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теперішній час біопсія СЛВ
є діагностичною процеду�
рою, включеною до стан�
дартів лікування МШ у

більшості країн світу [1, 2].
Наприкінці 90—х років минуло�

го сторіччя, коли метод почали ак�
тивно впроваджувати у клінічну
практику, виникла робоча гіпотеза,
що складалась з кількох тез. По—
перше, наявність метастазів у СЛВ є
важливим прогностичним чинни�
ком, що зумовлює подальший пере�
біг захворювання і впливає на показ�
ники виживання хворих при МШ.
По—друге, у пацієнтів, яким здій�
снюють біопсію СЛВ, показники ви�
живання кращі, ніж у хворих, яким
виконують відстрочену реґіонарну
лімфодисекцію після появи клініч�
них ознак ураження реґіонарного
лімфатичного колектора. По—тре�
тє, якщо всі субклінічні мікрометас�
тази МШ в СЛВ своєчасно не вида�
лені, з часом вони неодмінно пере�
творюються на макрометастази.
По—четверте, всім хворим за наяв�
ності метастазів МШ у СЛВ не�
обхідно виконувати повну реґіонар�
ну лімфодисекцію.

Прогностична цінність біопсії
СЛВ доведена наприкінці минулого
сторіччя у дослідженні, в якому
хворі з МШ товщиною понад 1 мм
або за рівня інвазії IV—V (за Clark)
рандомізовані в 2 групи: одним ви�
конували широке висічення МШ та
біопсію СЛВ з подальшою терміно�
вою реґіонарною лімфодисекцією
при виявленні мікрометастазів, ін�
шим — широке висічення пухлини з

подальшим спостереженням і вико�
нанням відстроченої реґіонарної
лімфодисекціі при появі мікромета�
стазів [3].

За результатами дослідження
встановлено, що показники 5—
річного виживання хворих за наяв�
ності метастазів у СЛВ становили
(72,3 ± 4,6)%, без метастазів — (90,2 ±
1,3)%. Таким чином, перша теза ро�
бочої гіпотези підтверджена, і у 2002
та 2009 рр. наявність метастазів у
СЛВ включена до класифікації AJCC
[4].

Проте, в цьому ж дослідженні до�
ведений вплив біопсії СЛВ лише на
показники безрецидивного вижи�
вання, які становили (78,3 ± 1,6)% —
в групі хворих, яким здійснювали
широке висічення пухлини і біоп�
сію, та (73,1 ± 2,1)% — тільки широке
висічення пухлини (р=0,009). В той
же час, показники загального вижи�
вання в групах були практично од�
накові — відповідно (87,1 ± 1,3) та

(86,6 ± 1,6)% (р=0,58). Тобто, друга
теза підтверджена лише частково.

Щодо неодмінного перетворен�
ня субклінічних метастазів у СЛВ на
макрометастази, це положення було
піддане сумніву. У хворих, яким ви�
конували лише втручання на пер�
винній пухлині з подальшим спосте�
реженням, метастази в лімфатичних
вузлах спостерігали у середньому на
25% рідше, ніж у пацієнтів, яким
здійснювали біопсію СЛВ. Тобто, у
деяких пацієнтів за наявності мета�
стазів у СЛВ захворювання у подаль�
шому не прогресує, макрометастази
не утворюються (так звані "хибно�
позитивні" СЛВ), а отже, ім неви�
правдано здійснюють реґіонарну
лімфодисекцію та ад'ювантну те�
рапію [5].

Нез'ясованим та дискусійним є
питання про доцільність виконання
реґіонарної лімфодисекції у хворих
за наявності мікрометастазів у СЛВ.
Сьогодні в більшості країн чинним

У Реферат
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винної пухлини і лімфаденектомія "сторожового" лімфатичного вузла (СЛВ), та
пацієнтів, у яких хірургічне втручання обмежене радикальним видаленням первин!
ної пухлини. 
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Abstract 
There is presented a comparative analysis, performed on immediate and late results of
treatment, obtained in patients, suffering cutaneous melanoma, to whom wide excision
of primary tumor with lymphadenectomy or radical excision of primary tumor alone
were accomplished, basing on a " sentinel" node biopsy data. 
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nodes; results of treatment.
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стандартом лікування є повне вида�
лення залишкових лімфатичних
вузлів реґіонарного колектора, в
якому виявлені уражені СЛВ. Проте,
лише у 10 — 15% з них виявляють
метастази меланоми [6, 7].

