
20

Опухоли ГОЛОВЫ  и ШЕИ   HEAD and NECK tumors Том 14  Vol. 142’2024 Диагностика и лечение опухолей головы и шеи

20

DOI: https://doi.org/10.17650/2222-1468-2024-14-2-20-26                     4.0

Эффективность микрохирургической небной 
тонзиллэктомии при раке ротоглотки  
у пациентов с метастазами плоскоклеточного 
рака в лимфатические узлы шеи  
без выявленного первичного очага

М.И. Соколова1, Д.М. Ростовцев2, А.О. Гузь2

1ГАУЗ Тюменской области «Многопрофильный клинический медицинский центр «Медицинский город»; Россия, 625041 
Тюмень, ул. Барнаульская, 32; 
2ГАУЗ «Челябинский областной центр онкологии и ядерной медицины»; Россия, 454087 Челябинск, ул. Блюхера, 42

К о н т а к т ы : мария Ивановна соколова mascha23.06@mail.ru

Введение. метастазирование без выявленного первичного очага представляет собой сложную проблему клиниче-
ской онкологии. Вопрос необходимости обязательной идентификации первичного очага остается спорным. со-
гласно результатам ряда исследований выявление первичной опухоли позволяет уменьшить дозы лучевой терапии, 
а следовательно, снизить риск развития токсических реакций, ухудшающих качество жизни пациентов, и в некото-
рых случаях – полностью исключить необходимость проведения адъювантной терапии. Развитие и широкое при-
менение роботизированных, микрохирургических и лазерных трансоральных технологий способствуют верифика-
ции скрытого рака ротоглотки. Выявление гиперэкспрессии белка р16 в метастатических лимфатических узлах 
может указывать на связь данной патологии с вирусом папилломы человека.
Цель исследования – изучение эффективности микрохирургической небной тонзиллэктомии в диагностике и ле-
чении скрытого рака ротоглотки у пациентов с метастазами в лимфатических узлах шеи без выявленного первич-
ного очага, определение частоты экспрессии суррогатного маркера вируса папилломы человека – белка р16.
Материалы и методы. проанализированы результаты диагностики 82 пациентов с метастазами в лимфатических 
узлах шеи без выявленного первичного очага. Критерии включения в исследование: морфологически верифици-
рованные метастазы плоскоклеточного рака в лимфатических узлах шеи, отсутствие первичной опухоли после 
стандартного клинического обследования. по результатам этого обследования и инструментальной диагностики  
10 пациентам выполнены небная тонзиллэктомия с использованием операционного микроскопа и шейная лимфо-
диссекция. 
Результаты. применение микрохирургической небной тонзиллэктомии у пациентов с метастазами плоскоклеточ-
ного рака в лимфатических узлах шеи без выявленного первичного очага позволило диагностировать рак небной 
миндалины в 12,1 % случаев, рак этой локализации, ассоциированный с вирусом папилломы человека, – в 70 %.
Заключение. микрохирургическая небная тонзиллэктомия с использованием операционного микроскопа позволи-
ла не только верифицировать скрытый рак небной миндалины, но и верно установить диагноз, стадию заболевания 
с последующим определением объема адъювантной терапии. 
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Introduction. metastasis without an identified primary lesion is an unresolved and complex problem in clinical 
oncology. The issue of the necessity of primary lesion identification remains controversial. According to some studies, 
detection of the primary tumor potentially reduces the dose of radiation therapy and therefore prevents development 
of toxic reactions that reduce the quality of life of the patient, and in some cases completely eliminates the need  
for adjuvant therapy. widespread development and application of robotic, microsurgical, and laser transoral techniques 
make it possible to verify latent oropharyngeal cancer. The detection of overexpression of p16 protein in metastatic 
affected lymph nodes may indicate the association of this pathology with human papillomavirus.
Aim. To investigate the efficacy of microsurgical palatal tonsillectomy (using a surgical microscope) in diagnosis  
and treatment of occult oropharyngeal cancer in patients with cervical lymph node metastases of undetected primary 
site, determine the frequency of expression of the surrogate marker of human papillomavirus – protein p16.
Materials and methods. The study was based on the results of diagnosing 82 patients with cervical lymph node 
metastases of undetected primary site. The inclusion criteria were morphologically verified cervical lymph node 
metastases of squamous cell carcinoma, absence of a primary tumour after a standard clinical examination. 10 patients 
underwent palatal tonsillectomy using a surgical microscope and cervical lymph node dissection based on the results 
of clinical examination and instrumental diagnostics. 
Results. The use of microsurgical palatal tonsillectomy in patients with metastases of squamous cell carcinoma  
in the cervical lymph nodes without identified primary lesion allowed to diagnose cancer of the palatine tonsil  
in 12.1 % of cases, cancer of this location associated with human papilloma virus in 70 % of cases.
Conclusion. microsurgical palatal tonsillectomy using a surgical microscope allowed us to not only verify occult 
palatine tonsil cancer, but also to establish accurate diagnosis and stage of the disease with subsequent determination 
of the scope of adjuvant therapy.
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Введение
Частота метастазирования в лимфатические узлы (ЛУ) 

