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Резюме

Первичная меланома пищевода — опухоль, частота встречаемости которой составляет 0,1–0,2% среди всех первичных 
злокачественных образований пищевода. Данный тип неоплазии трудно диагностируется и характеризуется быстрым 
прогрессированием, высоким риском рецидивов и метастазирования. Несмотря на диагностические возможности 
рентгенологических методов исследования, которые позволяют выявить опухоль и определить ее локализацию, 
правильный диагноз может быть установлен только при эндоскопическом исследовании верхних отделов пищева-
рительного тракта с биопсией и последующими патоморфологическим и иммуногистохимическим исследованиями. 
Пациент И., 78 лет был направлен в МНИОИ им. П. А. Герцена с подозрением на рак пищевода. Из анамнеза известно, что 
больной в течение 6 месяцев отмечал нарушение прохождения твердой пищи, дискомфорт в области грудной клетки. 
На основании данных проведенной экспертной эзофагогастродуоденоскопии нами было выдвинуто предположение 
о наличии у пациента первичной меланомы пищевода со смешанной формой роста — экзофитной и плоской.

Согласно результатам морфологического исследования биоптатов, в обоих фрагментах ткани верифицирована 
пигментная эпителиоклеточная меланома пищевода с высокой митотической активностью (до 3 фигур митозов в 1 
кв.мм) и инфильтративным ростом.

Данное клиническое наблюдение демонстрирует важность проведения детального эндоскопического исследова-
ния и выполнения таргетированной биопсии с последующим экспертным патоморфологическим исследованием при 
дифференциальной диагностике заболеваний пищевода, характеризующихся пигментацией его слизистой оболочки.

Ключевые слова: первичная меланома пищевода, эзофагогастродуоденоскопия, редкая опухоль пищевода.
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Summary

Primary malignant melanoma of the esophagus is defi ned as a tumor, the frequency of which is 0.1–0.2% of all malignant lesions 
of the esophagus. This type of neoplasia is diffi  cult to diagnose and is characterized by rapid progression, high recurrence rate 
and metastasis. Despite the diagnostic capabilities of X-ray examination methods, which make it possible to identify a tumor 
and determine its localization, the correct diagnosis can only be established by endoscopic examination of the upper digestive 
tract with biopsy and subsequent pathological and immunohistochemical studies. A 78 year-old male patient was admitted 
to the Herzen Moscow State Medical Institute with suspected esophageal cancer. It is known from the anamnesis, that the 
patient for 6 months notes a dysphagia, pain in the chest area. Based on the data of our expert endoscopic examination, we 
suspected primary esophageal melanoma with a mixed growth — exophytic and fl at-type.

According to the results of pathological examination of the biopsies, pigment epithelial-cell melanoma of the esophagus 
with high mitotic index (up to 3 mitosis fi gures per 1 sq.mm) with infi ltrative growth type.

This clinical case demonstrates the importance of a detailed endoscopic examination and performing a targeted biopsy, 
followed by expert pathological examination in the diff erential diagnosis of esophageal diseases characterized by pigmentation 
of mucosa.

Keywords: primary malignant melanoma of the esophagus, upper endoscopy, rare oesophageal tumor

Confl ict of interests. The authors declare no confl ict of interest.

  Corresponding 
author:

Valeriia I. Ryabtseva
valeryappv@gmail.com

Valeriia I. Ryabtseva, department of endoscopy, trainee; ORCiD: 0000–0003–3174–7695
Sergey S. Pirogov, M.D., Ph.D., professor, head of department of endoscopy; ORCiD: 0000–0002–8101–2155
Olga K. Yutsevich, department of endoscopy, researcher; ORCiD: 0000–0002–3860–9853
Dmitry G. Sukhin, M.D., department of endoscopy, senior researcher; ORCiD: 0000–0001–7580–5039
Nadezhda N. Volchenko, M.D., Ph.D., professor, head of department of pathologic; ORCiD: 0000–0002–4873–4455
Viktoriya S. Surkova, department pathologic, pathologist; ORCiD: 0000–0002–2674–0416
Anastasia E. Savelicheva, department of pathologic, trainee; ORCiD: 0000–0002–8603–7490
Andrey D. Kaprin, M.D., Ph.D., professor, RAS and RAO Academician, general director; ORCiD: 0000–0001–8784–8415

