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Базально-клеточный рак кожи (БКРК) является самой распространенной 
неоплазией у человека. Наблюдается тенденция к увеличению 
заболеваемости этим видом опухоли. В статье проанализированы данные 
литературы о применении различных локальных методов терапии 
БКРК. Рассмотрены преимущества и недостатки хирургического 
лечения, лучевой терапии, криотерапии, фотодинамической и местной 
лекарственной терапии. Представлены современные рекомендации 
по выбору тактики лечения в зависимости от групп риска.
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Введение
Базально-клеточный рак кожи 
(БКРК) – это местно-деструирую-
щая, медленно распространяющая-
ся опухоль, которая редко метаста-
зирует, возникает из  эпидермиса 
или волосяных фолликулов. Пе-
риферические клетки опухоли 
схожи с клетками базального слоя 
эпидермиса [1, 2]. БКРК (синони-
мы базалиома, базоцеллюлярный 
рак Кромпехера)  – самая частая 
неоплазия у человека. Основными 
вариантами лечения БКРК явля-
ются различные методы локальной 
терапии – хирургические, лучевая 
и фотодинамическая терапия. Ши-
рокое распространение получили 
также криотерапия и местная ле-
карственная терапия [2]. 
При выборе метода лечения сле-
дует учитывать группу риска, воз-
можности и ограничения каждого 
метода. 

Актуальность проблемы
Оценка истинной распростра-
ненности и заболеваемости БКРК 

затруднительна, поскольку дан-
ная нозология не  входит в  ана-
лиз Международного агентства 
по  изучению рака (МАИР) и  не 
учитывается в  большинстве со-
ответствующих регистров. Пока-
затели заболеваемости оценива-
ют на основании статистических 
данных разных стран. Согласно 
обобщенным данным имеющей-
ся литературы, заболеваемость 
БКРК в мире колеблется в широ-
ком диапазоне. Наиболее высо-
кие показатели регистрируются 
в Австралии (более 1000/100 000), 
самые низкие в ряде регионов Аф-
рики (менее 1/100 000) [3]. Для 
сравнения: по данным МАИР, без 
учета немеланомных опухолей 
кожи в  структуре онкологичес-
кой заболеваемости первое место 
у мужчин занимает рак легкого – 
33,8 на 100 000, у женщин рак мо-
лочной железы – 38,9 на 100 000 [4]. 
Исходя из данных Американского 
онкологического общества, более 
чем 2 млн человек прошли лечение 
в 2006 г. по поводу эпителиальных 

немеланомных новообразований 
кожи, почти в  75% случаев имел 
место БКРК [5].
В  России показатель (нестан-
дартизованный) заболеваемости 
всеми немеланомными эпители-
альными опухолями кожи, заре-
гистрированными лечебными уч-
реждениями в 2009 г., составляет 
42,4  на  100  000 для обоего пола. 
Эти опухоли лидируют в структу-
ре онкологической заболеваемости 
[6]. Показатель истинной заболе-
ваемости скорее всего превышает 
регистрируемый, что обусловлено 
длительным и неагрессивным те-
чением заболевания [7]. 
К факторам риска развития БКРК 
относят прерывистое интенсив-
ное воздействие ультрафиолето-
вого излучения (особенно в  дет-
ском и  подростковом возрасте), 
I и  II тип кожи по Фитцпатрику, 
лучевую терапию в анамнезе,  ге-
нетические синдромы (синдром 
Горлина  – Гольтца, пигментная 
ксеродерма), состояние иммуно-
супрессии [8]. 
Не  исключено, что увеличение 
продолжительности жизни, по-
вреждение озонового слоя, изме-
нение культуры инсоляции, мода 
на солярий и повышение активно-
сти миграции населения способст-
вуют повсеместному росту заболе-
ваемости БКРК [9–12]. 

Клиническая картина
БКРК обладает крайне низким ме-
тастатическим потенциалом, тем 
не  менее способен существенно 
ухудшать качество жизни пациен-
тов вследствие местно-деструиру-
ющего роста [5]. 
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Опухоль характеризуется медлен-
ным ростом и часто развивается 
в течение длительного периода – 
от нескольких месяцев до несколь-
ких лет. Наиболее активный рост 
отмечается по  периферии очага 
с явлениями клеточного апоптоза 
и в результате изъязвления в цен-
тре опухоли. Поэтому при лечении 
данного вида опухоли особое зна-
чение приобретают полноценное 
воздействие на  периферические 
зоны роста и  четкое определе-
ние  границ поражения,  где рас-
положены наиболее агрессивные 
опухолевые клетки. Способность 
к местно-деструирующему росту 
проявляется в  распространении 
на  глубокие слои дермы, разру-
шении мягких тканей и  костных 
структур. Возможна инвазия опу-
холи вдоль слоев тканей, по над-
костнице и по ходу нервов [2].
На  клиническую картину и  про-
гноз опухоли влияет ее гистотип. 
По макро- и микроскопическому 
строению БКРК подразделяют 
на  нодулярный (узелковый), яз-
венный, поверхностный, склеро-
дермоподобный (плоский), ин-
фильтративный, метатипический, 
пигментный и фиброэпителиому 
Пинкуса [13].