шеи без выявленного первичного очага (ВПО) составляет 
от 2 до 5 % всех злокачественных опухолей области голо-
вы и шеи [1–3]. Единого определения понятия «метастаз 
без ВПО» по-прежнему нет. Данную нозологию характе-
ризуют как метастатический рак без ВПО, несмотря  
на проведение всех диагностических исследований: фи-
зикальных, инструментальных, гистопатологических 
и лабораторных [1, 4–6].

Наличие нерешенных вопросов в последовательно-
сти диагностики патологии подчеркивает актуальность 
проблемы и важность ее дальнейшего изучения, посколь-
ку верификация первичного очага позволяет не только 
верно установить диагноз и стадию заболевания,  
но и выбрать оптимальную стратегию лечения [4, 7].

При метастазах в ЛУ шеи без ВПО существуют раз-
личные точки зрения на объем и алгоритм обследования. 

Одни авторы считают необходимым проведение полно-
го обследования только тем пациентам, которым впо-
следствии можно провести специальное лечение, другие 
являются сторонниками комплексного обследования  
с целью поиска первичного очага [4, 5].

Развитие и все более широкое применение робо-
тизированных, лазерных, микрохирургических транс-
оральных технологий, в частности небной и лингваль-
ной тонзиллэктомии, является ценной диагностической 
опцией в верификации рака ротоглотки у пациентов  
с метастазами плоскоклеточного рака в шейные ЛУ  
без ВПО [8, 9]. Согласно рекомендациям Американского 
общества клинической онкологии (American Society  
of Clinical Oncology) 2020 г. больным с односторонней 
лимфаденопатией без ВПО после комплекса обследова-
ний рекомендуется выполнять ипсилатеральную небную 
тонзиллэктомию, а при отрицательном результате –  
ипсилатеральную лингвальную тонзиллэктомию. 
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На сегодняшний день существует ряд исследова-
ний, подтверждающих роль данных методов в иденти-
фикации первичного очага в ротоглотке у пациентов  
с метастазами в ЛУ без ВПО. В 2022 г. A. Al-Lami и соавт. 
[3] провели систематический обзор, направленный  
на оценку эффективности трансоральной роботизиро-
ванной хирургии (trans oral robotic surgery, TORS), транс-
оральной лазерной хирургии (transoral laser microsurgery, 
TLM) и эндоскопической электрокоагуляции в диа-
гностике первичного очага области головы и шеи  
у больных с метастазами без ВПО. Первичный очаг вы-
явлен у 567 (64 %) из 777 пациентов (95 % доверительный 
интервал (ДИ) 54–73). Показатели первичной иденти-
фикации составили 45 и 32 % при лингвальной (n = 273) 
и небной (n = 118) тонзиллэктомии соответственно. 
Показатели первичной идентификации рака с помощью 
хирургических методов составили: TORS – 60 % (95 % ДИ 
49–70), TLM – 80 % (95 % ДИ 0,58–1,01), эндоскопичес-
кая электрокоагуляция – 41 % (95 % ДИ 0,05–0,76). Ас-
социированными с вирусом папилломы человека (ВПЧ) 
оказались 529 (68 %) опухолей.

S. Farooq и соавт. [10] провели метаанализ эффектив-
ности трансоральной роботизированной хирургии  
и трансоральной лазерной хирургии в диагностике рака 
корня языка у пациентов с метастазами плоскоклеточно-
го рака в ЛУ шеи без ВПО. Первичная опухоль с помощью 
данных методов выявлена у 78 % (433 из 556) пациентов. 
Частота верификации опухоли корня языка с использо-
ванием роботизированной хирургии (небной или линг-
вальной тонзиллэктомии) в случае отсутствия опухоли 
при первичном физикальном осмотре составила 79 % 
(95 % ДИ 73–85 %). У пациентов с отрицательным ре-
зультатом при применении традиционных методов визу-
ализации первичный очаг был выявлен с помощью транс-
оральной лазерной хирургии в 82 % случаев (95 % ДИ 
76–89 %), а у пациентов с отрицательным результатом  
по данным позитронной эмиссионной томографии, со-
вмещенной с компьютерной томографией (ПЭТ-КТ), –  
в 75 % (95 % ДИ 66–84 %). 

