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Национальный институт рака, Киев

ÌÅËÀÍÎÌÀ È ÐÀÊ 
ÊÎÆÈ: ÑÎÂÐÅÌÅÍÍÛÅ 
ÏÎÄÕÎÄÛ Ê ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÅ 
È ËÅ×ÅÍÈÞ (ïî ìàòåðèàëàì 
10-ãî Êîíãðåññà Åâðîïåéñêîé 
àññîöèàöèè äåðìàòîîíêîëîãîâ)

7-10 ìàÿ 2014 ã. â Âèëüíþñå ñîñòîÿëñÿ 10-é Êîíãðåññ Åâðîïåéñêîé àññîöèàöèè 
äåðìàòîîíêîëîãîâ (EADO), íà êîòîðîì áûëè ðàññìîòðåíû âîïðîñû ñêðèíèí-
ãà, ðàííåé äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîáðàçîâàíèé êîæè.

7–10 мая 2014 г. в Вильнюсе со-

стоялся 10-й Конгресс Европейской 

ассоциации дерматоонкологов (European 

Association of Dermatooncology — EADO), 

в котором приняли участие более 

300 специалистов из 40 стран, в профес-

сиональные интересы которых входят 

вопросы скрининга, ранней диагностики 

и лечения злокачественных новообразо-

ваний кожи.

Во время пленарного заседания, 

посвященного эпидемиологии злокаче-

ственных опухолей кожи, Stefano Rosso 

(Турин, Италия) отметил продолжаю-

щийся рост заболеваемости меланомой 

кожи (МК), как in situ, так и инвазивной. 

При этом, несмотря на проведение 

скрининговых программ, увеличение 

количества диагностируемых «тонких» 

МК не сопровождается уменьшением 

числа «толстых» опухолей. Эти данные 

подтверждены недавно опубликованны-

ми популяционными исследованиями. 

Например, в Швейцарии ежегодный 

прирост заболеваемости МК толщиной 

<1,0 мм составляет 3,4%, 1,01–2,0 мм — 

0,1%, а >2,0 мм — 2,1% (Bordoni et al., 

2013). Ретроспективный анализ заболе-

ваемости в 2003–2012 гг. в юго-западной 

части Англии показал статистически зна-

чимое увеличение количества опухолей 

толщиной <1,0 мм, уменьшение случаев 

МК толщиной 1,01–4,0 мм и стабильное 

количество опухолей >4 мм (Armstrong, 

2014). В США ежегодный прирост забо-

леваемости МК in situ составляет 9,5%, 

а инвазивной — 3,6% (Mocellin, 2011). 

Уровень смертности в течение последних 

двух декад остается стабильным с не-

значительной тенденцией к снижению.

Milena Sant (Милан, Италия) пред-

ставила результаты исследования 

EUROCARE-5, посвященного изуче-

нию выживаемости больных МК и ос-

нованного на данных 116 канцер-ре-

гистров. Она отметила, что на сегодня 

МК составляет 2,94% среди всех злока-

чественных опухолей. Общая 5-летняя 

стандартизированная выживаемость 

в европейских странах достигает 83,2% 

(79,2% — у мужчин, 86,6% — у женщин); 

при этом самые высокие показатели 

отмечены в северных регионах (87,7%), 

а самые низкие — в восточных (74,3%).

Выживаемость напрямую зависит 

от возраста пациентов: у возрастной 

категории 15–44 лет она составляет 

89,5%, а старше 75 лет — 72,0%. По-

давляющее большинство МК являются 

поверхностно-распространяющимися 

(37,9%), доля узловых меланом со-

ставляет 13,2%, злокачественных 

лентиго-меланом — 4,8%, беспигмент-

ных — 0,6%. Выживаемость больных 

при злокачественном лентиго и по-

верхностно-распространяющейся 

МК достигает 98,6 и 94,7% соот-

ветственно, а при узловой и беспиг-

ментной МК — 72,9 и 57,2%. Общая 

5-летняя выживаемость при меланоме 

слизистой оболочки составляет 40,6%, 

а при увеальной меланоме — 68,9%.

