевания явилась 
определяемая ими безболезненная опухоль. У одного больного 
при профилактической флюорографии была найдена тень в 
правом легком, которая в начале была расценена как рак 
легкого, однако после гистологическо

го исследования удаленной опухоли поставлен диагноз 
метастаза меланомы. Заболевание, как правило, начиналось 
спорнжения какого-либо одного лимфатического коллектора или 
с появлением мягкотканных узлов на коже или в подкожной 
клетчатке,
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Как видно из рисунка, наиболее часто у мухчин первичной 
локализацией опухолевого узла являлись лимфатические 
коллекторы подмышечной и шейной области, что в целом 
составило 75%, реке они встречались в паховой области 20% 
наблюдений. У женщин метастазы чаще располагались в 
подмышечной и паховой областях, что в целом составило 84,6%. 
Независимо от пола излюбленными локализациями метастазов 
меланомы из невыявленной первичной опухоли являлись 
подмышечные лимфатические коллскторн, на долю которых 
приходилось до 39,6% метастазов и исключительно редко 3,8% 
наблюдениях первичный метастатический узел располагается в 
мягких тканях.

Продолжительность анамнеза колебалась в очень широких 
пределах от I до 66 месяцев в среднем 6,6 мес. Из 53 больных 
только 14 (26.4%) обратились за медицинской помощью в сроки 
от 1 до 3 месяцев от начала первых клинических признаков 
заболевания, 24 (45,3%) - от 3 до 6 мес, а остальные 15 (28,3%) 
больных поступили на лечение более 6 мес, Следует отмстить, 
что наибольшее количество больных 39 (73,6%) обратились к 
врачу спустя 3 и более месяцев от начала заболевания в связи с 
чем у 25 (477%) этих больных (22 мужчин и у 3 женщин) 
процесс был распространенным. У9 мужчин метастатическое 
поражение периферических лимфатических узлов сочеталось с 
поражением кожи и подкожной клетчатки. Сочетанное 
поражение несколько групп лимфатических узлов наблюдалось 
у 2 мужчин и у I женшины.

Поражение периферических лимфатических узлов и 
висцеральных органов (легких, печени, головного мозга и ночек) 
наблюдалось у 13 больных, в том числе у 10 мужчин и уз 
женщин.

Оперативному лечению были подвергнуты 37 больных, 
имеющих метастазы опухоли только в одной группе 
лимфатических узлов, а также единичные метастазы в мягких 
тканях или отделенные солитарные метастазы в висцеральных 
органах, которые были расценены как первичная локализация 
опухоли. Больным выполнялась типичная регионарная 
лимфаденэктомия, а при наличии отдельных метастатических
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злои в коже и подкожной клетчатке производилось их 
иссечение. У одного больного с солитарным метастазом в 

равое легкое произведена операция лобэктомия. Только 
хирургическое лечение получили з (5,7%), лучевую терапия - 2 
(3 8%) и химиотерапевтическое лечение 9 (17%) больных. 
Комбинированное лечение (операция, химио- или 
иммунотерапия) получили 23 (43,4% )и комплексное (операция, 
химио-или иммунои лучевая терапия) - 12 (22,(•%) больных. 
Остальные 4 (7,5%) больных, у которых была выявлена 
обширная генерализация процесса, получили только 
симптоматическое лечение.

Отдаленные метастазы после лечения появились еще у 12 
(22,6%) больных, в том числе у II мужчин и у I женщины. Время 
появления отдаленных метастазов после лечения составило от 4 
до 37 месяцев, в среднем 14,5±3,3 мес.

Все 53 больных прослежены в сроки от 1 года до 15 лет
после окончания лечения.

Мы проанализировали выживаемость больных в 
зависимости от пола, времени начала клинических признаков 
заболевания до лечения, локализации метастатических узлов, 
число пораженных лимфатических узлов, а также от вида 
лечения.

Лол, При изучении влияния пола на выживаемость у 
больных метастатической меланомой из невыявленной 
первичной опухоли, полученные результаты свидетельствуют о 
том, что вы.