Таким образом, трансоральная роботизированная 
и лазерная хирургия области головы и шеи – это новые 
подходы к диагностике и лечению скрытых опухолей 
ротоглотки. Преимущества TORS, микрохирургических 
небных и лингвальных тонзиллэктомий, мукозэктомий 
и TLM по сравнению с традиционными хирургически-
ми методами заключаются в превосходной визуализа-
ции, многократном увеличении операционного поля 
и доступе ко всей слизистой оболочке основания язы-
ка, небных и язычных миндалин [10]. Данные методы 
позволяют выполнить более точную резекцию тканей, 
чем при использовании традиционных хирургических 
методов, с минимальным повреждением окружающих 
тканей, а также свести к минимуму долгосрочную ре-
чевую дисфункцию и дисфагию.

В настоящее время согласно полученным данным 
до 90 % случаев первоначально выявленных опухолей 
являются вирусассоциированными. Следовательно, 
наличие вируса Эпштейна–Барр (ВЭБ) или ВПЧ  
в метастатических ЛУ может способствовать идентифи-
кации локализации первичной опухоли [6, 11, 12]. По 
данным систематических обзоров частота ассоциации 
метастазов без ВПО с ВПЧ составляет 40–60 % [6, 13]. 
В большинстве случаев в качестве диагностического 
биомаркера для определения ВПЧ используется экс-
прессия p16. По мнению S. Wagner и соавт., пациенты 
с метастазами в ЛУ шеи без ВПО с положительным 
p16-статусом и выявленной ДНК ВПЧ имели значимо 
лучшие показатели общей выживаемости по сравнению 
с больными, у которых получены отрицательные ре-
зультаты по этим маркерам (p = 0,001 и p = 0,037 соот-
ветственно) [10].

Цель исследования – изучить роль микрохирурги-
ческой небной тонзиллэктомии в диагностике и лече-
нии скрытого рака ротоглотки у пациентов с метаста-
зами плоскоклеточного рака в ЛУ шеи без ВПО,  
а также определить частоту экспрессии суррогатного 
маркера ВЧП-инфекции – белка р16.

Материалы и методы
Проведен ретроспективный анализ результатов 

диагностики и лечения 82 пациентов с метастазами 
плоскоклеточного рака в ЛУ без ВПО (63 % мужчин), 
получивших лечение в отделении опухолей головы  
и шеи Челябинского областного клинического центра 
онкологии и ядерной медицины. Критерии включения 
в исследование: наличие морфологически верифици-
рованных метастазов в ЛУ шеи и отсутствие первичной 
опухоли после первичного клинического обследования. 
Средний возраст пациентов составил 61 год. 

Всем пациентам провели комплекс исследований, 
включающий сбор анамнеза и осмотр, общеклиниче-
ские лабораторные исследования, фиброларингоскопию 
(ФЛС), фибробронхоскопию (ФБС), фиброэзофагога-
стродуоденоскопию (ФГДС), фиброколоноскопию 
(ФКС), рентгенографию органов грудной клетки, уль-
тразвуковые исследования (УЗИ) ЛУ и мягких тканей 
шеи, органов брюшной полости и малого таза, КТ  
и магнитно-резонансную томографию (МРТ), ПЭТ-КТ 
с 18F-фтордезоксиглюкозой (18F-ФДГ).

В ходе гистологического исследования проводили 
стандартную микроскопию парафиновых срезов с окра-
ской гематоксилином и эозином. При анализе био-
птата определяли гистологический тип метастаза  
и степень дифференцировки опухоли, при оценке опе-
рационного материала выявляли дополнительные фак-
торы риска, глубину инвазии, края резекции. Иммуно-
гистохимическое (ИГХ) исследование проводилось  
с целью выявления тканевой принадлежности метастаза. 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Al-Lami+A&cauthor_id=35144209
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В его ходе определялась экспрессия тиреоидного фак-
тора транскрипции (TTF1), цитокератина CK7, маркера 
клеток базального слоя эпителия Р53 хромогранина A, 
синаптофизина, ядерного протеина Ki-67, проводилось 
окрашивание с антителами к p40, CD56, р16, р40, ВЭБ, 
CD20, CD3, CD15, CD30, CD68, CD21, CD23.

Результаты
После получения результатов цитологического заклю-

чения, подтверждающих наличие метастазов плоскокле-
точного рака в ЛУ шеи, поиск первичного очага осущест-
влялся с помощью методов визуализации: КТ, в некоторых 
случаях – МРТ органов шеи, орофарингеальной области 
с контрастированием, ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ.

Пациентам с подозрением на рак ротоглотки (12 % 
случаев; 10/89) по данным инструментальной диагно-
стики выполнялась биопсия внешне неизмененной 
небной миндалины. По результатам морфологическо-
го заключения злокачественный процесс не выявлен: 
тонзиллит (n = 5), подозрение на злокачественную 
опухоль (n = 5). 

