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Введение

Первичные меланомы слизистых оболочек (МСО) 

были описаны в 1859 г. К. О. Вебером и с тех пор рас-

сматриваются как редко встречающиеся опухоли [1, 2]. 

Они чаще всего локализуются в области верхних дыха-

тельных и пищеварительных путей, а именно – в око-

лоносовых пазухах и полости рта [3–5].

Первичные МСО головы и шеи (МСОГШ) состав-

ляют около 0,7–3,8 % всех меланом и локализуются 

(в убывающем порядке по частоте встречаемости) 

в околоносовых пазухах, полости рта, глотке, гортани 

и верхней трети пищевода [2, 4–6]. МСОГШ ассоции-

руются с плохим клиническим исходом и обладают 

высоким метастатическим потенциалом, 5-летняя без-

рецидивная выживаемость составляет от 0 до 20 % 

[8–11].

Несмотря на единый гистогенез, МСОГШ имеют 

ряд особенностей в силу специфического анатомо-

топографического расположения очага и клиническо-

го прогноза заболевания. Локализация на слизистой 

оболочке значительно затрудняет обнаружение обра-

зования самими пациентами, что приводит к несвоев-
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Melanoma is an aggressive and rare neoplasm of melanocytic origin. Mucosal melanomas of the head and neck account for 1 % of neo-

plasms, 0,2–8,0 4 % of all melanomas and over 50 % of all mucosal melanomas. To date, in Russian and foreign literature only few retro-
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those of cutaneous melanomas. Mucosal melanoma has a high metastatic potential. Five-year overall survival does not exceed 30 %. Ad-

vances in understanding of the clinical presentation can be used for prediction of behaviour and prognosis of this disease. We considered and 

analised articles devoted to clinical features of head and neck mucosal melanoma according to its localization.
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ременной диагностике и, в конечном итоге, к большо-

му проценту летальных исходов.

Этиопатогенез

По данным литературы, у человеческих эмбрионов 

меланоциты в слизистой оболочке полости рта опре-

деляются с 20-й недели гестационного периода и об-

наруживаются даже в эпителии слюнных желез на 23-й 

неделе гестации (Lourenço, неопубликованные данные, 

2013). Роль таких меланоцитов плохо изучена, однако 

имеются свидетельства их антимикробной и иммуно-

логической активности, а именно антигенпрезентиро-

вания и продукции цитокинов [12, 13].

Этиопатогенез МСОГШ остается неизвестным, 

существует мнение, что они чаще возникают на фоне 

меланоза слизистых оболочек [14]. В отличие от кож-

ных и глазных форм, МСОГШ не связаны с воздей-

ствием ультрафиолета [15]. С учетом близкого распо-

ложения анатомических областей (нижней носовой 

раковины, верхнечелюстных пазух, твердого неба, 

десен верхней челюсти), некоторые авторы полагают, 

что патогенез МСОГШ связан с нарушением эмбрио-

нального развития [16]. Согласно последним иссле-

дованиям, основным патогенетическим механизмом 

образования меланом считаются генетические измене-

ния во внутриклеточных сигнальных путях.

Эпидемиологические показатели

МСО составляют около 0,03 % всех онкологиче-

ских заболеваний [18]. По данным Национальной 

онкологической базы данных США (The National 

Cancer Database), включающей 84 836 случаев кожных 

и некожных форм меланом, МСО составляют 1,3 %, 

из которых 55 % локализуются в области головы и шеи 

[19]. Эти данные совпадают с результатами, опублико-

ванными C. W. Wong и соавт. [20]: из 36 пациентов 

с МСО у 20 (55,5 %) опухоли располагались на слизис-

тых оболочках головы и шеи. Меланомы придаточных 

пазух носа и верхних дыхательных и пищеварительных 

путей не являются дерматологической патологией. 

С учетом анатомо-топографических особенностей 

МСОГШ, анализ публикаций, посвященных описа-

нию клинических проявлений заболевания в зависи-

мости от локализации опухоли, может быть полезен 

для понимания особенностей их течения.

