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Мета. Вивчити результати лікування хворих з метастазами в лімфатичні вузли шиї без первинного вогнища. Об’єкт 
і методи. Проведено ретроспективний аналіз даних про  86 пацієнтів, що знаходилися на  лікуванні у  Львівському 
онкологічному центрі. Виділено 8 груп залежно від методу лікування. У 13 (15,1%) хворих проведено хірургічне ліку-
вання, 12 (14,0%) пацієнтів — операція + ад’ювантна променева терапія, 15 (17,4%) — хіміопроменеве лікування після 
операції, а в 6 (7,0%) випадках — післяопераційну хіміотерапію. У 8 (9,3%) хворих проведено курс променевої терапії, 
в 4 (4,7%) випадках — лише хіміотерапію, а 25 (29,0%) пацієнтів відмовилися від лікування. Гістологічний розподіл, 
відповідно, був таким: плоскоклітинний рак — 67,4% (n=58), аденокарцинома — 17,4% (n=15), меланома — 7,0% (n=6), 
недиференційований рак і нейроендокринна пухлина — по 3 (3,5%) випадки. Результати. Середня тривалість життя 
у хворих з метастазами в лімфатичні вузли шиї без первинного вогнища становила 21,34±3,33, а медіана — 7,0 міс. 
Найефективнішим було комбіноване лікування: операція з наступним курсом хіміопроменевої терапії — медіана ви-
живаності становила 27 міс, а середня тривалість життя — 40,0±10,0 міс. Найнижчі показники виживаності отримано 
при монолікуванні: медіана виживаності після променевої терапії становила 8,0 міс, після хіміотерапії — 7,0 міс. За-
кономірно, що середня тривалість життя у хворих, які відмовилися від лікування, становила лише 4,33±0,9 міс, а меді-
ана — лише 3,0 міс. Методом Пірсона отримано статистично достовірну різницю між групами, р=0,0003. Також низькі 
показники виживаності констатовано у пацієнтів з метастазами меланоми, де середня тривалість життя становила лише 
3,3±0,7 міс. Якщо після проведення базових діагностичних обстежень первинне вогнище не верифіковано, недоцільно 
витрачати час на його пошуки. Згідно з отриманими даними, загальна виживаність мало залежить від ідентифікації 
джерела метастазування, тому слід розпочинати лікування, схеми та методи якого вже давно визначені. Само собою, 
це не означає відмови від детального контролю стану хворих з метою виявлення первинного вогнища в динаміці.
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ВСТУП
Коли пацієнти звертаються з  метастатичною пухли-

ною на  шиї і неможливо ідентифікувати первинне вог-
нище після відповідних обстежень, пухлина визначаєть
ся як окультна, або пухлина без первинного вогнища. 
Це нечасте захворювання, яке діагностується у  близько 
5% хворих, що звертаються у  спеціалізовані медичні 
центри [1, 2]. Пацієнти й онкологи часто стурбовані, 
коли первинну пухлину неможливо виявити. Первинне 
джерело ідентифікується при житті лише у 25% випадків. 
У 15–20% пацієнтів первинне вогнище не знаходять навіть 
при аутопсії. Хоча метастази без виявленого первинного 
вогнища відрізняються за своїм походженням, біологічна 
поведінка їх приблизно однакова. Вони характеризуються 
випадковою, нетиповою локалізацією (часто ураженням 
нерегіонарних лімфатичних вузлів), швидким прогресуван
ням процесу на  самих ранніх етапах розвитку, а  також 
незвичайною комбінацією імуногістохімічних маркерів. 
У  зв’язку з  високою гетерогенністю пухлин зазвичай 
не  вдається з’ясувати, який клон клітин став джерелом 
метастазів, оскільки втрачається набір морфологічних 
ознак, що дозволяє розрізнити клітини за  приналежніс-
тю до  того чи іншого органа. На  практиці метастази без 
встановленого первинного вогнища можуть призвести 
до  різноманітних інтенсивних, безплідних і дорогих діа-
гностичних процедур, які інколи не приносять позитивного 
результату [3, 4].