For citation: Ryabtseva V. I., Pirogov S. S., Yutsevich O. K., Sukhin D. G., Volchenko N. N., Surkova V. S., Savelicheva A. E., Kaprin A. D. Endoscopic semiotics 
and pathological characteristics of primary malignant esophageal melanoma: a case report. Experimental and Clinical Gastroenterology. 2024;225(5): 
105–110. (In Russ.) DOI: 10.31146/1682-8658-ecg-225-5-105-110

 Endoscopic semiotics and pathological characteristics 
of primary malignant esophageal melanoma: a case report*
 V. I. Ryabtseva1, S. S. Pirogov1, O. K. Yutsevich1, D. G. Sukhin1, N. N. Volchenko1, V. S. Surkova1, A. E. Savelicheva1, A. D. Kaprin1, 2

1  P.A. Hertsen Moscow Ocology Research Institute — branch of the National Medical Research Radiological Centre of the Ministry of Health of Russia, 
(3, 2nd Botkinsky drive, Moscow, 125284, Russia)

2  National Medical Research Radiological Centre of the Ministry of Health of Russia, (3, 2nd Botkinsky drive, Moscow, 125284, Russia)

https://doi.org/10.31146/1682-8658-ecg-225-5-105-110

*  Illustrations to 

the article are on 

the colored inset 

of the Journal

(p. X–XI).

Введение

Меланома является одной из наиболее распростра-
ненных злокачественных опухолей во всем мире. При 
этом, меланома с поражением кожи является наиболее 
часто встречающимся типом этой опухоли, на долю 
которой приходится более 90% случаев. Висцеральные 
меланомы, поражающие, в частности, желудочно- 
кишечный тракт, встречаются крайне редко [1, 2].

Первичная меланома пищевода – опухоль, выяв-
ляемость которой составляет 0,1–0,2% от всех пер-
вичных злокачественных опухолей пищевода, ча-
стота встречаемости оценивается в 0,0036 случаев 
на 1 миллион населения в год [3]. Данный тип нео-
плазии трудно диагностируется и характеризуется 

быстрым прогрессированием, высокой частотой 
рецидивов и метастазирования – на момент обра-
щения более чем у 50% пациентов обнаруживают 
отдаленные метастазы [4]. Меланома пищевода 
значительно более агрессивна, по сравнению с ме-
ланомой кожи, что может быть связано с большими 
размерами и глубиной инвазии опухоли на момент 
постановки диагноза [5]. Поэтому, несмотря на 
доступность мультимодального подхода к лечению 
данного варианта злокачественного новообразо-
вания, прогноз выживаемости остается неблаго-
приятным. На данный момент ведущим методом 
лечения больных с первичной меланомой пищевода 
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является радикальная резекция органа, при этом, 
оптимальная схема адъювантной химиотерапии до 
настоящего времени еще не разработана [6].

По мнению отдельных авторов, низкая часто-
та встречаемости первичной меланомы пищево-
да, ограниченная информированность врачей- 
эндоскопистов об этом варианте злокачественного 

новообразования и неоднородная патоморфо-
логическая картина опухоли приводят к  низ-
кой частоте предоперационного подтверждения 
заболевания. Более того, это нередко приводит 
к ошибкам в постановке верного диагноза при 
первичном обращении пациента в медицинское 
учреждение [7].

Клиническое наблюдение

Пациент И., 78 лет был направлен в МНИОИ им. 
П. А. Герцена, филиал ФГБУ «НМИЦ Радиологии» 
с подозрением на рак пищевода. Из анамнеза из-
вестно, что больной в течение 6 месяцев отмечал 
нарушение прохождения твердой пищи, диском-
форт в области грудной клетки. По месту жи-
тельства за 15 дней до обращения в МНИОИ им. 
П. А. Герцена пациенту была осуществлена эзо-
фагогастродуоденоскопия с биопсией, по данным 
которой, был выставлен диагноз «стенозирующий 
рак пищевода», гистологически была заподозрена 
аденокарцинома.