С учетом наличия при плоскоклеточном раке мета-
статического поражения ЛУ шеи вероятность наличия 
скрытой опухоли в ротоглотке высока. На основании 
этого пациентам с данной патологией проводили шейную 
лимфодиссекцию и диагностическую ипсилатеральную 
небную тонзиллэктомию с использованием операцион-
ного микроскопа Carl Zeiss (Россия).

По данным гистологического заключения в 100 % слу-
чаев верифицирован плоскоклеточный рак. Характери-
стика пациентов представлена в табл. 1. В большинстве 
случаев глубина инвазии опухоли не превышала 0,9 см; 
при этом у 1 пациента выявлен рост опухоли по дну 
резекции. Близкий отступ от дна (0,2 см) получен  
в 3 (37,5%) случаях. При проведении микрохирургиче-
ской тонзиллэктомии не выявлены положительные 
края резекции, в 50 % случаев края были близкими  
(от 0,2 до 0,4 см). Из дополнительных факторов риска 
с примерно одинаковой частотой встречались перинев-
ральная (50 % случаев), периваскулярная (60 % случа-
ев) инвазии и опухолевые эмболы (60 % случаев).  
У 70 % пациентов по данным ИГХ-исследования выяв-
лена ВПЧ-ассоциированная экспрессия p16, у 1 поло-
жительный ВПЧ-статус опухоли сопровождался от-
сутствием экспрессии p16. Послеоперационные 
осложнения у больных не возникли. 

Далее всем пациентам по решению мультидисци-
плинарной комиссии провели курс химиолучевой те-
рапии на фоне радиомодификации с цисплатином/
цетуксимабом до суммарной очаговой дозы 64–66 Гр. 
Чаще выполнялась селективная шейная лимфодиссек-
ция (в 8 (80 %) случаях), что обусловлено преоблада-
нием категории N1. В 2 случаях при категории N3 про-
водили модифицированную шейную лимфодиссекцию 
1-го и 2-го типов. Большинство пациентов (90 %) после 
лечения живы, находятся в ремиссии, 1 пациент умер 

Рис. 1. Структура диагностических исследований пациентов с подозрением на рак небной миндалины. ФЛС – фиброларингоскопия; ФГС – фибро-
гастроскопия; ФКС – фиброколоноскопия; КТ – компьютерная томография; МРТ – магнитно-резонансная томография; ПЭТ-КТ – позитронная 
эмиссионная томография, совмещенная с КТ

Fig. 1. Structure of diagnostic examinations of patients with suspicion of cancer of the palatine tonsil. FOL – fiberoptic laryngoscopy; FOG – fiberoptic 
gastroscopy; FOC – fiberoptic colonoscopy; CT – computed tomography; MRI – magnetic resonance imaging; PET/CT – positron emission tomography/
computed tomography
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от другого заболевания (пневмония, ассоциированная 
с COVID-инфекцией). Динамика выживаемости боль-
ных после комплексного лечения рака небной минда-
лины (микрохирургической тонзиллэктомии и химио-
лучевой терапии) представлена на рис. 2.

Обсуждение
Мы представили собственный опыт диагностики 

и лечения пациентов с метастазами плоскоклеточно-
го рака в ЛУ без ВПО с применением трансоральных 
микрохирургических технологий (в частности, небной 
тонзиллэктомии с использованием операционного 
микроскопа). Полученные данные, основанные  
на небольшой когорте больных, показали, что данный 
метод как часть мультидисциплинарного подхода  
к лечению плоскоклеточного рака ротоглотки безопа-
сен и эффективен и позволяет выполнить радикальное 
вмешательство большому числу больных (до 50 % слу-
чаев), а также установить диагноз в кратчайшие сроки 
(в среднем в течение 2 мес) и назначить адъювантную 
терапию.

Пик развития метастазов в ЛУ без ВПО приходится 
на 61 год. Данная патология чаще встречается у мужчин. 
Плоскоклеточный рак является наиболее распространен-
ным гистологическим типом. Все выше перечисленное 
подчеркивает мировые демографические особенности 
данного заболевания. Высокий уровень гиперэкспрессии 
белка p16 по данным ИГХ-исследования (70 %) свиде-
тельствует о большой вероятности ассоциации скрытого 
рака ротоглотки с ВПЧ. Проведенное исследование име-
ет ряд ограничений в связи с ретроспективным характе-
ром и небольшой выборкой.

Заключение
Результаты исследования демонстрируют соответ-

ствие основных эпидемиологических показателей раз-
вития метастазов плоскоклеточного рака в ЛУ с миро-
выми данными, важность и сложность комплексной 
диагностики пациентов с данной патологией, а также 
необходимость проведения проспективных многоцен-
тровых исследований, направленных на разработку еди-
ного диагностического алгоритма.

Рис. 2. Динамика выживаемости пациентов после комплексного лечения рака небной миндалины

Fig. 2. Survival dynamics of patients after combination treatment of cancer of the palatine tonsil
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