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Результати лікування раку верхньоще-
лепної пазухи (ВЩП) залежить від його гі-
стологічного типу, анатомічного розташу-
вання та стадії пухлини. Якщо враховувати 
високу мінливість цих факторів, то ВЩП ви-
являється одним із найбільш складних зло-
якісних новоутворень для лікування та має 
несприятливий прогноз щодо віддалених ре-
зультатів [10].

На підставі аналізу результатів бага-
торічних (1973-2009 рр.) досліджень амери-
канських авторів, було визначено, що незва-
жаючи на тенденції до зменшення захворю-
ваності та частки пацієнтів із запущеними 
станами (з 14,7% за період 1983-1992 рр. до 
9,5% – за 2003-2009 рр.), загальна вижива-
ність пацієнтів залишається стабільно низь-
кою і складає для 5-річного періоду – 30,2% 
(95% ДІ 28,1-32,2), для 10-річного – 21,0% 
(19,0-23,0) [1].

У популяційних дослідженнях більш 
пізніх років (2004-2012 рр.) були отримані 
дещо вищі показники неспецифічної вижи-
ваності хворих на рак ВЩП. Загальна 5-річ-
на виживаність при злоякісних пухлинах 
гайморової пазухи склала 69,5 %, найвищі 
показники виживання (85,2%) були харак-
терні для Т1 пухлин, причому рівень вижи-
вання знижувався пропорційно збільшенню 
Т стадії захворювання [15]. Високий рівень 
виживаності (біля 80 % у 5-річний період) 
відзначають також на ранніх стадіях при де-
яких радіочутливих пухлинах ВЩП [4].

Jain S. та співавтори визначили, що 
5-річна виживаність для мешканців Сполуче-
них Штатів Америки за період 1973-2012 рр. 
при плоскоклітинному раку ВЩП складала 
58,6 %, при  аденокарциномі – 67,4 % [5], тоді 

як за даними Dubal P.M. та співавторів (2004-
2012 рр.), 5-річна хворобоспецифічна вижи-
ваність при плоскоклітинній карциномі верх-
ньощелепної пазухи склала 23,4 % [3]. У до-
слідженнях, виконаних для популяції Латин-
ської Америки, показник виживаності у хво-
рих на рак ВЩП нижчий:  дорічна, дворічна 
та п’ятирічна виживаність складає, відповід-
но, 57,9%; 44,8% і 17,7% [13].

Великий ступінь різноманіття щодо 
оцінок виживаності у хворих на рак гаймо-
рової пазухи пов’язаний з тим, що врахову-
ючи рідкісність захворювання, вони часто 
аналізуються разом з новоутвореннями ін-
ших навколоносових пазух, більшість до-
слідників обмежені ретроспективними се-
ріями випадків, часто прив’язаних до одно-
го медичного закладу та до певних видів лі-
кування;  аналізуються відносно невеликі за 
розмірами вибірки, часто з включенням різ-
номанітної гістології таз коротким періодом 
спостереження [12].

В середньому рівень 5-річної вижива-
ності при найбільш розповсюджених фор-
мах новоутворень верхньощелепної пазу-
хи, за даними різних закордонних авторів, на 
теперішній час коливається у діапазоні 50-
60 % [4, 5, 7, 12, 16]. 

За даними українських досліджень, 
виконаних на підставі оцінки даних Націо-
нального канцер-реєстру, у 2002-2004 роках 
п’ятирічний показник виживаності хворих 
на злоякісні новоутворення верхньощелеп-
ної пазухи складав 15,07 %, медіана вижива-
ності досягала 12 місяців [17].

Більш сучасних оцінок виживаності 
української популяції при новоутвореннях 
ВЩП, як окремої патології, у доступній лі-
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тературі не було знайдено, більшість авторів 
аналізують його віддалені результати ліку-
вання у комплексі з іншими захворювання-
ми [8, 14].

Незважаючи на більш сприятливу си-
туацію щодо віддалених результатів ліку-
вання раку ВЩП в останні роки, пов’язану 
з досягненнями хірургії та променевої тера-
пії, пацієнти з карциномою верхньощелеп-
ної пазухи на пізніх стадіях все ще мають 
несприятливий прогноз, їх загальна 5-річна 
виживаність менше загальносереднього рів-
ня і становить 35-49 % [7].

Наявність рецидиву є критичним фак-
тором несприятливого прогнозу, який по-
силюється при виявленні пухлин на пізніх 
стадіях, коли хірургічне лікування в цілому 
утруднено [4].

Існують різні дані щодо предикторів 
виживаності при злоякісних новоутворен-
нях ВЩП. У якості потенційних факторів 
розглядаються вік, раса, морфологічні фор-
ми раку, ТNМ класифікація, гістологічний 
тип, інвазія, метастазування, характер ліку-
вання тощо [3, 5, 7, 10, 12, 15, 16].

Збільшення віку та стадії виступають 
у якості негативних предикторів виживано-
сті, тоді як хірургічне або комбіноване ліку-
вання пов’язують з поліпшенням загального 
виживання [12].

Зустрічаються суперечливі відомості 
щодо чинників впливу на виживаність хво-
рих при новоутвореннях гайморової пазу-
хи, однак більшість дослідників сходяться 
на думці, що характер лікування є незалеж-
ним предиктором прогнозу щодо виживання 
хворих, з висновком щодо кращої ефектив-
ності комбінованого лікування [2, 7, 10, 12].

За даними українських досліджень, 
показник виживаності хворих на рак ВЩП 
зумовлюється такими чинниками як стать, 
вік пацієнтів, нозологічна форма та стадія 
новоутворення [17].