Nora Eisemann (Любек, Германия) 

акцентировала внимание на высокой 

заболеваемости раком кожи и ее про-

должающимся росте, которые могут быть 

связаны в том числе и с повышением 

качества их выявляемости. Базально-

клеточный рак кожи значительно пре-

валирует над плоскоклеточным (ПКР) 

по частоте; излюбленными локализа-

циями остаются лицо и туловище; пик 

заболеваемости приходится на возраст 

60–70 лет.
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Ulrike Leiter (Тюбинген, Германия) 

посвятила доклад прогностическим 

факторам при ПКР, которые требуют 

изучения, несмотря на низкий уровень 

рецидивирования (3–8%) и метастази-

рования (4–5%) опухоли.

Ныне факторами риска для ПКР, 

внесенными в 7-ю редакцию класси-

фикации American Joint Committee 

on Cancer, являются толщина опухоли 

>2 мм, IV уровень инвазии, периневраль-

ная инвазия, локализация в области уш-

ной раковины и губ, низкая степень диф-

ференцировки. Однако данная редакция 

классификации не удовлетворяет всем 

требованиям, так как категория Т не от-

ражает риск метастазирования, поэто-

му опухоли с худшим прогнозом имеют 

низкую Т-категорию. Более того, ПКР 

с Т4 метастазируют редко.

В 2008 г. Branstch предложил из-

менить подход к определению ка-

тегории Т в соответствии с риском 

возникновения локального рецидива 

в зависимости от толщины первичной 

опухоли. По данным автора, при тол-

щине ПКР <2,0; 2,01–6 и >6 мм местные 

рецидивы возникают в 0; 4 и 16% случаев 

соответственно.

Breuninger в 2012 г. предложил оста-

вить в основе категории Т диаметр пер-

вичной опухоли <2,0 и >2 см, что опре-

деляет частоту рецидивирования 2 и 9% 

соответственно, а к факторам риска от-

нести иммуносупрессию, локализацию 

в области уха, низкую дифференцировку 

и десмопластический тип ПКР.

На частоту прогрессирования забо-

левания при наличии метастазов в ре-

гионарных лимфатических узлах влияют 

экстракапсулярное распространение 

опухоли (hazard ratio (HR) 9,92; 95% 

confidence interval (CI) 1,28–77,09), от-

сутствие предшествующей лучевой тера-

пии (HR 0,32; 95% CI 0,16–0,66), имму-

носупрессия (HR 3,13; 95% CI 1,37–7,05). 

Clark предлагает N1S3 стадирование для 

ПКР с поражением регионарных лимфа-

тических узлов: І — единичный метастаз 

размером <3 см, ІІ — множественные 

метастазы <3 см либо единичный узел 

>3 см, ІІІ — множественные узлы диа-

метром >3 см.

Alexander Katalinic (Любек, Герма-

ния) представил результаты пилотного 

исследования SCREEN, посвященного 

эффективности скрининговой програм-

мы МК, проведенной в 2003–2004 гг. 

на территории Северной Германии. В те-

чение этого периода обследовано около 

360 тыс. лиц в возрасте старше 20 лет. 

Скрининг проводился 116 дерматоло-

гами и 1673 врачами общей практики, 

прошедшими 8-часовый тренинговый 

курс. В ходе исследования были изуче-

ны такие факторы риска, как наличие 

МК в личном и семейном (только у род-

ственников первой линии) анамнезе, 

наличие >40 пигментных невусов диаме-

тром >2 мм, наличие ≥1 атипичных либо 

врожденных невусов.

По данным исследователей, наличие 

факторов риска на момент скрининга 

повышает частоту выявления меланомы 

и рака кожи почти в 20 раз. При этом наи-

более значимым является присутствие 

атипичных пигментных невусов; у па-

циентов молодого возраста (20–34 года) 

вероятность выявления МК при нали-

чии любых факторов риска возрастает 

в 12,8 раза. Это может свидетельствовать 

о необходимости проведения базового 

осмотра населения в 20-летнем возрасте 

с выделением категории лиц, имеющих 

факторы риска, и последующим более 

тщательным и частым их обследованием.

Во время пленарного заседания, 

посвященного стандартам лечения 

МК в европейских странах, Claus Garbe 
(Тюбинген, Германия) и Axel Hauschild 

(Киль, Германия) представили послед-

нюю редакцию национальных стандар-

тов, опубликованных в 2013 г.