Метою цього дослідження було вивчити результати 
лікування хворих з  метастазами в  лімфатичні вузли шиї 
без первинного вогнища.

ОБʼЄКТ І МЕТОДИ
Проведено ретроспективний аналіз даних про 86 пацієнтів, 

що знаходилися на обстеженні та лікуванні у Львівському регі-
ональному онкологічному центрі з 2007 до 2017 р. З метою дооб-
стеження застосовували фіброназоларингоскопію та гастроскопію. 
За допомогою ультразвукової діагностики (УЗД), комп’ютерної 
томографії (КТ) або магнітно-резонансної томографії (МРТ) 
уточнювали розміри та поширеність ураження, визначали топо-
графічне співвідношення пухлини з магістральними судинами шиї 
та оточуючими структурами. У всіх випадках діагноз підтверджено 
морфологічно. Виділено 8 груп залежно від методу лікування. 
Комбіноване лікування отримали 30 хворих, 6 — хіміопроменеву 
терапію, у 25 випадках проведено лише монолікування, ще 25 осіб 
з різних причин відмовилися від будь-якого лікування (табл. 1).

Таблиця 1.	 Розподіл хворих на групи відповідно до методу лікування

Метод лікування Кількість хворих
n %

Хірургія+хіміопроменева терапія 15 17,4
Хірургія+променева терапія 12 14,0
Хірургія+хіміотерапія 3 3,5
Хіміопроменева терапія 6 7,0
Хірургія 13 15,1
Променева терапія 8 9,3
Хіміотерапія 4 4,7
Відмова від лікування 25 29
Разом 86 100

Хіміотерапія включала 4–6 курсів (цисплатин + флуоро-
урацил), а променева терапія проводилася в дозі 60–70 Гр, 
обсяг хірургічного втручання залежав від поширеності про-
цесу. Оцінку виживаності проводили шляхом аналізу кривих 
за методом Каплана — Майєра.
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РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Бiльшiсть пацiєнтiв становили чоловiки — 80,2% (n=69), 

жінки  — 19,8% (n=17). Середній вік хворих становив 
58,3±1,2 року. Гістологічний розподіл виглядав наступним 
чином: плоскоклітинний рак — 67,4% (n=58), аденокарци-
нома — 17,4% (n=15), меланома — 7,0% (n=6), недиферен-
ційований рак і нейроендокринна пухлина  — по  3 (3,5%) 
випадки.

У  більшості пацієнтів з  пухлинними масами на  шиї ви-
являють метастатичний рак. Джерело лімфаденопатії часто 
знаходять під час обстеження органів голови та шиї. Якщо 
первинне вогнище не виявлено, необхідно провести детальне 
обстеження всіх органів і систем, включаючи шкірний покрив, 
легені, органи травлення та сечостатевої системи. Позитронно-
емісійну томографію (ПЕТ)/КТ, МРТ або КТ з контрастуван-
ням має бути зроблено до біопсії. Перевага надається корбіопсії 
над відкритою біопсією, оскільки цього часто достатньо, щоб 
отримати достовірну морфологічну верифікацію та розробити 
план лікування. Коли гістологічно підтверджено плоскоклі-
тинний рак, аденокарциному або анапластичний/недиферен-
ційований епітеліальний рак і не виявлено первинної пухлини, 
необхідно провести додаткові обстеження. Тест на визначення 
вірусу папіломи людини (ВПЛ) 16-го типу та вірусу Епштей-
на — Барр рекомендовано проводити при плоскоклітинному 
або недиференційованому раку [5, 6]. Позитивний тест 
на ВПЛ вказує, що первинна пухлина може розташовуватися 
в мигдалику або в корені язика, що дозволяє скоригувати зону 
опромінення та мішені в цих ділянках [7, 8].