Одним з напрямків наукових до�
сліджень є пошук прогностичних
критеріїв, які зумовлюють ураження
"несторожових" лімфатичних вуз�
лів, що дозволить обґрунтовувати
чіткі показання до виконання реґіо�
нарної лімфодисекції [8, 9].

Відповідь на запитання про до�
цільність виконання реґіонарної
лімфодисекції ми отримаємо після
аналізу результатів дослідження Mul�
ticenter Selective Lymphadenectomу
Trials—ІI (MSLT—ІI) [10].

Слід зазначити, що подібне до�
слідження проведене з приводу раку
грудної залози T1—2N0M0 з мета�
стазами у СЛВ (АCOSOG Z0011), в
якому пацієнти рандомізовані на 2
групи аналогічним чином. Результа�
ти лікування пацієнтів у групах
практично однакові. Показники без�
рецидивного виживання після вико�
нання лише біопсії СЛВ становили
83,9%, після біопсії СЛВ та подальшої
реґіонарної лімфодисекції — 82,2%;
показники загального виживання —
відповідно 92,5 та 91,8% [11].

Таким чином, деякі питання за�
стосування біопсії СЛВ при МШ не
вирішені, що зумовило необхідність
проведення цього дослідження.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
ДОСЛІДЖЕННЯ

Проаналізовані результати ліку�
вання 309 пацієнтів з приводу МШ
товщиною понад 1 мм (за Breslow),
локалізованої на шкірі кінцівок або
тулуба, за відсутності клінічних оз�
нак ураження реґіонарних лімфа�
тичних вузлів, у відділенні онкоор�
топедії, пухлин шкіри та м'яких тка�
нин у період з 2009 по 2013 р.

Пацієнтам проведене стандартне
обстеження, що включало рентгено�
графію органів грудної порожнини,
ультразвукове дослідження (УЗД)
органів черевної порожнини та
реґіонарних лімфатичних вузлів.
Хворі рандомізовані методом кон�
вертів на основну та контрольну
групи (схема).

До основної групи включений
151 пацієнт, яким виконували радіо�
нуклідну детекцію СЛВ, широке
висічення первинної пухлини та
біопсію СЛВ з подальшим призна�
ченням рекомбінантного —2b ін�
терферону підшкірно по 3 млн. МО
тричі на тиждень протягом 12 міс,

незалежно від наявності ураження
СЛВ.

Метод радіонуклідної детекції
СЛВ. Напередодні операції (за 24 го�
дини) проводили лімфосцинти�
графію для ідентифікації реґіонар�
ного лімфоколектора та визначення
приблизного розташування в ньому
СЛВ. Як лімфотропний радіофарм�
препарат (РФП) використовували
колоїди "Nanocis" або "Nanocoll",
мічені 99mТс активністю 75 — 100
МБк, загальним об'ємом не більше 1
мл, які вводили навколо первинної
пухлини шкіри в 3 — 4 точки інтра�
дермально.

Лімфосцинтиграфію  проводили
безпосередньо після введення радіо�
нукліда та через 2 год за допомогою
цифрової гамма—камери ("Spirit DH
Mediso") або однофотонного емісій�
ного комп'ютерного томографа, ви�
значаючи на сцинтиграмах депо
РФП в місці його введення та осе�
редки накопичення, відповідні СЛВ.

Орієнтуючись на дані лімфос�
цинтиграфії, проводили попередню
детекцію СЛВ за допомогою порта�
тивного гамма—лічильника Euro�
рrobe ("Canberra Packard"), відзнача�
ли розташування СЛВ на шкірі паці�
єнта маркером. Через 24 год після
введення РФП здійснювали широке

Первинно!локалізована МШ кінцівок і тулуба без клінічних ознак ураження реґіонарних лімфатичних вузлів

!2b інтерферон по 3 млн. МО тричі на тиждень підшкірно протягом 12 міс

Рандомізація

Широке висічення первинної
пухлини

Рентгенографія органів грудної порожнини та УЗД органів черевної порожнини і реґіонарних 
лімфатичних вузлів
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висічення первинної пухлини з по�
дальшою біопсією СЛВ. Операцію
виконували під загальною анес�
тезією. Відступали від краю первин�
ної пухлини 1 — 2 см, за не�
обхідності здійснювали пластику
шкіри з використанням вільного або
переміщеного клаптя.