В Германии сохраняются подходы 

к биопсии МК (предпочтение отдают 

эксцизионной биопсии), границам иссе-

чения первичной опухоли (при меланоме 

in situ — 5 мм, при толщине <2 мм — 1 см, 

при толщине >2 мм — 2 см). При злока-

чественной лентиго-меланоме в области 

лица, ушей, пальцев рекомендовано 

проведение микрографической опе-

рации по Mohs. У больных пожилого 

возраста со злокачественным лентиго 

и при наличии противопоказаний к хи-

рургическому лечению альтарнативным 

подходом может быть использование 

лучевой терапии. При гистологическом 

исследовании обязательными являются 

указание толщины опухоли по Breslow, 

наличие или отсутствие изъязвления, 

митотический индекс (при толщине 

опухоли <1,0 мм); кроме того, следует 

указывать наличие регрессии опухоли, 

десмопластического компонента, во-

влечения кровеносных сосудов.

Профилактическая лимфодиссек-

ция при МК признана нецелесоо-

бразной. Показанием к проведению 

биопсии сторожевого лимфатического 

узла (СЛУ) является толщина опухоли 

по Breslow >1,0 мм. При толщине опу-

холи 0,75–1,0 мм биопсию СЛУ вы-

полняют при изъязвлении первичной 

опухоли, митотическом индексе >1, 

возрасте больного <40 лет. В случае вы-

явления метастазов в СЛУ в гистологи-

ческом заключении должен быть указан 

максимальный диаметр самого крупного 

метастаза, что является важным прогно-

стическим фактором.

Адъювантную интерферонотерапию 

применяют у пациентов с МК в ІІВ–ІІС 

и ІІІА–ІІІС стадии и могут назначить 

при ІІА стадии после обсуждения с боль-

ным.

Лучевая терапия (1,8–2,5 Гр 5 раз 

в неделю в суммарной очаговой дозе 

50–60 Гр) может улучшить локальный 

контроль; ее применяют в адъювантном 

режиме при наличии >3 макрометаста-

зов, экстракапсулярном распростране-

нии опухоли и диаметре макрометастазов 

>3 см.

В образцах опухолевой ткани, на-

чиная с ІІІВ стадии, изучают BRAF-

мутацию, а в случае лентигинозной 

акральной меланомы и меланомы сли-

зистой оболочки — с-Kit-мутацию. 

При выборе тактики лечения больных 

с нерезектабельной ІІІС и IV стадией по-

сле получения результатов исследования 

BRAF-мутации прежде всего определяют 

динамику роста опухоли и объем опухо-

левого поражения. При медленно про-

грессирующей опухоли и/или неболь-

шом объеме образования лечение начи-

нают с монохимиотерапии дакарбазином 

или ипилимумабом — моноклональным 

антителом, блокирующем антиген цито-

токсического Т-лимфоцита 4 (CTLA-4). 

В случае быстро прогрессирующей опу-

холи и/или ее большого объема при по-

ложительной BRAF-мутации назначают 

вемурафениб, а при отрицательной — 

химиотерапию в моно- или полирежиме.

Для пациентов с МК в ІІС и ІІІА–

ІІІС стадии стандартными методами 

обследования являются магнитно-резо-

нансная томография (МРТ) головного 

мозга, компьютерная томография (КТ) 

органов грудной клетки, брюшной по-

лости и таза и/или ПЭТ-КТ (ПЭТ — по-

зитронно-эмиссионная томография).

Период наблюдения больных состав-

ляет 10 лет, при этом частота осмотров 

зависит от стадии заболевания. Рекомен-

дуется обучение всех пациентов методам 

самообследования, а также выполнение 

ультразвукового исследования лимфати-

ческих узлов и изучение маркера S100B, 

начиная со стадии ІВ; МРТ/КТ/ПЭТ-

КТ — со стадии ІІС. При отсутствии 

соответствующих симптомов рентге-

нографию органов грудной клетки, 

ультразвуковое исследование органов 

брюшной полости и остеосцинтиграфию 

не проводят.

Claus Garbe отметил, что если в про-

шлом стандарты лечения нуждались 

в обновлении каждые 3 года, то сегодня 

они требуют ежегодного корригиро-

вания в связи с быстрым развитием 

диагностических и лечебных подходов. 