Из 13 больных с локализацией метастазов меланомы в 
паховне лимфатические узлы остались в живых без признаков 
заболевания 5 и умерло 8 больных. 3-х, 5- и 10-лстняя 
Выживаемость в этой трупе составила: 38,5±14,0%, 23,0±12,1% 
и 15,4± 10,4% соответственно.

Из 2 больных с метастазами меланомы в кожу I живет без 
признаков заболевания 55 мес, другой - умер спустя 3 месяца от 
метастазов меланомы в печень.

Следует отметить, что выживаемость при локализации 
метастазов в шейные лимфатические коллекторы немного ниже 
носравпению с локализациями метастазов как в подмышечные
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так и в паховне лимфатические узлы. Различия в 3-х-летней 
выживаемости статистически достоверны (р<0,05). Достоверные 
различия в Выживаемости между локализациями метастазов в 
подмышечные и паховые лимфатические узлы нами нс 
выявлены (р 0,05).

С гематогенным солитарным метастазом в легкое и 
больной умер спустя 13 месяцев после операции лобэктомия.

Самая низкая Выживаемость отмечено у 13 больных, 
которые поступили к нам с метастазами в периферические 
лимфатические узлы и висцеральные органы (легкие, печень, 
головной мозг и почки), в этой группе больных до 3-х лет 
прожило всего лишь 10, больных, средняя продолжительность 
жизни составила 2,5 мсс.

Длительность анамнян. 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость 
при длительности анамнеза до 3-х месяцев составила 33,5%, 
медиана - 25, 7+3,3 мое., при анамнезе - до 6 мсс. 23,9%, 19,1% и 
19,1% соответственно, медиана - 11,542,4 мес, при
продолжительности заболевания более 6 мсс. 32,3%, 32,3% и 
21,5% соответственно, медиана - 2,0 15,0 мес. Несмотря на то, 
что выживаемость была ниже у больных при длительности 
анамнеза до 6 мес. по сравнению с больными, которые 
поступили на лечение до 3 и более 6 мсс. достоверные различия 
в выживаемости между ними не выявлены (р>0,05). (См. 
таблицу 47 приложения).

Локализация метастазов. Рассматривая локализацию 
метастазов н различных лимфатических коллекторах, мы 
отметили, что из 16 больных с локализацией метастазов в 
шейных лимфатических узлах к заключительной дате остались 
живН 2 больных, оба с симптомами заболевания и умерло 14. 3- 
х и Снял выживаемость этой группы составила 6,26,2% и ни 
один из этих больных не дожил до 10 лет. Из 21 больного с 
локализацией метастазов в подмышечные лимфатические узлы 
остались в живых 6, из них один с признаказах заболевания и 
умерло 15 больных. 3-х. 5- и 10-летняя Ццхиваемость в этой 
группе составила: 33,3+10,5%, 23,8+9,5% 19,048,7%
соответственно.
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Следует отметить, что при поражении только одной

благоприятный.
узлов прогноз относительно

не более 2-х лимфатических узлов 3-х, 5- и 10-летняя
Выживаемость составила 45,1%, 45,1% и 36,1% соответственно, 
медиана 32,4±13,3 мсс., а при поражении более 2-х 
лимфатических узлов 23,3%. 19,7% и 19,7% соответственно, 
медиана — 10,7± 1,7 мес.

Несмотря на то, что 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость и 
медиана была выше у больных при поражении метастазами не 
более 2-х лимфатических узлов по сравнению с больными, у 
которых метастазы были более, чем в 2-х лимфатических узлах, 
достоверные различия между ними не выявлены (р 0,05).

Лечение. Все больные, получившие только хирургическое, 
лучевое или химиотерапевтическое лечение умерли в течение 2- 
х лет от генерализации процесса. Средняя продолжительность 
жизни у них при чисто хирургическом лечении составила 
15±16,3 мсс, при лучевой терапии - 4,0+13,5 мес. и 
химиотерапии - 6,4±8,6мес. При комбинированном методе 
лечения 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость составила 34,5%, 
27,6% и 27,6% соответственно, медиана - 25,3+11,5 мес., она 
была ниже по сравнению с больными, которые получили 
комплексное лечение - 50,0%, 50% и 40,05% соответственно, 
медиана - 72,0±26,8 мес.