Безпосередньо перед біопсією
уточнювали локалізацію СЛВ для за�
побігання неспівпадіння з міткою
при релаксації хворого під час опе�
рації. Розріз шкіри довжиною 3 —
3,5 см робили над точкою найбіль�
шого рівня радіоактивності. Лімфа�
тичний вузол з високим накопичен�
ням РФП в рані визначали за допо�
могою щупа портативного гамма—
лічильника. Під час ідентифікації
СЛВ орієнтувались на інтенсивність
накопичення РФП, яка в СЛВ пере�
вищувала таку у сусідніх несторожо�
вих лімфатичних вузлах in vivo — ут�
ричі, ex vivo — у 10 разів.

До контрольної групи включені
158 хворих, у яких хірургічний етап

обмежений радикальним видален�
ням первинної пухлини з подаль�
шим призначенням рекомбінантно�
го —2b інтерферону за зазначеною
схемою.

Діагноз МШ в усіх хворих ве�
рифікований за даними морфо�
логічного дослідження операційно�
го матеріалу, який фіксували у забу�
ференому 10% розчині нейтрально�
го формаліну (рН 7,4) та ущільнюва�
ли в парапласт з застосуванням
гістіопроцесора "Histos—5" ("Mile�
stone", Італія). З парафінових блоків
виготовляли зрізи товщиною 5 мкм
за допомогою мікротома Microm
HM325 ("Thermo scientific", Німеччи�
на), які фарбували гематоксиліном
та еозином.

По завершенні курсу лікування
хворим рекомендоване динамічне
спостереження протягом 5 років з
рентгенографією органів грудної
порожнини та УЗД дослідження ор�
ганів черевної порожнини і реґіо�
нарних лімфатичних вузлів.

При порівняльній характерис�
тиці хворих обох груп (табл. 1)
встановлено, що основні прогнос�
тичні ознаки зіставні. У контрольній
групі відзначені переваги щодо по�
зитивного прогнозу за товщиною
пухлини (за Breslow) та кількістю
поверхневих виразкувань.

РЕЗУЛЬТАТИ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Застосування методу радіону�
клідної детекції дозволило виявити
метастази СЛВ у 35 (23,2%) пацієнтів
основної групи.

Частота післяопераційних ус�
кладнень в дослідних групах прак�
тично однакова; хірургічні усклад�
нення коригували з використанням
місцевих засобів, що не впливало на
тривалість лікування хворих у стаці�
онарі (табл. 2).

При вивченні особливостей по�
дальшого прогресування захворю�
вання (табл. 3) встановлено, що ме�
тастази в основній групі виникли у

Òàáëèöÿ 1. Ïîð³âíÿëüíà õàðàêòåðèñòèêà õâîðèõ äîñë³äíèõ ãðóï  

Ê³ëüê³ñòü ñïîñòåðåæåíü â ãðóïàõ  

êîíòðîëüí³é  îñíîâí³é Îçíàêà 

àáñ. % àáñ. % 

Ñòàòü     

÷îëîâ³êè 66 41,8 63 41,7 

æ³íêè 92 58,2 88 58,3 

Â³ê, ðîê³â      

äî 30 15 9,5 16 10,6 

30 – 50 55 34,8 53 35,1 

ñòàðøå 50 88 55,7 82 54,3 

Ëîêàë³çàö³ÿ      

òóëóá 86 54,4 84 55,7 

âåðõí³ ê³íö³âêè  20 12,7 23 15,2 

íèæí³ ê³íö³âêè  52 22,9 44 29,1 

Òîâùèíà ïóõëèíè çà Breslow, ìì     

1 – 2 62 39,3 50 33,1 

2 – 4 59 37,3 66 43,7 

ïîíàä 4 37 23,4 35 23,2 

Íàÿâí³ñòü âèðàçêóâàííÿ      

òàê 48 30,4 65 43,0 

í³ 110 69,6 86 57,0 

 

Òàáëèöÿ 2. Ïîð³âíÿëüíà õàðàêòåðèñòèêà ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü â äîñë³äíèõ ãðóïàõ  