Непосредственно в день обращения в МНИОИ 
им. П. А. Герцена, пациенту была выполнена эзофа-
гогастродуоденоскопия с использованием оборудо-
вания экспертного класса – видеоэндоскопической 
системы Olympus EVIS Exera III и видеоэндоскопа 
Olympus GIF-HQ190 с технологией близкофокус-
ной эндоскопии (Dual Focus), а также выполнена 
биопсия с целью верификации диагноза.

В ходе проведенного исследования было уста-
новлено, что в среднегрудном отделе пищевода ви-
зуализированы сливные гиперпигментированные 
плоские участки слизистой оболочки, занимающие 
2/3 окружности, протяженностью более 10 см по 
всем стенкам, не сужающие просвет пищевода 
(рис. 1). На этом фоне по левой полуокружности 
в нижнегрудном отделе пищевода был определен 
экзофитный компонент опухоли протяженностью 
до 5 см, обтурирующий до 60% просвета пищевода 
(рис. 2, рис. 3). Последний был покрыт плотным 
белесым некротическим налетом, характеризо-
вался крупнобугристой поверхностью. Нами была 
выполнена щипцовая биопсия экзофитного ком-
понента опухоли, после проведения первого пасса, 
в месте, освобожденном от некротических масс, 
визуализирована диффузная темная пигментация 
новообразования. Более того, нами также была 
произведена биопсия и в зоне плоских сливных 

гиперпигментированных участков слизистой обо-
лочки среднегрудного отдела пищевода, так как 
такие изменения возможно дифференцировать 
между меланозом и плоским компонентом первич-
ной меланомы пищевода.

Таким образом, на основании данных выполнен-
ного эндоскопического исследования нами было 
выдвинуто предположение о наличии у пациента 
меланомы пищевода со смешанной формой роста – 
экзофитной и плоской.

Согласно результатам морфологического ис-
следований полученных биоптатов, в обоих фраг-
ментах ткани верифицирована пигментная эпи-
телиоклеточная меланома пищевода с высокой 
митотической активностью (до 3 фигур митозов в 1 
кв.мм) и инфильтративным ростом на всю толщину 
биоптата (около 2 мм) (рис. 4, рис. 5).

Иммуногистохимическое исследование было 
проведено на иммуностейнере Ventana BenchMark 
XT с использованием системы детекции ultraView 
Universal DAB Detection Kit и антител к S100, Melan 
A, PD-L1 (SP263). По результатам иммуногистохи-
мического исследования отмечены: положительная 
экспрессия S100, Melan A в опухолевых клетках, 
CPS (Ventana SP263)=3, реакция с PD-L1 положи-
тельная (рис. 6, рис. 7, рис. 8). Однако, значимость 
иммуноокрашивания PD-L1 в качестве прогно-
стического биомаркера для лечения ингибиторами 
контрольных точек при меланоме остается неясной, 
особенно при меланоме с поражением слизистых 
оболочек [8]. В ряде исследований показано, что 
иммуногистохимическая экспрессия PD-L1, по-ви-
димому, в некоторых случаях коррелировала с бо-
лее благоприятными клиническими результатами 
лечения с использованием анти- PD-1. При этом, 
результаты лечения ингибиторами контрольных 
точек не отличались при акральной меланоме или 
меланоме слизистой оболочки по сравнению с ме-
ланомой кожи [9].

Обсуждение

Первичная меланома пищевода – опухоль, пред-
ставляющая значительную сложность для диф-
ференциальной диагностики ввиду низкой рас-
пространенности и  нетипичной локализации 
первичного очага новообразования. Известно, что 
первичная меланома пищевода чаще развивается 
у лиц мужского пола. Так, в обзоре Sabanathan et 
al. было установлено соотношение заболеваемости 
у мужчин и женщин – 2:1,4 [10], при этом, средний 
возраст больных на момент постановки диагноза 
первичной меланомы пищевода составил 60,5 лет 

[4, 10]. Наследственные формы заболевания или ин-
дивидуальная генетическая предрасположенность 
для данного варианта злокачественного новообра-
зования выявлены не были [5].