Пик заболеваемости МСОГШ приходится на 40–

70 лет. Средний возраст больных на момент постанов-

ки диагноза составляет 60 лет, у пациентов моложе 

30 лет данная патология встречается крайне редко [20].

Существуют значительные отличия в показателях 

заболеваемости в зависимости от расовой принадлеж-

ности. Так, у японцев частота встречаемости МСО на-

много выше (8 % всех меланом) по сравнению с пока-

зателями у пациентов европеоидной расы (1 %) [21–24]. 

Более того, 7,5 % всех меланом у японцев развиваются 

в полости рта (1 % у пациентов европеоидной расы) [25, 

26]. Уровень заболеваемости у мужчин и женщин, 

по данным большинства исследований, одинаковый [4, 

5, 26–29], но согласно некоторым исследованиям среди 

мужчин этот показатель несколько выше [1, 30–33]. 

По S. Kanetaka и соавт., в Японии соотношение между 

мужчинами и женщинами составило 3:10 [25].

Патоморфология

В отличие от меланомы кожи, МСОГШ в большин-

стве случаев диагностируется на поздних стадиях, в еди-

ничных случаях описаны опухоли in situ. По некоторым 

данным, клиническое течение заболевания при лока-

лизованных и распространенных формах МСО не от-

личается от такового при меланомах кожи [5].

Для указанных редких форм меланомы в насто-

ящее время не разработана единая классификация 

в связи с отсутствием точных критериев оценки опу-

холевого поражения. Классификации, используемые 

для кожных форм (по Clark (1967), Breslow (1970) [26, 

27], TNM меланомы кожи), не могут быть использо-

ваны ввиду анатомо-топографических особенностей 

[19]. В 2004 г. M. L. Prasad и соавт. [34] предложили 

классификацию, основанную на уровне глубины ин-

вазии, которая включает 3 степени: уровень 1 – in situ, 

уровень 2 – поверхностная инвазия, уровень 3 – глу-

бокая инвазия. По их мнению, наиболее важным па-

томорфологическим предиктором низкой выживае-

мости является глубина инвазии опухоли, таким 

образом образования бóльших размеров (уровень 3) 

имеют наиболее неблагоприятный исход [34]. В лите-

ратуре описаны различные фенотипы опухолевых 

клеток – веретеновидные, плазмоцитарные и эпите-

лиоидные [5, 34]. По данным исследования, включав-

шего 35 случаев МСО полости рта, опухоли, сочетаю-

щие в себе разные (смешанные) фенотипы клеток, 

обладают более агрессивным течением и ассоцииро-

ваны с более высокой частотой сосудистой инвазии 

и метастазирования [5].

Опухолевые клетки с высоким содержанием пиг-

мента меланина нетрудно идентифицировать при 

обычном гистологическом исследовании слизистой 

оболочки. Однако беспигментные МСО встречаются 

в 25–50 % случаев и могут иметь гистологическое сход-

ство с низкодифференцированными карциномами, 

лимфомами и саркомами. В таких случаях для поста-

новки правильного диагноза необходимо проведение 

иммуногистохимического исследования с использо-

ванием меланомоспецифических маркеров S-100, 

меланина-А, HMB-45 [11, 34].

Согласно результатам анализа 21 научной работы 

(962 пациента), посвященной МСО, 5-летняя выжива-

емость составила 17,1 %, а 10-летняя – всего 4,8 % [4]. 

Больные МСО полости носа имели наиболее благо-

приятный клинический исход (5-летняя выживае-
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мость – 30,9 %) по сравнению с пациентами с МСО 

ротоглотки и полости рта (5-летняя выживаемость – 

13,3 и 12,3 % соответственно). Все больные с МСО 

придаточных пазух носа погибли в течение 5 лет с мо-

мента постановки диагноза [15].