Ê³ëüê³ñòü ñïîñòåðåæåíü â ãðóïàõ  

êîíòðîëüí³é  îñíîâí³é Óñêëàäíåííÿ  

àáñ. % àáñ. % 

Íàãíîºííÿ îïåðà ö³éíî¿ ðàíè 2 1,3 2 1,3 

Ãåìàòîìà 1 0,6 – – 

Íåêðîç êëàïòÿ øê³ðè  2 1,3 2 1,3 

Ðàçîì … 5 3,2 4 2,6 
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Òàáëèöÿ 3.  Ëîêàë³çàö³ÿ ä³àãíîñòîâàíèõ ó êë³í³ö³ ìåòàñòàç³â  

ó äîñë³äíèõ ãðóïàõ  

×àñòîòà âèÿâëåííÿ â ãðóïàõ, %  

Ëîêàë³çàö³ÿ ìåòàñòàç³â  

êîíòðîëüí³é  îñíîâí³é 

Ðåã³îíàðí³ ë³ìôàòè÷í³ âóçëè  12,6 5,9 

ï³äêëþ÷è÷í³  – 0,7 

ïàõâîâ³ 6,2 2,6 

êëóáîâ³ 1,3 0,7 

ïàõâèíí³ 5,1 2,0 

Íåðå´³îíàðí³ ë³ìôàòè÷í³ âóçëè  1,3 0,7 

ëåãåí³ 0,6 2,6 

ïå÷³íêà 0,6 – 

íèðêè 0,6 – 

øê³ðà – 0,7 

ì’ÿê³ òêàíèíè  – 0,7 

Ïîë³îðãàííå óðàæåííÿ  4,2 4,6 

ë³ìôàòè÷í³ âóçëè òà âíóòð³øí³ îðãàíè  2,4 1,4 

âíóòð³øí³ îðãàíè  1,9 4,2 

Ðàçîì … 20,2 15,2 

 

Òàáëèöÿ 4. Ïîêàçíèêè 3–ð³÷íîãî áåçðåöèäèâíîãî âèæèâàííÿ çàëåæíî â³ä ïðîãíîñòè÷íèõ ôàêòîð³â  

Âåëè÷èíà ïîêàçíèêà â ãðóïàõ )mx(  
Îçíàêà Ê³ëüê³ñòü õâîðèõ*  

êîíòðîëüí³é  îñíîâí³é 

Ñòàòü õâîðèõ     

æ³íêè 92/88 76,9 ± 4,4 86,7 ± 3,6 

÷îëîâ³êè 66/63 25,1 ± 5,3 74,7 ± 5,5  

Â³ê õâîðèõ, ðîê³â     

18 – 30 15/16 100 ± 0 86,2 ± 8,6 

31 – 50 55/53 73,5 ± 5,9 84,2 ± 5,0 

ñòàðøå 50 88/82 71,1 ± 4,8 79,8 ± 4,4 

Ëîêàë³çàö³ÿ ïåðâèííî¿ ïóõëèíè     

ê³íö³âêè 72/67 79,4 ± 4,8 83,0 ± 4,6 

òóëóá 86/84 72,3 ± 4,8 80,9 ± 4,3  

Òîâùèíà ïåðâèííî¿ ïóõëèíè, ìì     

1,01–2,0  62/50 93,7 ± 3,1 97,9 ± 2,0 

2,01–4,0 59/66 74,9 ± 5,6 76,0 ± 5,3 

ïîíàä 4,0 37/35 42,7 ± 8,1 68,1 ± 7,9 

Âèðàçêóâàííÿ ÌØ     

í³ 110/86 77,2 ± 4,0 90,2 ± 3,2 

òàê 48/65 68,1 ± 6,7 70,9 ± 5,6 

Òîâùèíà ïåðâèííî¿ ïóõëèíè, ìì     

1,01 – 2, áåç âèðàçêóâàííÿ  50/36 92,2 ± 3,8 97,1 ± 7,8 

1,01 – 2, ç âèðàçêóâàííÿì  12/14 100 100 

2,01 – 4, áåç âèðàçêóâàííÿ  36/34 79,3 ± 6,7 88,9 ± 5,4 

2,01 – 4, ç âèðàçêóâàííÿì  24/31 71,0 ± 9,2 61,9 ± 8,7 

ïîíàä 4, áåç âèðàçêóâàííÿ  24/16 49,5 ± 10,2  80,7 ± 9,8  

ïîíàä 4, ç âèðàçêóâàííÿì  13/19 22,2 ± 10,5  59,9 ± 11,2  

Ïðèì³òêà. 