Существование первичного поражения пище-
вода меланомой исключалось вплоть до 1963 когда, 
когда группой авторов во главе с S. Pava впервые 
было описано наличие меланоцитов в пищеводе, 
и в их работе была подтверждена теория о том, 
что злокачественная меланома может развиваться 
de novo из его слизистой оболочки [11]. Однако, 
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в норме, меланоциты не должны присутствовать 
в пищеводе. Механизм появления этого типа 
клеток в слизистой оболочке пищевода до конца 
не изучен. Существуют предположения, что ме-
ланобласты мигрируют в пищевод из нервного 
гребня во время эмбриогенеза таким же обра-
зом, как они мигрируют в эпидермис, волосяные 
фолликулы, полость рта, носоглотку, сосудистую 
оболочку и внутреннее ухо [12]. Из этого следует, 
что первичная меланома пищевода может быть об-
условлена меланоцитозом базального слоя клеток 
[13], который, в свою очередь, может быть связан 
с гастроэзофагеальным рефлюксом, приводящим 
к гиперплазии плоского эпителия слизистой обо-
лочки пищевода или эзофагиту [14]. Данный па-
тогенетический механизм может создавать пред-
посылки к развитию злокачественной опухоли 
[14]. В случае наличия меланоцитов в слизистой 
оболочке, первичная меланома пищевода разви-
вается в анатомических участках с наибольшей их 
концентрацией – более чем в 90% случаев это сред-
няя и нижняя трети пищевода [15]. Клиническая 
картина при меланоме пищевода неспецифична 
и, как правило, характеризируется наличием дис-
фагии как одного из ведущих симптомов – она 
отмечается у 80% пациентов с данным новообра-
зованием [10]. Реже больные предъявляют жало-
бы на дискомфорт или боль за грудиной, а также 
в эпигастральной области, у пациентов могут быть 
и признаки кровотечения из органов желудочно- 
кишечного тракта [1]. Так, мелена может встре-
чаться у 7% пациентов с первичной меланомой 
пищевода [10]. Кроме того, в литературе описаны 
единичные случаи развития гиповолемического 
шока вследствие массивного кровотечения из опу-
холи [16]. Несмотря на диагностические возмож-
ности рентгенологических методов исследования, 
которые позволяют выявить опухоль, определить 
ее локализацию и оценить наличие метастатиче-
ского поражения других органов, правильный 
диагноз может быть установлен только при эн-
доскопическом исследовании верхних отделов 
пищеварительного тракта с биопсией и последу-
ющими патоморфологическим и иммуногистохи-
мическим исследованиями [17, 18].

При эндоскопическом исследовании первичная 
меланома пищевода чаще всего представляет собой 
экзофитное образование, у которого, в ряде случа-
ев, может присутствовать ножка, диаметр которой 
может варьировать. Реже опухоль может иметь вид 
утолщенных концентрических зон опухолевой 
инфильтрации стенки пищевода, сужающих его 
просвет [5]. Также первичная меланома пищевода 
может представлять из себя плоское образование, 
находящееся на одном уровне с неизмененной сли-
зистой оболочкой [17]. Такие случаи достаточно 
редки и требуют тщательной дифференциальной 
диагностики, в первую очередь – с меланозом, ко-
торый, в свою очередь, представляет собой пре-
неопластическое заболевание. Также первичная 
меланома пищевода может проявляться в виде 
множественной узловой формы образований, при 
этом, они могут располагаться как близко друг 
к другу, так и находиться на значительном рассто-
янии [19]. Такая форма опухоли может ошибочно 

трактоваться как метастатическое поражение. 
Более чем в 85% случаев новообразование опре-
деляется как неоплазия с темной пигментацией, 
реже обнаруживаются амеланотические опу-
холи [3]. В литературе достоверно не описаны 
дифференциально- диагностические эндоскопи-
ческие признаки первичного и метастатического 
поражения пищевода меланомой, поэтому во всех 
случаях пигментации слизистой оболочки пищево-
да следует выполнять биопсию и руководствовать-
ся данными анамнеза, а также – общего осмотра 
пациента при постановке окончательного диагноза.