Классификация 
В  соответствии с  TNM (аббреви-
атура от tumor, nodus и metastasis) 
(Международная классификация 
стадий злокачественных новообра-
зований) 2009 г. БКРК (С44.0,2–7) 
классифицируют по  первичной 
опухоли (Т), статусу регионарных  
лимфатических узлов (N) и нали-
чию отдаленных метастазов (M). 
На стадии заболевание подразде-
ляют исходя из  гистологической 
степени злокачественности (G) 
и факторов риска [14]:
 ■ Т – первичная опухоль;
 ■ Тх  – первичная опухоль не  мо-

жет быть оценена;
 ■ Т0  – отсутствие данных о  пер-

вичной опухоли;
 ■ Тis – карцинома in situ;
 ■ Т1 – опухоль не более 2 см;
 ■ Т2 – опухоль более 2 см;
 ■ Т3 – опухоль с инвазией в  глу-

бокие структуры (мышца, кость, 
хрящ, глазница);

 ■ Т4  – опухоль с  непосредствен-
ным или периневральным рас-
пространением на  осевой ске-
лет или основание черепа. При 
мультицентричном поражении 
категорию Т классифицируют 
по  наибольшему очагу пораже-
ния, а общее количество очагов 
указывают в круглых скобках;

 ■ N – региональные лимфатичес-
кие узлы;

 ■ Nх  – региональные лимфати-
ческие узлы не могут быть оце-
нены;

 ■ N0  – нет метастазов в  регио-
нальных лимфатических узлах;

 ■ N1 – метастаз не более 3 см в од-
ном лимфатическом узле;

 ■ N2 – метастаз от 3 до 6 см в од-
ном лимфатическом узле или 
метастазы в  нескольких узлах 
на стороне поражения;

 ■ N3 – метастазы более 6 см;
 ■ М – отдаленные метастазы;
 ■ М0 – нет отдаленных метастазов;
 ■ М1 – есть отдаленные метастазы;
 ■ G  –  гистологическая степень 

злокачественности;
 ■ Gх – степень дифференцировки 

не может быть определена;
 ■ G1 – высокодифференцирован-

ная опухоль;
 ■ G2  – умеренно дифференциро-

ванная опухоль;
 ■ G3  – низкодифференцирован-

ная опухоль;
 ■ G4  – недифференцированная 

опухоль. 
Факторы высокого риска: 

 ✓ глубина инвазии более 2 мм, 
уровень IV или V по Кларку, пе-

риневральная инвазия, инвазия 
в лимфатические сосуды;

 ✓ анатомическая локализация: 
кожа уха или не покрытая воло-
сами часть губы;

 ✓ дифференцировка: низкодиф-
ференцированная и  недиффе-
ренцированная опухоль.

При наличии двух и  более при-
знаков высокого риска параметр Т 
оценивается на  одну категорию 
выше. Это определяет строгие 
требования к полноте гистологи-
ческого заключения. 
Правила классификации рака кожи 
века (C44.1) отличаются более жес-
ткими параметрами оценки крите-
рия Т [14]. 
Особое значение имеет зона лока-
лизации опухоли. Выделяют три 
основные зоны:
 ■ Н-зону (mask area) (централь-

ная зона лица, веки, надбровная 
область, периорбитальная зона, 
нос,  губы, подбородок, около-
ушная область, ухо), кожа гени-
талий, кисти, стопы;

 ■ М-зону – щеки, шея, лоб, воло-
систая часть головы, голень;

 ■ L-зону  – туловище и  конечнос-
ти (кроме  голени, стоп, кистей 
и колена).

Совокупность  гистологических 
параметров, локализации опухо-
ли, анамнеза заболевания и  ста-
туса пациента определяет группу 
риска БКРК (таблица).

Лечение 
Основным методом лечения БКРК 
является локальное воздействие:

Таблица. Группы риска БКРК. NCCN Guidelines Basal Cell Skin Cancer (version 
2.2016)
Параметр Факторы риска рецидива
Риск Низкий Высокий
Локализация/размер, мм L < 20 L > 20

M < 10 M > 10
H < 6 H > 6 

Края Четкие Нечеткие 
Анамнез Первичный Рецидивный 
Иммуносупрессия - + 
Лучевая терапия - + 
Периневральная инвазия - + 
Подтип Нодулярный/

поверхностный 
Метатипический 
Склеродермоподобный 

Онкология, гематология и радиология. Спецвыпуск «Меланома»
75

Опухоли кожи



2.2016), EDF/EADO/EORTC Con-
sensus Group 2015 (рис. 1–3).

Хирургическое лечение 
Микрографическая хирургия по Mohs 
Микрографическая хирургия 
по  Mohs  – специализирован-
ная процедура, которая обычно 
применяется при БКРК высоко-
го риска, локализации опухоли 
в Н-зоне и реиссечении в случае 
положительных краев резекции 
(рис. 2–3) [18]. 
В европейских странах метод мик-
рографической хирургии по Mohs 
считается одним из  стандартов 
помощи в  большинстве случа-
ев БКРК и  плоскоклеточного 
рака кожи [2]. Методика разра-
ботана в  1936  г.  и опубликована 
в  1941  г.  доктором Фридериком 
Мохс из Университета штата Вис-
консин [19]. Методика изначально 
заключалась в  последовательном 
удалении опухоли с  использова-
нием прижизненной фиксации 
кожных тканей in  situ с  помо-
щью пасты, содержащей хлорид 
цинка. Модификация методики 
с применением на неизмененных 
тканях привела к  снижению бо-
левых ощущений, дискомфорта 
и беспокойства пациентов в срав-
нении с  использованием хими-
ческой фиксации. После удаления 
визуально различимой опухоли 
она тщательно маркируется в со-
ответствии с циферблатом. Далее 
выполняются горизонтальные се-
рийные срезы с гистологическим 
исследованием. Позитивные края 
с наличием опухолевых гнезд на-
носятся на карту с последующим 
повторным реиссечением соответ-
ствующих участков. После повтор-
ного иссечения вновь выполняет-
ся гистологическое исследование 
серийных срезов, и весь цикл пов-
торяется до достижения «отрица-
тельных» краев резекции.
Преимущества Mohs-хирургии:

 ✓ строгий контроль достижения 
«чистых» краев резекции поз-
воляет достигать пятилетней 
безрецидивной выживаемости 
до 95–98%;

 ✓ микрографическая хирургия 
дает возможность максималь-
но сохранить не  вовлеченные 

Подозрительный 
очаг

Осмотр всей кожи 
и лимфоузлов
Биопсия
Инструментальное 
обследование

Локальный 
процесс

Пальпируемые или обнаруженные 
лимфоузлы

Низкий риск

Высокий риск

Н
из

ки
й 

ри
ск

Вы
со

ки
й 

ри
ск

Края 
резекции

Позитивные

Негативные

3.  Лучевая 
терапия

2.  Mohs-
хирургия

1.  Иссечение 
(L-зона)

1. Кюретаж или 
электрокоагуляция 
(не зона роста 
волос, хирургия 
предпочтительнее)

2. Хирургическое 
иссечение (отступ 
4 мм, исследование 
краев, приемлемая 
реконструкция)

3. Лучевая 
терапия (в случае 
невозможности 
проведения 
хирургического 
лечения)

Рис. 1. Тактика обследования и определения группы риска при БКРК. NCCN 
Guidelines Basal Cell Skin Cancer (version 1.2016)

Рис. 2. Тактика лечения при БКРК низкого риска. NCCN Guidelines Basal Cell 
Skin Cancer (version 1.2016)

2.  Лучевая 
терапия

3.  Ингибиторы 
Hh для БКРК

1.  Mohs-хирургия1. Mohs-хирургия

2. Хирургическое 
иссечение 6–10 мм 
(максимально 15 мм) 
(исследование краев, 
реконструкция 
при «чистых» краях) Лучевая 

терапия при 
периневральной 
инвазии3. Лучевая терапия (в случае 

невозможности проведения 
хирургического лечения)

Негативные

Края 
резекции

Рис. 3. Тактика лечения при БКРК высокого риска. NCCN Guidelines Basal Cell 
Skin Cancer (version 1.2016)

 ✓ хирургическое лечение, в  том 
числе Mohs-хирургия;

 ✓ электрокоагуляция и кюретаж;
 ✓ лучевая терапия;
 ✓ фотодинамическая терапия;
 ✓ криотерапия и  местная химио-
терапия.

При выборе метода лечения 
для конкретного пациента не-
обходимо учитывать  группу 
риска, возраст и  состояние здо-
ровья, возможные ограничения 
и  преимущества каждого мето-
да, стоимость лечения, матери-
ально-техническое обеспечение 
учреждения и предпочтения па-
циента. Однако решающую роль 

играют характеристики самой 
опухоли [15, 16]. 
Целями любого вида терапии 
БКРК являются полное удале-
ние опухоли, сохранение функ-
ционального состояния органов 
и  достижение удовлетворитель-
ных косметических результатов 
[2, 5, 17]. 
Основные подходы к  терапии 
БКРК отражены в  рекомендаци-
ях Ассоциации онкологов России 
и RUSSCO, NCCN (National com-
prehensive Cancer Network – Наци-
ональная всеобщая онкологичес-
кая сеть) Clinical Practise Guidelines 
Basal Cell Skin Cancer (version 

Позитивные
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в  опухолевый процесс ткани, 
что особенно важно при пора-
жении кожи вокруг  глаз, носа, 
ушей, рта, кожи пальцев и гени-
талий;

 ✓ стоимость методики сопостави-
ма с таковой простого хирурги-
ческого иссечения с интраопера-
ционным исследованием границ 
резекции по замороженным сре-
зам. При включении в анализ за-
трат на  реконструктивный этап 
операции метод Mohs оказыва-
ется дешевле [20].

Хирургическое иссечение 
Поскольку основной задачей явля-
ется полное удаление опухоли, при 
хирургическом иссечении обяза-
тельно изучение краев резекции. 
Это позволяет хирургу убедиться 
в  отсутствии дальнейшего опу-
холевого роста. Края резекции 
могут зависеть от размера опухо-
ли, анатомической локализации, 
клинических проявлений, нали-
чия изъязвления, видимой глуби-
ны инфильтрации [2]. Доказан-
ная прогностическая значимость 
таких параметров, как  гистоло-
гический тип опухоли, локализа-
ция, количество и размер очагов, 
определяет их обязательный учет 
при планировании хирургическо-
го лечения.
Несмотря на то что хирургичес-
кое иссечение является эффек-
тивным и наиболее часто приме-
няемым методом лечения БКРК, 
в  настоящее время нет единого 
мнения об  оптимальных отсту-
пах в  сторону здоровых тканей. 
Считается, что для небольших 
по размеру образований, первич-
ных, благоприятного  гистоло-
гического варианта, то есть для 
опухолей низкого риска, доста-
точно хирургического края 4 мм. 
Меньшие отступы могут рассмат-
риваться для отдельных случаев. 
Но этот вопрос остается дискута-
бельным [21]. 
БКРК высокого риска и рецидив-
ные опухоли требуют более зна-
чительных отступов – до 6–10 мм. 
В такой ситуации хирург должен 
знать не  только  гистологическое 
строение опухоли и  анатомичес-
кие особенности зоны пораже-

ния, но  и возможные варианты 
реконструкции данных структур 
после глубоких резекций [2]. При 
местно-деструирующем росте 
требуется выполнение обширных 
резекций с последующим реконс-
труктивно-пластическим эта-
пом [22]. 
Весь патологический очаг должен 
быть полностью удален при первом 
хирургическом вмешательстве, 
поскольку при первичном БКРК 
достигаются лучшие отдаленные 
результаты лечения по сравнению 
с  рецидивным. Кроме того, тен-
денция к более агрессивному те-
чению рецидивных опухолей тре-
бует значительного расширения 
краев резекции. 
Признаком адекватного хирурги-
ческого лечения считается пяти-
летняя выживаемость не  менее 
95% [23].