Для создания стандартов лечения не-

обходимы работа большого количества 

специалистов, анализ огромного объема 

данных литературы, длительное время 

и серьезные финансовые затраты. Су-

ществует предложение формулирования 

международных стандартов лечения, что 

может сократить потребление времен-

ных и финансовых ресурсов. Однако 

для этого необходимо принятие единой 

классификации уровня доказательности 

и степени рекомендации, пула данных 

литературы, формы преставления реко-
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мендаций и таблиц, описания процесса 

согласованности.

На пленарном заседании, посвя-

щенном хирургическому лечению МК, 

Roland Kaufmann (Франкфурт-на-Майне, 

Германия) ознакомил участников с дан-

ными Kunishige относительно границ 

иссечения МК in situ, опубликованными 

в 2012 г. При отступе от края опухоли 

6 мм во время проведения микрогра-

фической операции по Mohs клетки 

меланомы находили в краях резекции 

с частотой 86%, а при отступе 9 мм — 

98,9% (р=0,001). По мнению авторов, 

полученные результаты свидетельствуют 

о необходимости увеличения границ 

иссечения МК in situ с принятых в на-

стоящее время 5 мм до 10 мм.

В 2013 г. Hudson представил данные 

хирургического лечения 1225 больных 

МК с толщиной первичной опухоли 

1,01–2,0 мм, у которых выполняли ис-

сечение с отступом 1–2 см. Локальные 

рецидивы развились в 3,6 и 0,9% случаев 

соответственно (р=0,044) без существен-

ного влияния на общую выживаемость.

На сегодня наиболее эффектив-

ным методом лечения лентигинозной 

МК лица остается иссечение опухоли 

с микрографическим контролем краев 

резекции по Mohs. При анализе хирур-

гического вмешательства с контролем 

краев резекции по Mohs, опуликованном 

Abdelmalek в 2012 г., средний отступ 

от края лентиго-меланомы составил 

6,6 мм, а злокачественной лентиго-мела-

номы — 8,2 мм. Интересно, что в 11,7% 

случаев диагноз лентиго-меланомы, 

установленный после биопсии, был из-

менен после операции на злокачествен-

ное лентиго. В то же время, согласно 

данным Jones (2013 г.), использование 

техники по Mohs при МК наружного уха 

приводит к развитию рецидивов в 30% 

случаев.

В 2013 г. опубликованы результаты 

лечения подногтевой меланомы в клини-

ке Мейо (Mayo Clinic), согласно которым 

иссечение опухоли с использованием 

техники по Mohs и свободной кожной 

пластикой не приводит к ухудшению 

результатов лечения по сравнению с ам-

путацией фаланги.

Alessandro Testori (Милан, Италия) 

отметил в своем докладе высокую ча-

стоту ложноотрицательных СЛУ при МК 

(15–20%). Это может быть объяснено 

следующими причинами: нахождением 

опухолевых клеток в процессе миграции 

от первичной опухоли к регионарному 

лимфоколлектору в момент выполнения 

биопсии СЛУ; тем, что лимфосцинти-

графия «обходит» положительные СЛУ; 

хирургической погрешностью; непра-

вильной гистологической оценкой.

Точность выполнения биопсии 

СЛУ можно повысить путем внедрения 

нового технологического оборудования. 

Интраоперационная гамма-камера 

«Sentinella-102» состоит из обычного гам-

ма-счетчика и гамма-камеры на подвиж-

ной рукоятке, что облегчает ее использо-

вание. Применение интра операционной 

системы 3D-визуализации и навигации 

SurgicEye позволяет идентифицировать 

СЛУ, близкорасположенные к месту вве-

дения радиофармпрепарата, и опреде-

лять расстояние до них. Наряду с исполь-

зованием лимфотропных красителей 

и радиофармпрепаратов в клиническую 

практику начали внедрять флюоресцент-

ный метод с использованием indocyanine 

green, а также магнитный индикатор, 

который идентифицируется с помо-

щью специального магнитного датчика 

SentiMag. Оба метода не являются радио-

нуклидными, а следовательно, относятся 

к более безопасным, экономичным 

и легким в применении.

Кроме этого, докладчик остановился 

на хирургическом удалении регионарных 

макрометастазов и ознакомил участ-

ников с предложениями по контролю 

качества выполнения регионарных лим-

фодиссекций, в основу которых положе-

но количество (минимальное и среднее) 

удаленных лимфатических узлов. В част-

ности, при выполнении подмышечной 

лимфодиссекции минимальное коли-

чество удаленных лимфатических узлов 

должно составлять 10, среднее — 21; 

при паховой лимфодиссекции — 7 и 14, 

а при шейной — 20 и 39 соответственно. 