Несмотря на то, что 3-х, 5- и ID-летняя выживаемость и 
медиана при комплексном лечении была выше по сравнению с 
комбинированным лечением достоверные различия между 
этими группами больных нами нс выявлены (р 0,05). После 
комбинированного и комплексного лечения к заключительной 
дате (XI-I984) остались в живых без признаков заболевания в 
сроки от 28 до 182 мес. 1о больных, в том числе 6 мужчин и 4 
женщины.
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Таблица 62

Методы лечения, проведенные у 10 больных с метастазами меланомы 
без первично выявленного очага

| №М
п/п

t Локализация
мсти стати в

Виды лечении Длптсльногг 
жизни и мес

1 Левая паховая 
область

Операция Дюксна + профилактическая 
иммунотерапия собственными
лимфоцитами активированными
метотрекстом (9 курсов)

132

2
Ясная 
подмышечная 
обласаъ

Лимфаденэктомия + профилактическая 
химиотерапия ДПС »• профилактическая 
иммунотерапия собственными
лимфоцитами активированными
метотрексатом (8 курсов)

132

3
Ясная паховая 
область

I Операция Дюксна + профилактическая 
иммунотерапия собственными
лимфоцитами активированными
метотрскеатом (8 курсов)

154

4
Правая 
подмышечная 
область

| Лимфаденэктомия + профилактическая 
химиотерапия ДТ1С + профилактическая 
иммунотерапия собственными
лимфоцитами ■ активированными

1 MororpCKCeiOM (3

142

5
Левая 
подмышечная 
область

Предоперационная лучения терапия i 
лимфаденэктомия 182

6
Ясная паховая 1 
область

Операции Дюксна + профилактическая 
химиотерапия ДТ1С (13 курсов) 86

7
Правая 
подмышечная 
область

Лимфаденэктомия + профилактическая 
химиотерапия винкрнстпи ±
дактиномицин + ССНУ (4 курсе)

58

8
Подкожная 
клетчатка левой 
голени и бедра

Иссечения и криодсструкпия +
профилактическая химиотерапия
винкристин <• дактиномицин < ССНУ ( 3 
кури)

55

9 ;Левая пахо-
подвэдошная 
область

Предоперационная химиотерапия
дактиномицином + операции Дюксна с 
после;иощсй профилактической
химиотерапией ДТ1С( 10 курсов)

53

|о :
Левая паховая 1 
область и
«брюшинные 
тимфоуэлы |

Предоперационная лечебная
химиотерапия винкрисгии +
дактииоммшш (5 курсов) и операция 
Дюксна

28

В целом независимо от вышеизложенных признаков из 53 
больных с метастазами меланомы из невыявленной первичной 
опухоли, остались в живых 14 (26,4%) больных, в том числе 10
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(25%) мужчин, из них трое с признаками заболевания, и 4 
(30,8%) женщин без признаков заболевания. Умерло 39 (73,6%) 
больных, в том числе 30 (75%) мужчин и 9 (69,2%) женщин. От 
прогрессирования заболевания умерли 29 мужчин и I женщина. 
Двое больных: мужчина и женщина умерли по другой причине. 
Общая 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость у больных составила 
29,0%, 26,5% и 23,2% соответственно, медиана 16±7,9 мсс.

Прогноз у больных метастатической меланомой из 
невыявленной первичной опухоли существенно нс отличается от 
прогноза у обычных больных с метастазами меланомы. При 
сравнении выживаемости больных, у которых метастазы 
появились после хирургического лечения первичной опухоли с 
больными метастатической меланомов из невыявленной 
первичной опухоли достоверные различия в выживаемости 
между ними в зависимости от числа порахенных лимфатических 
узлов не выявлены. Так, при метастазах меланомы из 
выявленной первичной опухоли при поражении нс более 2-х 
лимфатических узлов 3-х, 5- и 10-летняя выживаемость 
составила 60,5%, 54,1% и 44,6% соответственно, медиана - 90,3
46.4 мес., а у больных с метастазами из невнявленной первичной 
опухоли 45,1%, 45,1% и 36,1% соответственно, медиана 32,4±
13.4 мес. (р 0,05).