Электрокоагуляция и кюретаж 
Электрокоагуляция и  кюретаж 
наиболее часто используются при 
лечении БКРК, хотя согласно ре-
комендациям NCCN Guidelines 
(version 2.2016) применение таких 
минимально инвазивных методик 
допустимо только при БКРК низ-
кого риска [24, 25]. 
В  случае экзофитной формы 
роста обычно выполняют удале-
ние основной массы с  коагуля-
цией ложа опухоли. К  преиму-
ществам этих методов относятся 
их простота, низкая стоимость 
и  быстрое достижение непос-
редственного результата. Среди 
недостатков необходимо отме-
тить отсутствие гистологического 
контроля полноты воздействия, 
возможность формирования гру-
бых  гипертрофических рубцов 
и  зон  гипопигментации, что су-
щественно ухудшает косметичес-
кие результаты лечения. Однако 
при надлежащем отборе пациен-
тов удовлетворительные резуль-
таты и локальный контроль могут 
быть достигнуты в 95% случаев. 
Большие размеры поражения, ин-
фильтративная и склеродермопо-
добная формы, рецидивный БКРК 
являются противопоказаниями 
для выбора электрокоагуляции 
в  качестве метода лечения [26]. 

Поражения более 10 мм с локали-
зацией на  коже лба, волосистой 
части головы, уха и скуловой об-
ласти и  образования более 6 мм 
на коже носа, носогубной складки, 
угла глаза и века считаются опухо-
лями с высоким риском рецидива 
после выполнения электрокоагу-
ляции (риск  рецидива в  течение 
пяти лет 22,7 и  17,6% соответ-
ственно) [26]. 
Следует отметить, что даже при 
сопоставимой эффективнос-
ти с  другими методами терапии 
БКРК (хирургическое иссечение, 
хирургия по  Mohs), по  данным 
специальных опросников, качест-
во жизни пациентов, у  которых 
применялись электрокоагуляция 
и кюретаж, было хуже, в частнос-
ти, из-за неудовлетворительных 
косметических результатов [27]. 

Лучевая терапия 
История лучевой терапии началась 
8 ноября 1895 г., когда в лаборато-
рии Вильгельма Конрада Рентгена 
было открыто излучение, впослед-
ствии названное рентгеновским. 
Уже с 1896 г. рентгеновские лучи 
начали применять в  терапии за-
болеваний кожи, а в 1901 г. фран-
цузские врачи Э. Бенье и А. Данло 
впервые с лечебной целью исполь-
зовали радиоактивное излучение. 
Лучевая терапия может исполь-
зоваться как самостоятельный 
метод лечения БКРК с  высоким 
лечебным потенциалом, так и  в 
качестве дополнительного метода 
воздействия с  целью улучшения 
локального контроля. Примене-
ние адъювантной лучевой терапии 
наиболее актуально при неблаго-
приятных клинических прояв-
лениях: периневральное распро-
странение, инвазия в  скелетные 
мышцы, инвазия в кости и хрящи, 
метастазы в лимфатические узлы 
и экстранодальное распростране-
ние [28]. 
По данным разных авторов, в за-
висимости от клинической ситуа-
ции эффективность лучевой тера-
пии составляет 92–99% [2, 29, 30]. 
Выбирая между различными 
вариантами лучевой терапии, 
необходимо помнить о  возмож-
ных ограничениях (фиксиро-
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ванная  глубина воздействия при 
близкофокусной рентгенотера-
пии, опасность лучевого повреж-
дения смежных структур и слож-
ности планирования фигурных 
полей при дистанционной лучевой 
терапии, необходимость соблюде-
ния правил работы с открытыми 
источниками излучения при внут-
ритканевой терапии).
Практически все задачи адекват-
ного планирования можно решить 
с помощью современных лучевых 
установок.
Общим недостатком всех методов 
лучевой терапии являются побоч-
ные кожные реакции, такие как 
острый и  хронический лучевой 
дерматит, дистрофия кожи, изме-
нения пигментации, появление 
эритематозных полей (проявле-
ния пойкилодермии). Непосредс-
твенные хорошие косметические 
результаты со  временем могут 
значительно ухудшаться. Кроме 
того, лучевую терапию желатель-
но не  применять у  молодых па-
циентов из-за возможных отсро-
ченных эффектов радиационного 
воздействия [31]. 
Следует помнить, что лучевая те-
рапия – один из  самых дорогих 
методов лечения онкологических 
заболеваний. 