По мнению автора, количество уда-

ленных лимфатических узлов, а значит 

и радикальность выполненного вмеша-

тельства, влияет на общую выживаемость 

пациентов.

В связи с этим для прогнозирования 

течения заболевания после выполнения 

регионарной лимфодиссекции пред-

ложено использовать специальный ко-

эффициент — LNR (Lymph Node Ratio), 

который представляет собой отношение 

количества пораженных метастазами 

лимфатических узлов к общему числу 

всех удаленных лимфатических узлов.

Прогностическое значение LNR 

подтверждено в ретроспективном ис-

следовании, в которое были включены 

пациенты, получавшие адъювантную 

терапию в 3 проспективных исследо-

ваниях EORTC (18871, 18952, 18991). 

Согласно уровню LNR, который состав-

ляет 0–25%, определяется низкий риск 

прогрессирования заболевания, >25% — 

высокий риск. Высокий LNR ассоции-

руется с пожилым возрастом пациентов, 

недифференцированной первичной 

опухолью, локализацией МК на нижних 

конечностях, поражением подвздошных 

лимфатических узлов и макрометастаза-

ми. В то же время прогностическое зна-

чение LNR нивелируется при наличии 

микрометастазов, при 1 макрометастазе, 

при поражении шейных лимфатических 

узлов и ІІІ стадии заболевания в момент 

установления диагноза.

Alexander van Akkoi (Амстердам, Ни-

дерланды) представил данные по лече-

нию транзитных метастазов МК, то есть 

кожных или подкожных метастатических 

очагов, расположенных на расстоянии 

>2 cм от первичной опухоли до регио-

нарного лимфоколлектора. Меланома-

специфическая 5-летняя выживаемость 

при транзитных метастазах, которые со-

ответствуют IIIC стадии, составляет 40%, 

в то время как отдаленные метастазы 

в коже и подкожной клетчатке (IV ста-

дия) обусловливают 25% выживаемость.

Для лечения транзитных метастазов 

используют хирургическое иссечение, 

удаление СО2-лазером, изолированную 

регионарную перфузию (ИРП) и ин-

фузию конечности, электрохимиотера-

пию, местное лечение монобензоном 

или имиквимодом, таргетную терапию.

Хирургическое лечение применяют 

при ограниченном количестве мета-

стазов небольших размеров; операцию 

можно повторять, что приводит к 100% 

ответу. СО2-лазер является хорошей 

альтернативой хирургическому вмеша-

тельству. Это подтверждено данными 

Wessels, опубликованными в 2010 г.: 

из 22 больных с транзитными метаста-

зами у 9 в течение последующего пе-

риода наблюдения сохранялась полная 

ремиссия заболевания, у 13 выявлены 

рецидивы (в среднем 4 метастаза, меди-

ана безрецидивного периода — 11 нед).

ИРП конечности позволяет созда-

вать концентрацию химиопрепаратов 

в перфузируемой конечности в 20 раз 

выше, чем при системной химиотерапии; 

при этом системная токсичность являет-

ся минимальной. По данным Grunhagen 

(2004 г.), проведение ИРП с применени-

ем мелфалана и фактора некроза опухоли 

альфа вызывает объективный ответ в 95% 

случаев (69% — полная регрессия (ПР), 

26% — частичная регрессия (ЧР), 5% — 

стабилизация заболевания). При этом 

общая 5-летняя выживаемость состав-

ляет 32%, а локальное прогрессирование 

наступает в 55% случаев в течение 16 мес. 

Среди больных, у которых достигнута 

ПР опухоли, общая 5-летняя выживае-

мость составляет 42%, а локальное про-

грессирование возникает в 52% случаев 

на протяжении 22 мес.

Объективный ответ при исполь-

зовании BRAF-ингибиторов (вему-

рафениб и дабрафениб) составляет 

48–50%, при комбинации BRAF- 

и МЕК-ингибиторов — 76%, при анти-

PD1 (ламбролизумаб) — 38–52%.