*

 – ê³ëüê³ñòü õâîðèõ ó êîíòðîëüí³é/îñíîâí³é ãðóï³;  – ð³çíèöÿ ïîêàçíèê³â â³ðîã³äíà ó ïîð³âíÿíí³ ç òàêèìè  

ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ (ð<0,05).  

15,2% пацієнтів, у контрольній — у
20,2% (р=0,242).

Перші ознаки прогресування за�
хворювання у вигляді метастазів в
реґіонарних лімфатичних вузлах з
одночасним ураженням внутрішніх
органів або без такого виявлені у
контрольній групі у 15,2% пацієнтів,
в основній групі — у 7,3% (р=0,028).
Метастази в нереґіонарних лімфа�
тичних вузлах вдвічі частіше спос�

терігали у контрольній групі. Відда�
лені метастази виникли у 9,3%
пацієнтів основної групи та у 7,6% —
контрольної (р=0,591). 

Метастатичне ураження окре�
мих внутрішніх органів спостеріга�
ли частіше у хворих основної групи,
ніж контрольної — (відповідно у 4,4
та 2,8%), поліорганне ураження —
майже однаково часто (у 4,6 та 
4,6%). 

Показники 3—річного безреци�
дивного виживання в основній групі
становили(82,8 ± 3,1)%, у контроль�
ній — (73,8 ± 3,5)% (р=0,056) (рис. 1); 

загального виживання — відпо�
відно (89,9 ± 2,5) та (90,9 ± 2,3)%
(р=0,765) (рис. 2).

Проаналізовані віддалені резуль�
тати лікування хворих залежно від
таких прогностичних чинників: ста�
ті, віку, локалізації первинної пухли�
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ни, її товщини (за Breslow), наяв�
ності виразкування (табл. 4).

Встановлений достовірний
вплив лімфаденектомії СЛВ на по�
казники 3—річного безрецидивно�
го виживання у пацієнтів чоловічої
статі, за товщини первинної пухли�
ни (за Breslow) понад 4 мм, відсут�
ності поверхневого виразкування;
при цьому у хворих за товщини МШ
(за Breslow) понад 4 мм спостеріга�
ли кращі результати лікування як за
наявності, так і відсутності поверх�
невого виразкування. Крім того,
відзначено тенденцію до поліпшен�
ня результатів лікування в основній

групі у пацієнтів жіночої статі та при
локалізації первинної пухлини на
шкірі тулуба.

В той же час, показники 3—
річного безрецидивного виживання
достовірно не різнилися у пацієнтів
різного віку, при локалізації на шкірі
кінцівок, товщині МШ 1,01 — 2 мм і
2,01 — 4 мм та наявності поверхне�
вого виразкування (за винятком МШ
товщиною понад 4 мм).

ВИСНОВКИ
1. Застосування методу комбіно�

ваного лікування, що включало
лімфаденектомію СЛВ, дозволило

поліпшити показники 3—річного
безрецидивного виживання хворих
при первинно—локалізованій МШ
на 9,0% (р=0,056).

2. Лімфаденектомія СЛВ у хворих
при МШ, товщина якої перевищува�
ла 4 мм, сприяла достовірному збіль�
шенню показників 3—річного без�
рецидивного виживання на 25,4%
(р=0,030). 

3. Застосування лімфаденектомії
СЛВ у хворих при МШ за відсутності
виразкування первинної пухлини
сприяло достовірному збільшенню
показника 3—річного безрецидив�
ного виживання на 13,0% (р=0,016).

4. Лімфаденектомія СЛВ сприяла
зменшенню частоти подальшого
прогресування захворювання у ви�
гляді метастазів в реґіонарних лім�
фатичних вузлах удвічі (р=0,028),
поліпшуючи таким чином локаль�
ний контроль.

5. Використання методу лікуван�
ня з виконанням лімфаденектомії
СЛВ не сприяло збільшенню загаль�
ного 3—річного виживання хворих
за первинно—локалізованої МШ.

Рис. 1 
Показники 3!річного безрецидивного

виживання.

Рис. 2 
Показники 3!річного загального

виживання.
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