Фотодинамическая терапия 
Фотодинамическая терапия 
(ФДТ) относительно новый трех-
компонентный (фотосенсибили-
затор, лазерный свет, кислород) 
метод лечения злокачественных 
опухолей посредством реализа-
ции фотодинамической реакции. 
В  1903  г.  в клинике профессора 
Германа фон Тапайнера (Hermann 
von Tappeiner) была проведена 
первая фотодинамическая тера-
пия рака кожи с использованием 
эозина в качестве фотосенсибили-
затора. Вскоре после этого появи-
лись первые сообщения о фототе-
рапии рака [32, 33]. Основателем 
клинической ФДТ считается аме-
риканский онколог Томас Догер-
ти. Дальнейшее развитие метода 
долгое время было ограничено 
качеством используемых фото-
сенсибилизаторов, прежде всего 
их токсичностью и технически-

ми сложностями (большой период 
полувыведения требовал продол-
жительного, в  течение несколь-
ких недель, соблюдения светового 
режима). Стремительное разви-
тие фотодинамической терапии 
связано с появлением в 1990-х гг. 
фотосенсибилизаторов нового по-
коления с  минимальной токсич-
ностью, высокой эффективностью 
накопления в опухоли и коротким 
(12  часов) периодом полувыве-
дения.
Введенный в организм фотосенси-
билизатор накапливается в опухо-
левой ткани с наличием градиента 
концентрации «опухоль/норма». 
После локального облучения опу-
холи лазерным светом с  опреде-
ленной длиной волны (соответ-
ствующей спектру по глощения 
фотосенсибилизатора) происхо-
дит возбуждение фотосенсибили-
затора с его переходом на новый 
энергетический уровень. Впослед-
ствии либо молекула фотосенси-
билизатора переходит в основное 
состояние с  излучением кванта 
света (флуоресценцией), либо 
реализуется фотохимическая ре-
акция. Выделяют два типа фото-
химических реакций. При первом 
типе реакции возбужденный фо-
тосенсибилизатор начинает взаи-
модействовать с  окружающими 
биологическими молекулами, 
приводя к  фотоинициирован-
ной аутооксидации. Второй тип 
фотохимической реакции харак-
теризуется переносом энергии 
с  фотосенсибилизатора на  окру-
жающий кислород с формирова-
нием особой формы синглетного 
кислорода с выраженной окисли-
тельной способностью. Послед-
ний взаимодействует с различны-
ми биомолекулами, прежде всего 
входящими в состав биологичес-
ких мембран, и  повреждает их. 
Короткий период жизни синглет-
ного кислорода (менее 40 нс) и не-
большой радиус действия (менее 
20 нм) определяют локальность 
воздействия. 
Варианты повреждения клетки 
зависят от  микролокализации 
фотосенсибилизатора и парамет-
ров светового воздействия. При 
локализации препарата на мито-

хондриях и мембранных структу-
рах реализация фотохимической 
реакции вызывает метаболичес-
кие и  структурные нарушения 
в  клетке, приводящие к  запуску 
сигнальных каскадов каспаз через 
систему цитохрома С или рецеп-
тор FAS-FADD, направленных 
на  инициализацию механизмов 
самоуничтожения (апоптоз) [32]. 
При экстрамембранной локали-
зации фотосенсибилизатора или 
высоких дозах лазерного света 
наступает некроз клетки вслед-
ствие летального окислительного 
стресса. В  зависимости от  типа 
поврежденных клеток фотодина-
мическая терапия опухолей реа-
лизуется посредством трех основ-
ных механизмов: повреждение 
сосудистого русла опухоли в слу-
чае повреждения эндотелиоцитов 
(рассматривается как основной), 
непосредственная цитотоксич-
ность в  результате фотохими-
ческой реакции и формирование 
иммунного ответа на клетки опу-
холи, находящиеся в  состоянии 
апоптоза (рис. 4). 
Непосредственная эффективность 
ФДТ в зависимости от морфологи-
ческой формы, размеров опухоли 
и качества используемых фотосен-
сибилизаторов составляет 73–95%. 
К  безусловным преимуществам 
метода относятся амбулаторный 
характер проведения процедуры, 
низкий уровень болевых ощуще-
ний (в большинстве случаев не тре-
буется обезболивания), легкость 
при формировании фигурных 
полей, возможность комбинирова-
ния с другими методами терапии, 
отсутствие лимитирующих доз 
фотосенсибилизатора и светового 
воздействия и, как следствие, воз-
можность многократного повторе-
ния процедуры, удобство примене-
ния при множественном характере 
поражения и лучшие косметичес-
кие результаты (из-за сохранения 
структуры коллагеновых волокон, 
что способствует формированию 
оптимальных рубцов). 
Продемонстрирована высокая эф-
фективность лечения БКРК ФДТ 
с  местным нанесением 5-амино-
левуленовой кислоты (ALA-PDT) 
с  частотой полных ответов 63% 
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после однократной процедуры 
и 90% после двукратного примене-
ния ФДТ. Косметические резуль-
таты были оценены как хорошие 
и  очень хорошие у  91% пациен-
тов [34].
В  другом исследовании (n = 94) 
при сравнении ALA-PDT с хирур-
гическим методом были получены 
сопоставимые результаты по час-
тоте полных ответов (88,24  про-
тив 94,12% соответственно, 
р = 0,88) [34]. 
Получены сопоставимые резуль-
таты ALA-PDT и  криотерапии 
с преимуществом ФДТ по срокам 
лечения и качеству косметических 
результатов [35]. 
Несмотря на  удовлетворитель-
ные непосредственные результа-
ты ALA-PDT, частота рецидивов 
в отдаленном периоде, по данным 
разных авторов, может достигать 
30,3% [36]. 
В  нашем исследовании (n = 397) 
ФДТ с  внутривенным введением 
фотосенсибилизаторов хлорино-
вого ряда продемонстрирована 
возможность достижения полно-
го ответа у 85% пациентов с 10,4% 
рецидивов при сроке наблюдения 
от шести до 53 месяцев с медианой 
28 месяцев. Ответ опухоли и час-
тота рецидивов зависели от диа-
метра и  толщины образования, 
а  также от  параметров флуорес-
ценции (флуоресцентной контрас-
тности и выгорания фотосенсиби-
лизатора в процессе ФДТ) [37]. 
К  недостаткам метода относятся 
ограниченная  глубина проник-
новения лазерного света (4–8 мм 
в  зависимости от  длины волны), 
отсутствие надежной доказатель-
ной базы, трудности планирова-
ния, дозиметрии и мониторирова-
ния процессов фотодинамической 
терапии из-за сложного взаимо-
действия фотонов с биотканью и, 
безусловно, стоимость фотосенси-
билизаторов [32, 38–40]. 
Дальнейшее развитие метода 
будет связано с  синтезом новых 
фотосенсибилизаторов, харак-
теризующихся более избира-
тельным накоплением в опухоли 
(с большим градиентом «опухоль/
норма»), большей способностью 
индукции синглетного кислорода, 