Paul Lorigan (Манчестер, Велико-

британия) в докладе о преимуществах 

хирургического и системного методов 

лечения генерализованной МК отметил 

отсутствие соответствующих рандомизи-

рованных исследований. Доказанными 

предикторами успешного оперативного 

лечения являются длительное время 

до наступления прогрессирования 
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 заболевания, отсутствие висцеральных 

метастазов, 1–2 пораженных органа.

В 2011 г. Sosman опубликовал резуль-

таты хирургического лечения 64 больных 

МК в IV стадии. Медиана продолжи-

тельности жизни пациентов составила 

21 мес, 4-летняя общая выживаемость — 

31%, а 4-летняя безрецидивная — 13%, 

при этом у ⅔ больных развилось про-

грессирование заболевания в течение 

1 года после радикального оперативного 

вмешательства.

Преимуществами хирургического 

лечения по сравнению с системной те-

рапией являются возможность гистоло-

гического подтверждения диагноза, не-

высокая токсичность, низкая стоимость; 

кроме того, доказанной является целесо-

образность применения оперативного 

вмешательства у больных, получающих 

таргетную терапию, в случае прогресси-

рования в пределах одного органа.

Применение таргетной терапии вы-

зывает высокий процент объективного 

ответа и повышает 1-летнюю выживае-

мость до 80% с медианой продолжитель-

ности жизни около 2 лет. В то же время 

системная терапия требует длительного 

проведения, является дорогостоящей 

и токсичной.

Таким образом, по мнению доклад-

чика, хирургический метод остается 

актуальным при лечении пациентов 

с МК в IV стадии, а также требующим 

оценки динамики роста опухоли и тща-

тельного отбора больных.

Большой интерес участников кон-

ференции вызвала секция, посвященная 

метастазам МК в головном мозгу. Peter 
Mohr (Букстехуде, Германия) сообщил, 

что метастазы в головном мозгу диа-

гностируют у 33% больных с IV стадией 

заболевания прижизненно и у 75% — 

по данным аутопсии. Общая 1-летняя 

выживаемость составляет 10%, а средняя 

продолжительность жизни таких паци-

ентов — 4–6 мес.

Прогностическими факторами для 

пациентов с метастазами МК в головном 

мозгу являются количество метастазов, 

общее состояние по ECOG (Eastern 

Cooperative Oncology Group), уровень 

лактатдегидрогеназы, наличие допол-

нительных висцеральных и лептоменин-

геальных метастазов, ответ на лечение 

кортикостероидами. Показаниями 

к системной терапии этой категории 

больных являются множественные ме-

тастазы в головном мозгу, одновремен-

ное появление метастазов в головном 

мозгу и висцеральных органах, рецидив 

метастазов в головном мозгу после хи-

ругического либо радиохирургического 

лечения.

Одним из современных подходов 

к лечению генерализованной мелано-

мы является применение ингибиторов 

BRAF-мутации, которая присутствует 

в ткани опухоли у 50% больных МК. До-

кладчик представил результаты иссле-

дования BREAK-MB, в ходе которого 

172 пациента с метастазами МК в голов-

ном мозгу получали BRAF-ингибитор 

дабрафениб. Объективный ответ мета-

стазов в головном мозгу составил 39% 

у нелеченых больных и 30,8% — у па-

циентов, получавших ранее терапию 

по поводу поражения головного мозга; 

при этом продолжительность ремиссии 

составила от 12,4 до 20,1 нед в зависимо-

сти от вида мутации (BRAF-V600E либо 

BRAF600K).

Аналогичные данные получены 

и при использовании вемурафениба. 

По результатам исследования Dzienis, 

опубликованным в 2014 г., объективный 

ответ при метастазах в головном мозгу 

отмечен в 50% случаев, медиана времени 

до прогрессирования заболевания со-

ставила 5,1 мес, медиана продолжитель-

ности жизни — 10,6 мес.

Комбинация вемурафениба с радио-

терапией приводит к ПР у 48% больных 

и к ЧР — у 27%; медиана продолжитель-

ности жизни составляет 13 мес.

В настоящее время остается от-

крытым вопрос о возможности одно-

временного применения лучевой те-

рапии и ингибиторов BRAF-мутации, 

которые являются радиосенситивными. 

Ряд исследователей (Anker) предла-

гают воздержаться от приема BRAF-

ингибиторов в течение 7 дней до и после 

радиотерапии. Другие (Rompoti) по-

лагают, что комбинированное лечение 

не приводит к повышению интракрани-

альной токсичности и поэтому не тре-

бует прекращения приема препаратов.