Меланома слизистой оболочки полости носа 

и околоносовых пазух

Злокачественные МСО полости носа и околоносо-

вых пазух относятся к редкому типу МСО и составляют 

менее 1 % всех меланом и менее 5 % всех новообразо-

ваний данной локализации [35, 36]. Бóльшая часть таких 

опухолей располагаются в полости носа [4, 9], чаще 

всего в области носовых раковин, боковых стенок носа 

и носовой перегородки [4, 9, 37]. Самой частой около-

носовой локализацией является верхнечелюстная пазу-

ха. Вдыхание канцерогенов, особенно табака и фор-

мальдегида, занимает важное место в патогенезе 

как МСО полости носа и околоносовых пазух, так 

и других злокачественных опухолей полости носа [3, 21]. 

При распространенных процессах часто бывает трудно 

определить изначальную локализацию опухоли [14].

При МСО полости носа и околоносовых пазух самы-

ми частыми симптомами являются заложенность носа 

и носовые кровотечения [38]. Реже встречаются дипло-

пия, экзофтальм, боли и деформация контуров лица.

Чаще всего на момент появления на слизистой обо-

лочке меланома представляет собой полиповидную 

рыхлую опухоль черного цвета, которая внешне мало 

похожа на классические доброкачественные полипы 

слизистой оболочки. Опухоли, расположенные на сли-

зистой оболочке полости носа или носовой перегород-

ке, имеют более благоприятный прогноз по сравнению 

с меланомами околоносовых пазух [15]. Эти различия 

объясняются более легкой ранней диагностикой и, сле-

довательно, выявлением на ранних стадиях. На момент 

постановки диагноза 70–80 % случаев представлены 

локализованными формами заболевания, в 10–20 % 

имеются метастазы в регионарные лимфатические узлы 

и менее чем в 10 % – отдаленные метастазы. Однако 

в течение болезни у 20 % пациентов развиваются мета-

стазы в регионарные лимфатические узлы, у 40–50 % – 

в легкие, кости, печень, головной мозг [36]. Сосудистая 

и периневральная инвазия выявляется в 40 % случаев 

[39]. Также злокачественная МСО полости носа и око-

лоносовых пазух характеризуется ранними и много-

кратными местными рецидивами. При обследовании 

пациентов с данной патологией всегда необходимо 

проверять на наличие отдаленных метастазов.

Меланомы слизистой оболочки полости рта

Первичные МСО полости рта являются редкими 

опухолями, которые образуются вследствие злокаче-

ственной трансформации меланоцитов и составляют 

0,2–8,0 % всех меланом [35, 41–43] и 0,5 % всех злока-

чественных новообразований полости рта [38, 41–43]. 

Показатели заболеваемости выше у азиатов, афроаме-

риканцев, испанцев и индусов [41–46]. Заболевание 

развивается в возрасте от 9 лет до 91 года, пик прихо-

дится на 60 лет, распределение показателей между 

мужчинами и женщинами – 1:1 [5, 41, 43, 44].

МСО полости рта не связаны с избыточной инсо-

ляцией, но такие факторы, как этническая принад-

лежность, семейный анамнез и предшествующие за-

болевания способствуют их развитию. По данным 

исследований, меланомы этой локализации имеют 

более агрессивное клиническое течение и ассоцииру-

ются с худшим прогнозом по сравнению с меланомой 

кожи [5, 42, 43].

На ранних стадиях заболевание протекает бессимп-

томно и диагностируется на поздних стадиях, когда 

появляются такие симптомы, как боль, изъязвление 

и кровоточивость [42, 44, 46].

Первичный очаг может быть макулярным или уз-

ловым и иметь различную окраску: белую, коричне-

вую, серую или черную, синюю, фиолетовую и даже 

красную [43, 45]. В области верхней челюсти, преиму-

щественно на слизистой оболочке твердого неба, дес-

ны и альвеолярного отростка, локализуются 80 % 

указанных меланом. Данное расположение характери-

зуется ранней инвазией в подлежащие костные струк-

туры, что является причиной неблагоприятного про-

гноза заболевания. Другие локализации включают 

слизистую оболочку щеки, губы, дна полости рта 

и язычка [5, 41–43, 45].