Также не виявлены достоверные различия в 3-х, 5- и 10 
летней выживаемости при поражении более 2-х лимфатических 
узлов между больными с метастазами меланомы из выявленной 
и невыялепной первичной опухоли 28,3%, 16,9%, и 10,1% 
соответственно сравнению 23,0%, 19,7%, и 19,7% (р 0,05).

Однако по медиане выявлена достоверно Y высокая 
выживаемость у больных с метастазами из выявленной 
первичной опухоли по сравнению с больными метастазами из 
невыявленной первичной опухоли соответственно 25,04 3,6 мес. 
против Ю,7±1,7 мес. (р 0,001).

Общая Выживаемость у 53 больных метастатической 
меланомой из невыявленной первичной опухоли не отличалась 
от выживаемости 150 дольных, у которых метастазы в 
регионарные лимфатические узлы появились после лечения 
первичной опухоли.
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При метастатической меланоме из выявленной первичной 
опухоли 3-4, 5- и 10-летняя Выживаемость составила 38%, 
275% I 20.2% соответственно, медиана - 29,8+2,8 мсс., а у 
больных метастазами меланомы из певиявленной первичной 
опухоли соответственно 29,0%. 26,5% и 23,2%, модиана - 16,0+7 
9° о (р 0,05).

Таким образом, метастазы меланомы из новыявленной 
первичной опухоли в лимфатические узлы и внутренние органы 
на основании ретроспективного анализа 3607 история болезни за 
15-летний период выявлены в 1,4% наблюдениях. Они в три раза 
чаще встречаются у мужчин, при этом в основном, на 4-6 
десятилетиях жизни, что в целом составило 81,1%, Наиболее 
излюбленные локализациями метастазов меланома из 
невыделенной первичной опухоли как у мужчин, так и у 
женщин являлись подмышечные лимфатические коллекторы, на 
долю которых в целом приходилось 395, метастазов. Процент 
больных с распространенными формами метастазов меланома из 
невыделенной первичной опухоли остается высоким и достигает 
47%. Причиной этого явления следует считать позднее 
обращение больных за медицинской помощью, что по всей 
вероятности связано с недостаточными ведением санитарно
просветительной работы среди населения. Существенные 
различия в выживаемости в зависимости от пола нами не 
выявлены. Выживаемость у больных при локализации 
метастазов в шейные лимфатические узлы достоверно кие по 
сравнению с сс расположением в паховые и подмышечные 
лимфатические узлы, соответственно 6,2% против 38,5% и 
33,3% (р 0,05). Самая низкая выживаемость наблюдалась у 
больных с метастазами в периферические лимфатические узлы и 
внутренние органы, где до 3-х лет прожило всего лишь 10% 
больна и медиана у них составила 7,5 мсс. При поражении 
метастазами одного лимфатического коллектора прогноз после 
лечения отосительно благоприятный 3-х. 5- и 10-летняя 
выживаемость тех больных составила 49.9%, 45,7% и 40,0% 
соответственно, медиана - 35.9 мес.

Наиболее адекватним методом лечения при поражении 
метастазами одного лиматического коллектора являются 
комплексные методы лечения, включая типичую регионарную
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лимфаденэктомию с последующей профилактической химио
иммунотерапией, где 3-х и 5-летняя выживаемость составила 
50%, а 10-лстняя 40% медиана 72,0 мес. Общая 3-х, 5- и 10- 
летняя выживаемость у больных метастатической меланомой из 
невыявленной первичной опухоли составила 29%, 26,5% и 
?V2% eooTRPTCTRPwun гт-------- и выживаемость у больных

_____ л первичной опухоли существенно не отличаются от прогноза у тычных flnrntnrv Г' ----------

23,2% соответственно. Прогноз г 
метастатической меланомой из невыявленной prTTFV/XrrTT П» -----
больных с метастазами меланомы.
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