Так, отсутствие данных за опухолевое пора-
жение кожи и других органов при клиническом 
обследовании на момент диагностики меланомы 
пищевода является весомым признаком в пользу ее 
первичного генеза [20]. Поэтому, в таких случаях, 
важно своевременно определять первичный очаг 
опухоли и проводить дифференциальную диа-
гностику с метастатической меланомой пищевода, 
плоскоклеточным раком или аденокарциномой, 
лимфомой или различными вариантами сарком 
[21]. Более того, во всех случаях выявления пиг-
ментации слизистой оболочки пищевода следу-
ет проявлять онкологическую настороженность 
и достоверно определять возможные причины 
развития патологии.

Окончательный диагноз первичной меланомы 
пищевода устанавливается после проведения ги-
стологического и иммуногистохимического ис-
следований. Морфологическая картина меланомы 
пищевода не отличается от таковой при меланоме 
кожи, однако, можно выделить ряд особенностей: 
чаще наблюдается пигментный вариант, эпители-
оклеточная морфология и умеренная атипия опу-
холевых клеток [22]. Иммунофенотип меланомы 
пищевода характеризуется экспрессией HMB45, 
Melan A, S100, SOX10, Vimentin. В то же время, 
молекулярно- генетический профиль первичных 
меланом пищевода изучен недостаточно. В ряде 
исследований мутационного профиля были вы-
явлены мутации в генах BRAF, NRAS и KIT, одна-
ко первичный характер меланом не был доказан, 
и в изучаемую выборку могли быть включены па-
циенты с метастатическим поражением [22]. Также, 
в одном из исследований описаны геномные осо-
бенности первичных меланом пищевода, а также 
проведено сравнение с геномными профилями 
меланом кожи, слизистых оболочек других ло-
кализация и увеальными меланомами [23]. Так, 
были выявлены мутации в генах- драйверах MUC16, 
RANBP2, NRAS, TP53, PTPRT, NF1, MUC4, KMT2C 
и BRAF. Морфологически в пользу первичной ме-
ланомы пищевода свидетельствует наличие фона 
в виде меланомы in situ.

В настоящем клиническом наблюдении был уста-
новлен диагноз первичной меланомы пищевода на 
основании эндоскопической картины, которая 
характеризовалась сочетанием экзофитного ком-
понента опухоли и плоских сливных гиперпигмен-
тированных очагов внутрислизистой опухолевой 
инфильтрации, а также данных патоморфологи-
ческого и иммуногистохимического исследова-
ний, по результатам которых была подтверждена 
пигментная эпителиоидная меланома пищевода.
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Поскольку первичная меланома пищевода ино-
гда может характеризоваться и отсутствием экзо-
фитного компонента опухоли, в таких ситуациях 
следует проводить дифференциальную диагности-
ку с меланозом пищевода, который имеет схожую 
эндоскопическую картину.

При эндоскопическом исследовании с Dual 
Focus – меланоз пищевода, обычно, характеризует-
ся наличием однородных линейно расположенных 
пигментированных гранулоподобных пятен пери-
фокально от неизмененных капилляров слизистой 

оболочки пищевода. В настоящем же наблюдении 
нами были выявлены признаки опухолевого про-
цесса – резко расширенные и извитые внутрисо-
сочковые капиллярные петли (IPCL) слизистой 
оболочки, имеющие разный калибр и характери-
зующие неоангиогенез, неравномерно окруженные 
пигментом (рис. 9) [24]. Эти данные подтвердили 
предположение о наличии плоского компонента 
злокачественной опухоли и сочетании двух ма-
кроскопических вариантов первичной меланомы 
в пределах одного органа.

Заключение

Данное клиническое наблюдение демонстриру-
ет важность проведения детального эндоскопи-
ческого исследования и  выполнения таргети-
рованной биопсии с последующим экспертным 
патоморфологическим исследованием при диффе-
ренциальной диагностике заболеваний пищевода, 
характеризующихся пигментацией его слизистой 
оболочки. Также клинический случай показывает 

гетерогенность структуры первичной мелано-
мы пищевода – в настоящем наблюдении опухоль 
имела выраженный экзофитный компонент, ко-
торый часто описывают в литературе, а также, 
одновременно с ним – плоский, встречающийся 
намного реже и представляющий особую слож-
ность для эндоскопической дифференциальной 
диагностики.
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Рисунок 9.