возбуждением на большей длине 
волны (для увеличения  глубины 
проникновения лазерного излу-
чения) и  меньшей стоимостью. 
Кроме того, необходима модерни-
зация аппаратной базы для прове-
дения дозиметрии, планирования 
и мониторинга ФДТ.
Собственный опыт лечения более 
1000 пациентов и  опыт общения 
с  коллегами из  других регионов 
позволяют сформулировать неко-
торые аспекты организации ра-
боты службы фотодинамической 
терапии, несоблюдение которых, 
на  наш взгляд, может привести 
к  значительному снижению эф-
фективности проводимого лече-
ния и дискредитации перспектив-
ной методики.
1. Персонал, ответственный за ор-

ганизацию службы и допущен-
ный к  выполнению лечебных 
и  диагностических процедур, 
должен пройти специальную 
подготовку в сертифицирован-
ных центрах. Сложное лечебно-
диагностическое оборудование 
и  необходимость понимания 
физических и  биологических 
основ фотодинамической те-
рапии и флуоресцентной диаг-
ностики требуют расширения 
знаний специалиста в смежных 
областях.

2. Палата пребывания пациентов 
и  кабинет ФДТ должны быть 
оборудованы с учетом особен-
ности методики (использование 
лазерного оборудования, соб-

людение светового режима па-
циентами, создание светового 
режима для работы диагности-
ческого оборудования).

3. Служба фотодинамической те-
рапии помимо необходимого 
лечебного оборудования долж-
на быть обеспечена диагности-
ческим оборудованием, позво-
ляющим оценить накопление 
препарата в  опухоли,  границы 
опухолевого поражения, сте-
пень выгорания препарата, 
и оборудованием для контроля 
параметров лазерного воздейст-
вия (измерители мощности).

4. При выполнении ФДТ необхо-
димо соблюдать клинические 
рекомендации и  обсуждать 
методику лечения пациента 
на междисциплинарной комис-
сии с  привлечением хирургов, 
радиологов и химиотерапевтов.

5. Необходимо стандартизировать 
дозы используемых фотосенси-
билизаторов и  параметры све-
тового воздействия (плотность 
мощности и  плотность дозы 
световой энергии). Существую-
щие на сегодняшний день ши-
рокие допустимые диапазоны 
затрудняют выбор параметров 
в  каждом конкретном случае 
и  не позволяют объективно 
сравнивать результаты разных 
центров.

6. Необходим переход от  эмпи-
рического подбора парамет-
ров воздействия к  разработке 
принципов дозиметрии на  ос-

Лазерный свет
Фотосенсибилизатор

Активные формы кислорода

Активация каскада каспаз

Гибель клетки

Апоптоз Некроз

Прямое повреждение клетки Деструкция сосудов Иммунный ответ

Митохондрии
Цитохром C + каспаза 9
Апоптосома Bcl/Bax

Клеточная мембрана
FAS-FADD-каспаза 9

Экстрамитохондриальная локализация PS
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новании конкретных диагно-
стических методик, например 
флуоресцентной диагностики.

7. Необходимы разработка и про-
ведение многоцентровых ран-
домизированных исследований 
ФДТ.

Криодеструкция 
Одним из  вариантов лечения 
БКРК является криодеструкция. 
Первое упоминание о  лечении 
опухолей холодом относится 
к  1851  г., когда Amott при лече-
нии злокачественных опухолей 
использовал смесь льда и  соле-
вого раствора, который обеспе-
чил температуру охлаждения 
-24 °С. В 1961 г. I.S. Cooper описал 
аппарат с  жидким азотом в  ка-
честве хладоагента (точка кипе-
ния -196 °С), который подавался 
к опухоли через криозонд. 
Для уничтожения опухолевых 
клеток требуется как минимум 
два цикла замораживания с  до-
стижением температуры тканей 
-50 °С. Недостатком криотерапии 
является отсутствие  гистологи-
ческого контроля полноты воз-
действия. Из преимуществ необ-
ходимо отметить амбулаторный 
характер выполнения процедуры, 
низкий уровень болевых ощуще-
ний, удовлетворительные косме-
тические результаты и стоимость. 
Следует избегать применения 
криотерапии при локализаци-
ях опухоли на  коже волосистой 
части головы и носогубных скла-
док из-за высокого риска реци-
дива. Избыточно агрессивная 
криотерапия может быть причи-
ной рецидива заболевания из-за 
индукции роста опухоли в  зоне 
фиброзного рубца. После про-
ведения данного вида лечения 
необходим длительный регуляр-
ный контроль специалиста для 
исключения рецидива [41–43]. 
Для достижения равномерности 
снижения температуры тканей, 
увеличения  глубины «промора-
живания» и  получения лучших 
косметических результатов изу-
чается роль мягких магнитных 
лекарственных форм и магнито-
управляемой теплопередачи при 
проведении криотерапии [44]. 