Гистологически МСО полости рта представлены 

различными фенотипами опухолевых клеток: верете-

новидные, плазмоцитарные, эпителиоидные, и рас-

полагаются на границе между эпителием и соедини-

тельной тканью с инвазией в последнюю. Пигмент 

меланин обнаруживается в 90 % случаев [45, 47].

Классификации, наиболее часто используемые 

для оценки прогноза меланомы кожи (по Clark, Breslow 

[26, 27]), не могут быть использованы ввиду анатомо-

топографических и гистологических особенностей. 

В 1995 г. Западное общество специалистов по заболе-

ваниям полости рта (Western Society of Teachers of Oral 

Pathology) определило, что МСО полости рта следует 

рассматривать отдельно от кожных форм [34, 41, 46].

Меланомы слизистых оболочек глотки и гортани

Первичные злокачественные МСО глотки и горта-

ни также являются редкой патологией: в литературе 

описано около 60 таких случаев [48–54], 80,6 % паци-

ентов – мужчины 35–86 лет (средний возраст 60,5 го-

да). Согласно данным исследования V. E. Reuter 

и J. M. Woodruff, 66 % пациентов с МСОГШ были ку-

рильщиками, вследствие чего был сделан вывод, 

что курение предрасполагает к развитию данной пато-

логии, так же как и плоскоклеточного рака гортани 
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[50]. Главным проявлением заболевания является 

осиплость голоса (66,6 %), остальные симптомы пред-

ставлены першением, болью в горле и дисфагией [49, 

53, 54]. В одном исследовании у 23 (62,2 %) пациентов 

первичный очаг располагался в преддверии гортани, 

у остальных 14 (37,8 %) опухоль локализовалась в об-

ласти голосовых связок [49]. При локализации в глот-

ке меланомы могут вызвать кровотечение, изменение 

голоса, нарушения слуха и глотания, затруднение ды-

хания. Эти симптомы развиваются на поздних стадиях 

заболевания. К тому же у пациентов с меланомой но-

соглотки часто бывает серозный отит.

Диагноз меланомы гортани ставится на основании 

патоморфологического исследования [53]. Дифференци-

альный диагноз проводится между плоскоклеточным 

раком, нейроэндокринным раком, неходжкинскими 

злокачественными лимфомами, плазмоцитомами, пара-

ганглиомами и саркомами [54]. Метастазы в лимфатиче-

ские узлы шеи наблюдаются в 65,5 % случаев, отдаленные 

метастазы – в 59,3 %. Несмотря на новые терапевтиче-

ские подходы в лечении МСО гортани, 5-летняя общая 

выживаемость остается крайне низкой (7,1 %) [49].

Заключение

МСОГШ встречаются достаточно редко, вслед-

ствие чего характерные особенности клинического 

течения и прогноза заболевания мало изучены. В оте-

чественной и зарубежной литературе в основном встре-

чаются описания лишь отдельных случаев.

Злокачественная МСО характеризуется худшим 

прогнозом в сравнении с кожными формами. Несмо-

тря на единый гистогенез, МСОГШ имеют ряд осо-

бенностей в силу специфического анатомического 

расположения очага и клинического прогноза заболе-

вания. Согласно статистическим данным, пациенты 

с МСО полости носа имели наиболее благоприятный 

клинический исход (5-летняя выживаемость 30,9 %) 

в отличие от больных МСО ротоглотки и полости рта 

(5-летняя выживаемость составила 13,3 и 12,3 % соот-

ветственно). Все пациенты с МСО придаточных пазух 

носа погибли в течение 5 лет с момента постановки 

диагноза.

Локализация на слизистой оболочке значительно 

затрудняет обнаружение образования самими пациен-

тами, что приводит к несвоевременной диагностике и, 

в конечном итоге, к большому проценту летальных 

исходов. Более того, беспигментные МСО встречают-

ся в 25–50 % случаев и могут иметь гистологическое 

сходство с низкодифференцированными карцинома-

ми, лимфомами и саркомами.

Учитывая агрессивное клиническое течение за-

болевания и крайне низкие показатели выживаемо-

сти, МСОГШ требуют дальнейшего тщательного 

изучения.
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