J e a n - J a c q u e s  G r o b  ( М а р с е л ь , 

Франция) отметил, что метастазы 

МК в головном мозгу требуют отдель-

ного рассмотрения в связи с их появ-

лением у большинства больных с ге-

нерализованной формой меланомы, 

ограничением проникновения через 

гематоэнцефалический барьер мно-

гих системных препаратов, радио-

резистентностью опухоли, влиянием 

на качество жизни, функциональной 

способностью и психологическим со-

стоянием пациентов.

На сегодня тотальное облучение 

головного мозга (ТОГМ) не являет-

ся актуальным, так как имеет слабое 

преимущество перед хирургическим 

и радиохирургическим методами, по-

вышая беспрогрессивную выживаемость 

на 1 мес (Kocher, 2011). Аналогичные 

результаты получены при сравнении 

комбинации ТОГМ и фотемустина 

с монотерапией фотемустином (Mornex, 

2003). В то же время ТОГМ оказывает 

существенное влияние на когнитивную 

функцию.

Использование стереотаксической 

радиохирургии (СТРХ) позволяет на-

правлять точно сфокусированный поток 

ионизирующего излучения на метастати-

ческие очаги, минимизируя облучение 

соседних здоровых тканей. При этом 

в течение одного сеанса можно об-

лучать несколько очагов сразу. СТРХ 

обеспечивает от 75 до 95% локального 

контроля в зависимости от вида опухоли. 

При этом следует помнить, что примерно 

в 30% случаев отмечают незначительное 

увеличение размера очагов в ближайшее 

время после облучения, а облученные 

метастазы ассоциируются с гиперфик-

сацией на КТ- и МРТ-сканах.

Эффективность лечения напрямую 

зависит от минимальной дозы, которая 

должна превышать 20 Гр. Использование 

гамма-ножа при метастазах МК в голов-

ном мозгу вызывает объективный ответ 

в 73–90% случаев; локальный контроль 

в течение 6 мес сохраняется у 66,9–

74,6%, 12 мес — у 47,2–63% пациентов.

В настоящее время СТРХ применяют 

в виде двух показаний:

• в качестве аналога хирургического 

вмешательства при солитарных 

опухолях, требующих проведения 

одного сеанса лечения. Преимуще-

ством метода являются снижение 

инвазивности вмешательства, воз-

можность повторения и отсутствие 

общей анестезии. Ограничение — 

размер опухоли >3 см;

• в виде предварительного, дополни-

тельного либо замещающего систем-

ную терапию метода. Этот подход, 

подразумевающий возможность 

терапии от 1 до 15 метастазов и по-

вторение сеансов по мере возникно-

вения новых очагов с целью предот-

вращения развития неврологической 

симптоматики и смерти вследствие 

повышения внутричерепного дав-

ления, а также улучшения качества 

жизни, начали внедрять сравни-

тельно недавно. Согласно данным 

Serizava (2010 г.), количество мета-

статических очагов (2–4 или 5–10) 

не является решающим факто-

ром, влияющим на выживаемость 

больных, что подтверждено данными 

исследования 1508 случаев.

Противопоказаниями к проведению 

СТРХ является размер опухоли >3 см, 

ТОГМ в анамнезе, что повышает радио-

токсичность, и наличие менингита.

Во время пленарного заседания, 

посвященного терапии генерализо-

ванной МК, Paul Lorigan (Манчестер, 

Великобритания) ознакомил слушателей 

с результатами исследования BRIM-3. 

Больных с нерезектабельной МК в IIIC–

IV стадии рандомизировали в 2 группы: 

пациенты 1-й получали вемурафениб 

по 960 мг перорально 2 раза в день, 2-й — 

дакарбазин по 1000 мг/м2 в качестве пер-

вой линии терапии. Объективный ответ 

опухоли отмечен у 56,9% (5,5% — ПР, 

у 51,3% — ЧР) больных, получавших 

вемурафениб, и у 8,6% (1,2% — ПР, 

у 7,4% — ЧР), у которых применяли 
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дакарбазин. Медиана общей выживае-

мости в 1-й группе составила 13,6 мес, 

во 2-й — 9,7 мес. Медиана выживаемости 

без прогрессирования составила соот-

ветственно 6,9 и 1,6 мес. Наиболее рас-

пространенными побочными эффектами 

выше III степени тяжести были сыпь 

(9%), нарушения функции печени (11%), 

кератоакантома (10%); у 19% пациентов 

выявлена плоскоклеточная карцинома 

(образования были удалены и пациенты 

продолжили лечение).