Местная химиотерапия 
Для местного лечения БКРК могут 
быть использованы ежедневные 
длительные (в течение трех-четы-
рех недель) аппликации 30%-ной 
проспидиновой мази или эмуль-
сии фторурацила. Метод обладает 
ограниченной эффективностью 
при небольших поверхностных по-
ражениях, в связи с чем не получил 
широкого распространения [45].
Имиквимод  – препарат из  груп-
пы имидазохинолинов, который 
при местном применении обла-
дает иммуномодулирующим дей-
ствием. В  1999  г.  FDA (Food and 
Drug Administration  – Управле-
ние по  санитарному надзору за 
качеством пищевых продуктов 
и медикаментов) одобрило имик-
вимод для лечения остроконеч-
ных кондилом наружных половых 
органов и перианальной области, 
а в 2004 г. – для лечения актини-
ческого кератоза и поверхностно-
го БКРК. Иммуномодулирующие 
свойства препарата проявляются 
в  воздействии на  врожденный 
и  адаптивный иммунный ответ 
прямым и косвенным путем. При 
этом прямое воздействие заклю-
чается в  связывании с  Toll-like-
рецепторами 7 и  8 макрофагов, 
моноцитов, дендритных клеток 
и  индукцией апоптоза. Прямое 
воздействие на  клетки опухоли 
также происходит через актива-
цию апоптоза по  внутреннему 
пути в  митохондриях. При этом 
высвобождаются проапопто-
тические молекулы, такие как 
апоптоз-индуцирующий фактор, 
СМАК, HtrA2, цитохром С и эндо-
нуклеаза G. Эти молекулы в свою 
очередь повышают активность 
каспазы 9 с последующим запус-
ком процесса гибели клетки [46].
Опосредованное влияние происхо-
дит через высвобождение иммуномо-
дулирующих цитокинов, в том числе 
интерлейкина 12, фактора некроза 
опухоли альфа, интерферона гамма, 
которые стимулируют Т-клеточный 
иммунный ответ. Кроме того, имик-
вимод способен влиять на  клетки 
Лангерганса посредством стиму-
ляции их антигенпрезентирующей 
функции и активации приобретен-
ного иммунитета [47]. 

В  отношении БКРК имиквимод 
обладает дополнительным ме-
ханизмом противоопухолевого 
действия, которое заключается 
в блокировании активации Hedge-
hog glioma-associated oncogene сиг-
нального пути, играющего клю-
чевую роль в  патогенезе данной 
опухоли [48, 49]. 
В исследовании с участием 35 па-
циентов показана высокая эф-
фективность 5%-ного крема 
имиквимод для лечения поверх-
ностного БКРК. При этом полная 
резорбция опухолевых очагов, 
подтвержденная  гистологичес-
ки, достигнута при режиме до-
зирования, предполагавшем на-
несение крема от одного до трех 
раз в  неделю на  протяжении 
10–14 недель [50]. 
Эффективность 5%-ного крема 
имиквимод подтверждена при 
лечении первичного БКРК не-
больших размеров (до 2,0 см) в не-
скольких рандомизированных ис-
следованиях и одном метаанализе 
[51]. Опубликованы единичные 
работы по  эффективности дан-
ного подхода при БКРК большего 
размера [52] и  при множествен-
ных БКРК, в том числе синдроме 
Горлина – Гольтца [53]. 
Интересными представляют-
ся работы по  сочетанию мест-
ной химиотерапии с  ФДТ. Так, 
в группе из 34 пациентов с БКРК 
продемонстрирована большая 
частота полных ответов при ком-
бинации ALA-PDT и имиквимода 
5% в сравнении с ALA-PDT и пла-
цебо в виде крема (в 75 и 60% слу-
чаев соответственно) [54]. 

Рецидивы и наблюдение
Следует отметить, что 70–80% 
рецидивов БКРК после различ-
ных методов локального лечения 
реализуются в первые два года. 
У  30–50% пациентов в  течение 
пяти лет диагностируется вто-
рая опухоль. Это определяет 
тактику наблюдения за пациен-
тами после проведенной тера-
пии. Целесообразным представ-
ляется регулярное наблюдение 
в течение пяти лет, а для групп 
высокого риска рецидива еже-
годно пожизненно.

Эффективная фармакотерапия. 39/2016
80

Опухоли кожи



Литература

1. Incidence, mortality and prevalence worldwide in 2008. 
Global cancer statistic. IARC // globocan.iarc.fr/ factsheet.
asp.

2. Nakai N., Takenaka H., Katoh N. et al. Basal cell carcinoma 
with a skip lesion on the nose after repeated cryotherapy // 
J. Dermatol. 2010. Vol. 37. № 4. P. 390–392.

3. Lomas A., Leonardi-Bee J., Bath-Hextall F. A systematic 
review of worldwide incidence of nonmelanoma skin can-
cer // Br. J. Dermatol. 2012. Vol. 166. № 5. P. 1069–1080. 

4. Huangfu D., Anderson K.V. Signaling from Smo to Ci/Gli: 
conservation and divergence of Hedgehog pathways from 
Drosophila to vertebrates // Development. 2006. Vol. 133. 
№ 1. P. 3–14.

5. Marzuka A.G., Book S.E. Basal cell carcinoma: pathogen-
esis, epidemiology, clinical features, diagnosis, histopathol-
ogy, and management // Yale J. Biol. Med. 2015. Vol. 88. 
№ 2. P. 167–179. 

6. Давыдов М.И., Аксель Е.М. Статистика злокачественных 
новообразований в России и странах СНГ в 2009 г. // 
Вестник РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН. 2011. Т. 22. 
№ 3 (85). Приложение 1.

7. Berking C., Hauschild A., Kölbl O. et al. Basal cell carcino-
ma-treatments for the commonest skin cancer  // Dtsch. 
Arztebl. Int. 2014. Vol. 111. № 22. P. 389–395.