Figure 9.

Рисунок 10.

Figure 10.

Эндофото. Осмотр режиме TXI 1. Втяну-
тый рубец верхней трети тела желудка 
размерами до 0,8 см с фиксированны-
ми на нем тремя клипсами.

Endophoto. TXI 1. The retracted scar of 
the upper third of the stomach body is up 
to 0.8 cm in size with three clips fi xed on it.

Эндофото. Осмотр в режиме NBI Near 
Focus. Рубец верхней трети тела желуд-
ка с расширенными, но неизмененны-
ми капиллярами в центре.

Endophoto. NBI Near Focus. A scar of the 
upper third of the stomach body with dilat-
ed but unchanged capillaries in the center.

Рисунок 11.

Figure 11.

Рисунок 12.

Figure 12.

Эндофото. Осмотр в белом свете. Ру-
бец антрального отдела желудка.

Endophoto. Examination in white light. 
Scar of the antrum of the stomach.

Эндофото. Осмотр в режиме NBI Near 
Focus. Рубец антрального отдела 
желудка с регулярными капиллярами 
и ямками.

Endophoto. NBI Near Focus. Scar of the 
antrum of the stomach with regular 
capillaries and pits.
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Рисунок 1.

Figure 1.

Рисунок 2.

Figure 2.

Эндофото. Осмотр в белом свете. Пло-
ский компонент меланомы пищевода.

Endophoto. Examination in white 
light. Flat component of oesophageal 
melanoma.

Эндофото. Осмотр в белом свете. 
Экзофитный компонент меланомы 
пищевода.

Endophoto. Examination in white light. 
Exophytic component of oesophageal 
melanoma.

Рисунок 3.

Figure 3.

Эндофото. Осмотр в узкоспектральном 
режиме (NBI). Экзофитный компонент 
меланомы пищевода.

Endophoto. Narrow- spectral imaging 
(NBI). Exophytic component of oesopha-
geal melanoma.
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Рисунок 4.

Figure 4.

Рисунок 5.

Figure 5.

Морфологическое исследование. 
Солидные поля атипичных меланоцитов, 
имеющих эпителиоидную морфологию, 
часть из них с меланином. Окраска 
гематоксилином и эозином, ×200.

Morphological study. Solid fi elds of atypical 
melanocytes with epithelioid morphology, 
some of them with melanin. HE stain, ×200.

Морфологическое исследование. 
Крупные меланоциты, округлой формы 
с полиморфными ядрами, в части из 
которых видны ядрышки малинового 
цвета. Окраска гематоксилином и эози-
ном, ×400.

Morphological study. Large melanocytes, 
rounded in shape with polymorphic nuclei, 
some of which show crimson- coloured 
nuclei. HE stain, ×400.

Рисунок 6.

Figure 6.

Рисунок 7.

Figure 7.

ИГХ-исследование. Реакция с анти-
телами к S100 в опухолевых клетках 
диффузно положительная, ×200.

IHC study. Reaction with antibodies to S100 
in tumour cells is diff usely positive, ×200.

ИГХ-исследование. Экспрессия Melan 
A опухолевыми клетками, ×200.

IHC study. Melan A expression by tumour 
cells, ×200.

Рисунок 8.

Figure 8.

Рисунок 9.

Figure 9.

ИГХ-исследование. Мембранная 
и цитоплазматическая реакция 
в лимфоидно- макрофагальных клетках 
стромы и единичных опухолевых клет-
ках с антителами к PD-L1 (SP263), ×200.

IHC study. Membrane and cytoplasmic 
reaction in lymphoid- macrophage 
stromal cells and single tumour cells with 
antibodies to PD-L1 (SP263), ×200.

Эндофото. Близкофокусная эндо-
скопия (Dual Focus). Патологически 
извитые капилляры в зоне опухолево-
го поражения пищевода.

Endophoto. Dual Focus endoscopy. 
Pathologically tortuous capillaries in the 
area of tumour lesion of the oesophagus.