При анализе общей выживаемости 

в исследовании МО25515, в котором 

была изучена эффективность вемурафе-

ниба, показано, что медиана общей вы-

живаемости больных составляет 12 мес, 

при наличии метастазов в головном 

мозгу и повышении уровня лактатдеги-

дрогеназы — 7,7–7,8 мес, а при статусе 

ECOG >2 — 4,9 мес.

Antoni Ribas (Лос-Анджелес, США) 

отметил, что, несмотря на достаточно 

высокую частоту объективного ответа 

на лечение BRAF-ингибиторами, у боль-

шинства больных через 6–8 мес после на-

чала терапии развивается резистентность, 

что может быть обусловлено активацией 

МЕК и PI3K/AKT сигнального пути. 

Управлением по контролю за пищевыми 

продуктами и лекарственными препа-

ратами (Food and Drug Administration — 

FDA) зарегистрирован ингибитор МЕК — 

траметиниб. Кроме того, продолжается 

клиническое исследование кобиметини-

ба, который представляет собой малую 

высокоселективную молекулу, направ-

ленную на МЕК-мутацию у BRAF-

положительных пациентов.

В исследовании BRIM-7 изучается 

эффективность комбинированной 

терапии вемурафенибом и кобимети-

нибом по сравнению с монотерапией 

вемурафенибом. Объективный ответ 

при комбинированном лечении ранее 

не леченных больных составляет 87,3% 

с медианой продолжительности от-

вета 12,5 мес, а при терапии пациентов 

с прогрессированием заболевания по-

сле применения вемурафениба — 15,2% 

и 6,7 мес соответственно. Наиболее 

часто встречающимися побочными эф-

фектами лечения являются сыпь (87%), 

диарея (83%), утомляемость (70%), фото-

чувствительность (67%).

В работе 10-го Конгресса Европей-

ской ассоциации дерматоонкологов 

приняла участие украинская делегация. 

Национальным институтом рака пред-

ставлены 2 устных доклада: «Epidemiology 

of Nonmelanoma Skin Cancer and Malignant 

Melanoma in Ukraine» (докладчик — док-

тор медицинских наук С.И. Коровин) 

и «Sentinel Lymph Node Biopsy as Separate 

Treatment Procedure for Melanoma 

Patients» (докладчик — М.Н. Кукушки-

на) и 1 постерный: «Immunological Profile 

in Melanoma Patients» (докладчик — док-

тор медицинских наук Ф.В. Фильчаков).

Ìåëàíîìà òà ðàê øê³ðè: ñó÷àñí³ ï³äõîäè 
äî ä³àãíîñòèêè òà ë³êóâàííÿ (çà ìàòåð³àëàìè 
10-ãî Êîíãðåñó ªâðîïåéñüêî¿ àñîö³àö³¿ 
äåðìàòîîíêîëîã³â)
М.М. Кукушкіна, С.І. Коровін, А.Ю. Палівець, В.В. Остафійчук, 
А.Г. Дєдков
Резюме. 7–10 травня 2014 р. у Вільнюсі відбувся 10-й Кон-

грес Європейської асоціації дерматоонкологів (EADO), на яко-

му були розглянуті питання скринінгу, ранньої діагностики 

та лікування злоякісних новоутворень шкіри.

Ключові слова: конгрес, меланома шкіри, рак шкіри, діа-

гностика, лікування.

Cutaneous melanoma and skin cancer: a modern 
approach to diagnosis and treatment (based 
on the 10th Congress of the European Association 
Dermatooncology)
M.N. Kukushkina, S.I. Korovin, A.Y. Palivets, V.V. Ostafiichuk, 
A.G. Diedkov
Summary. The 10th Congress of the European Association 

Dermatooncology (EADO) was held in Vilnius on the 7–10 of May 

2014. The questions of screening, diagnosis and treatment of skin 

malignancies were discussed.

Key words: congress, skin melanoma, skin cancer, diagnosis, 

treatment.