8. Pasca di Magliano M., Hebrok M.  Hedgehog signalling 
in cancer formation and maintenance // Nat. Rev. Cancer. 
2003. Vol. 3. № 12. P. 903–911.

9. Bielsa I., Soria X., Esteve M. et al. Skin Cancer Study Group 
of  Barcelonas Nord. Population-based incidence of  ba-
sal cell carcinoma in a Spanish Mediterranean area // Br. 
J. Dermatol. 2009. Vol. 161. № 6. P. 1341–1346. 

10. Birch-Johansen F., Jensen A., Mortensen L. et al. Trends 
in the incidence of nonmelanoma skin cancer in Denmark 
1978–2007: Rapid incidence increase among young Danish 
women // J. Cancer. 2010. Vol. 127. № 9. P. 2190–2198.

11. Brougham N.D., Dennett E.R., Tan S.T. Changing incidence 
of  non-melanoma skin cancer in  New Zealand  // ANZ 
J. Surg. 2011. Vol. 81. № 9. P. 633–636.

12. Gailani M.R., Bale S.J., Leffell D.J. et al. Developmental de-
fects in Gorlin syndrome related to a putative tumor sup-
pressor gene on chromosome 9 // Cell. 1992. Vol. 69. № 1. 
P. 111–117.

13. Гамаюнов С.В., Шумская И.С. Базальноклеточный 
рак кожи  – обзор современного состояния пробле-
мы // Практическая онкология. 2012. Т. 13. № 2 (50). 
С. 92–106.

14. Telfer N.R., Colver G.B., Bowers P.W. Guidelines for the 
management of  basal cell carcinoma  // Br. J.  Dermatol. 
1999. Vol. 141. № 3. P. 415–423.

15. Glud M., Omland S.H., Gniadecki R. Basal cell carcinoma 
surgery // Ugeskr. Laeger. 2016. Vol. 178. № 20.

16. Puig S., Berrocal A.S. Management of high-risk and ad-
vanced basal cell carcinoma // Clin. Transl. Oncol. 2015. 
Vol. 17. № 7. P. 497–503. 

17. Tabuchi K., Okubo H., Takahashi K. et al. Nevoid basal cell 
carcinoma syndrome: report of an aggressive case with eth-
moid sinus invasion // Auris Nasus Larynx. 2003. Vol. 30. 
№ 4. P. 421–423. 

18. Català A., Garces J.R., Alegre M. et al. Mohs micrographic 
surgery for basal cell carcinomas: results of a Spanish ret-
rospective study and Kaplan–Meier survival analysis of tu-
mour recurrence // Eur. Acad. Dermatol. Venereol. 2014. 
Vol. 28. № 10. P. 1363–1369.

19. Chen M.H., Wilson C.W., Chuang P.T. SnapShot: Hedge-
hog signaling pathway // Cell. 2007. Vol. 130. № 2. P. 386.

20. Cook J., Zitelli J.A. Mohs micrographic surgery: a cost analy-
sis // J. Am. Acad. Dermatol. 1998. Vol. 39. № 5. P. 698–703. 

21. Kwan W., Wilson D., Moravan V. Radiotherapy for locally ad-
vanced basal cell and squamous cell carcinomas of the skin // 
Int. J. Rad. Oncol. Biol. Physics. 2004. Vol. 60. № 2. P. 406–411.

22. Luz F.B., Ferron C., Cardoso G.P. Surgical treatment of ba-
sal cell carcinoma: an algorithm based on the literature // 
An. Bras. Dermatol. 2015. Vol. 90. № 3. P. 377–383. 

23. Gulleth Y., Goldberg N., Silverman R.P., Gastman B.R. Re-
view What is the best surgical margin for a basal cell carci-
noma: a meta-analysis of the literature // Plast. Rec. Surg. 
2010. Vol. 126. № 4. P. 1222–1231.

24. NCCN Guidelines Basal Cell Skin Cancer Version 2.2016. 
NCCN.org.

25. Lubeek S.F., Arnold W.P. A retrospective study on the ef-
fectiveness of curettage and electrodesiccation for clini-
cally suspected primary nodular basal cell carcinoma  // 
Br. J. Dermatol. 2016. Vol. 175. № 5. P. 1097–1098. 

26. Swanson E.L., Amdur R.J., Mendenhall W.M. et al. Radio-
therapy for basal cell carcinoma of the medial canthus re-
gion // Laryngoscope. 2009. Vol. 119. № 12. P. 2366–2368.

27. Galles E., Parvataneni R., Stuart S.E. et al. Patient-reported 
outcomes of electrodessication and curettage for treatment 
of nonmelanoma skin cancer  // J. Am. Acad. Dermatol. 
2014. Vol. 71. № 5. P. 1026–1028. 

28. McCarthy R.A., Barth J.L., Chintalapudi M.R. et al. Megalin 
functions as an endocytic sonic hedgehog receptor // J. Biol. 
Chem. 2002. Vol. 277. № 28. P. 25660–25667.

29. Richmond-Sinclair N.M., Pandeya N., Ware R.S. et al. In-
cidence of basal cell carcinoma multiplicity and detailed 
anatomic distribution: longitudinal study of an Austral-
ian population // J. Invest. Dermatol. 2009. Vol. 129. № 2. 
P. 323–328.

30. Staples M.P., Elwood M., Burton R.C. et al. Non-melanoma 
skin cancer in Australia: the 2002 national survey and trends 
since 1985 // Med. J. Aust. 2006. Vol. 184. № 1. P. 6–10.

Заключение
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Basal cell cancer (BCC) is the most common neoplasia in human, and its rate was tended to increase. Here, published 
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