Також ретельно повинні бути перевірені й досліджені ді-
лянки слизових оболонок. Рекомендовано відповідне ендос-
копічне дослідження з цілеспрямованими біопсіями ділянок 
ймовірного розташування первинної пухлини, хоча це рідко 
дає можливість виявити первинну пухлину. Багато первинних 
видів раку виявляють після тонзилектомії. Однак терапевтична 
користь від цієї операції є невизначеною, оскільки коли пацієн-
ти були проліковані без тонзилектомії, лише у деяких випадках 
виникала клінічно значима первинна пухлина в мигдаликах [9].

Серед інститутів — учасників NCCN (National Comprehensive 
Cancer Network) існують значні відмінності у  лікуванні не-
зроговілого плоскоклітинного, низькодиференційованого або 
анапластичного плоскоклітинного раку без первинного вогнища. 
Більшість членів панелі NCCN вважають, що таких пацієнтів слід 
лікувати хірургічно з лімфодисекцією шиї (видалення лімфатичних 
вузлів I–V рівнів) з подальшою променевою або хіміопроменевою 
терапією. Іншими варіантами також можуть бути 1) хіміопроме-
неве лікування при ураженні лімфатичних вузлів категорії N2 або 
більше (категорія 2В); 2) первинне опромінення у пацієнтів 
з ураженням лімфатичних вузлів менше N2 (категорія 2В) або 
3) індукційна хіміотерапія (категорія 3) з подальшим хіміопро-
меневим лікуванням або лише променевою терапією (табл. 2). 
Лімфодисекція шиї також може бути рекомендована після іншого 
лікування залежно від клінічної відповіді [1].

Таблиця 2.	 Категорії доказовості та консенсусу NCCN
Категорія 1. На підставі високого рівня доказів, є єдина думка членів 
NCCN, що втручання є доцільним.
Категорія 2А. На підставі низького рівня доказів, є єдина думка членів 
NCCN, що втручання є доцільним.
Категорія 2В. На підставі низького рівня доказів, є думка членів NCCN, 
що втручання є доцільним.
Категорія 3. На підставі будь-якого рівня доказів, є великі розбіжності 
серед членів NCCN, що втручання є доцільним.

Дисекція шиї рекомендується для всіх пацієнтів з тире-
оглобуліннегативною та кальцитоніннегативною аденокар-
циномою. Якщо метастатична аденокарцинома розташову-
ється високо на шиї, доцільно проводити паротидектомію.

У  нашому дослідженні в  деяких випадках післяопера-
ційний матеріал включав тканину слинної залози. Зазвичай 
ознак інвазії в  тканину залози не  відмічали, за  винятком 

7 випадків, коли ступінь проростання був значним і виникало 
питання диференціації: чи це первинна пухлина із слинної за-
лози, чи метастаз з інвазією в тканину залози. Також при мор-
фологічному дослідженні слід враховувати, що, по-перше, 
первинне вогнище може локалізуватися поряд, замасковане 
запальними змінами. По-друге, саме пухлинне ураження 
може бути первинним вогнищем. Належить дуже обережно 
оцінювати значення слинної залози, особливо малих слинних 
залоз, в яких може виникати плоскоклітинний рак.

Після лімфодисекції шиї рекомендації варіюють залежно 
від кількості уражених лімфатичних вузлів, наявності або від-
сутності екстракапсулярного поширення. При захворюванні 
N1 без екстракапсулярного поширення учасники NCCN 
рекомендують опромінення, яке охоплює зону повного 
об’єму пухлини, або ретельне спостереження з регулярними 
обстеженнями голови та шиї. Післяопераційне опромінення 
або конкурентна хіміопроменева терапія (категорія 2B для хі-
міопроменевого лікування) рекомендуються для лікування 
хворих з  N2 або N3 без екстракапсулярного поширення. 
При екстракапсулярному поширенні конкурентна хіміопро-
менева терапія має рекомендацію категорії 1, а також варі-
антом може бути променева терапія в монорежимі [10–13].

Середня тривалість життя у хворих з метастазами в лімфа-
тичні вузли шиї без первинного вогнища становила 21,34±3,33, 
а медіана — 7,0 міс. Найефективнішим було комбіноване 
лікування: операція з  наступним курсом хіміопроменевої 
терапії  — медіана виживаності становила 27 міс, а  середня 
тривалість життя 40,0±10,0 міс (рис. 1).

Також низькі показники виживаності констатовано у па-
цієнтів з метастазами меланоми, де середня тривалість життя 
становила лише 3,3±0,7 міс.

Методом Пірсона отримано статистично достовірну різ-
ницю між досліджуваними групами, р=0,0003.

Найнижчі показники виживаності зафіксовано при мо-
нолікуванні: медіана виживаності після променевої терапії 
становила 8,0 міс, після хіміотерапії  — 7,0 міс. Закономір-
но, що середня тривалість життя у хворих, що відмовилися 
від лікування, становила лише 4,33±0,9 міс, а  медіана — 
3,0 міс (рис. 2).

ВИСНОВКИ
Якщо після проведення базових діагностичних обстежень 

первинне вогнище не  верифіковано, недоцільно витрачати 
час на його пошуки. Згідно з отриманими даними, загальна 
виживаність мало залежить від ідентифікації джерела мета-
стазування, тому належить розпочинати лікування, схеми 
та методи якого вже давно визначені. Само собою, це не озна-
чає відмови від детального контролю стану хворих з  метою 
виявлення первинного вогнища в динаміці.

 
Рис. 1. Загальна виживаність залежно від методів ліку-
вання
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Abstract. Aim. To study the results of treatment of patients with 
metastases in the lymph nodes of the neck without a primary focus. 
Materials and methods. A retrospective analysis of data on 86 patients 
who were treated in the Lviv Cancer Center was performed. 8 groups 
were allocated depending on the method of treatment. Surgical 
treatment was performed in 13 (15.1%) patients, 12 (14.0%) 
patients underwent surgery + adjuvant radiation therapy, 15 (17.4%) 
underwent chemoradiotherapy after surgery, and 6 (7.0%) cases — 
postoperative chemotherapy. A course of radiation therapy was 
carried out in 8 (9.3%) patients, in only 4 (4.7%) cases chemotherapy, 
and 25 (29.0%) patients refused treatment. Histologically, the 
distribution was as follows: squamous cell carcinoma  — 67.4% 
(n=58), adenocarcinoma  — 17.4% (n=15), melanoma  — 7.0% 
(n=6), undifferentiated cancer and neuroendocrine tumor — 3 each 
(3.5%) cases. Results. The average life expectancy in patients with 
metastases to the lymph nodes of the neck without a primary focus 
was 21.34±3.33, and the median was 7.0 months. Combined 
treatment was effective: an operation followed by a course 
of chemoradiotherapy — the median survival was 27 months, and 
the average life expectancy was 40.0±10.0 months. The lowest 
survival rates were obtained with monotherapy: the median survival 
after radiation therapy was 8.0 months, after chemotherapy  — 
7.0 months. It is logical that the average life expectancy in patients 
who refused treatment was 4.33±0.9 months, and the median 
was only 3.0 months. Pearson’s method obtained a statistically 
significant difference between the groups, p=0.0003. Also, low 
survival rates were found in patients with melanoma metastases, 
where the average life expectancy was only 3.3±0.7 months. If, after 
conducting basic diagnostic examinations, the primary lesion is not 
verified, it is impractical to spend time searching for it. According 
to the data obtained, overall survival depends little on identifying 
the source of metastasis, so treatment should be started, the schemes 
and methods of which have long been identified. Of course, this does 
not mean abandonment of detailed monitoring of the condition 
of patients in order to identify the primary focus in dynamics.

Key words: neck lymph nodes; metastasis; unknown primary 
focus; treatment; survival.
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Рис. 2. Загальна виживаність при монолікуванні