Суттєво менша кількість досліджень 
присвячена ролі біомолекулярних маркерів 
як факторів клінічного перебігу та індика-
торів результатів лікування ЛОР-онкологіч-
них хворих [3, 6, 14]. Серед випробувань, 
що проводилися в Україні, треба відзначи-
ти дослідження Т.В. Скоморохової (2018 р.), 
в якому проводилася оцінка ролі Кі-67 та 
р-53 як прогностичних імуногістохімічних 

факторів несприятливого прогнозу та ви-
живаності при онкологічних захворюваннях 
верхніх дихальних шляхів [14].

Враховуючи рідкість захворювання, 
існує мало надійних досліджень, які пові-
домляють про оцінку результатів лікуван-
ня з позицій виживаності онкохворих з ра-
ком ВЩП та впливу на неї рівня імуногісто-
хімічних маркерів, що і обумовило актуаль-
ність проведеного дослідження. 

Мета дослідження: на підставі оцін-
ки віддалених результатів лікування (ле-
тальності, виживаності) провести аналіз 
ефективності лікування хворих на рак верх-
ньощелепної пазухи та інших факторів, що 
впливають на результат, включно з рівнем 
експресії молекулярних маркерів.

Об’єкт та методи
Оцінено віддалені результати хірур-

гічного лікування 103 хворих раком верх-
ньощелепної пазухи II-IV стадії (T2-4N0-
3M0), що проводилося у ЛОР-онкологічно-
му відділенні Дніпропетровської обласної 
клінічної лікарні ім. І.І. Мечникова у період 
2011-2017 рр.

Хворим, включеним до дослідження, 
в перший рік після проведеного лікування 
проводилося стандартне обстеження і спо-
стереження. Динамічний нагляд за відда-
леними результатами проводився протягом 
3 років після виписки, час закінчення спо-
стереження – 31.12.2019 року. Контрольний 
огляд в перший рік проводився 1 раз на мі-
сяць, в подальші роки – раз на три місяці.

На початковому етапі проводило-
ся комплексне клініко-морфологічне обсте-
ження хворих з патогістологічним та імуно-
гістохімічним (ІГХ) дослідженням біопта-
тів раку верхньощелепної пазухи. Морфо-
метричні та імуногістохімічні дослідження 
виконувалися на базі морфологічного від-
ділу діагностичного центра ООО “Апте-
ки медичної академії”, м. Дніпро за загаль-
ноприйнятими підходами щодо проведення 
ІГХ досліджень та оцінювання їх результа-
тів [6].

Проводилася оцінка розробленого під-
ходу до лікування хворих, що базувалася на 
виборі радикального хірургічного втручан-
ня або хірургічного втручання з одночасною 
хіміопроменевою терапією (ХПТ) в залеж-
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ності від клініко-морфологічних характе-
ристик хворих. 

Статистичний аналіз, що включав ви-
користання стандартних методів описової 
та аналітичної статистики (розрахунок се-
редніх та відносних величин (%) із 95% до-
вірчими інтервалами (95% ДІ), медіан з ін-
терквартільним розмахом (25%; 75%), оцін-
ка достовірності розбіжностей за критерієм 
Хі-квадрат (χ2) Пірсона, в тому числі з по-
правкою Йейтса на безперервність, ранго-
вий кореляційний аналіз з розрахунком ко-
ефіцієнтів кореляції Спірмена – rs), а також 
багатовимірний аналіз (оцінка виживаності) 
проводилися за допомогою програмного за-
безпечення STATISTICA 6.1 (Stat Soft Inc., 
серійній №  AGAR909E415822FA) та про-
грамного пакету MedCalcStatistical Software 
trial version 19.2.6 (MedCalc Software bvba, 
Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 
2020).

Аналіз виживаності хворих прово-
дився шляхом побудови таблиць дожиття 
(mortality table) і методом Каплана-Майє-
ра (Kaplan-Meier method). Відмінності у ви-
живаності різних груп визначалися за лог-
ранг критерієм (log-ranktest – логарифміч-
ним ранговим тестом). Порівняння показни-
ків виживаності у більше ніж в 2-х групах 
проводилося за статистикою Хі-квадрат на 
підставі узагальненого логарифмічно ранго-
вого тесту.

Визначені клініко-морфологічні харак-
теристики пацієнтів (вік, стать, стадія захво-
рювання, ступінь диференціювання та оро-
говіння пухлини, морфологічні варіанти но-
воутворення, результати ІГХ досліджень, 
кісткова інвазія тощо) розглядалися як мож-
ливі фактори впливу на виживаність обсте-
жених хворих.

Для аналізу впливу досліджуваних 
факторів на виживаність використовувала-
ся регресійна модель пропорційних ризиків 
Кокса (Cox proportional-hazards regression). 
Проводився аналіз впливу кожного окремо-
го показника на час від початку спостере-
ження до виникнення події – летального ре-
зультату (уніваріантний аналіз) та в подаль-
шому множинний аналіз, до якого залучали-
ся усі показники, які заданими попередньо-
го аналізу вірогідно впливали на виникнен-
ня події (p<0,05). Визначалося відношення 

ризиків (ВР, HR hazard datio), яке інтерпре-
тується при показнику вище 1 – як підвище-
ний ризик, нижче 1 – знижений ризик [11].

Критичне значення рівня статистич-
ної значущості (p) приймалося для всіх ви-
дів аналізу на рівні <5% (р<0,05).

Результати
З загальної вибірки дослідження 

(табл. 1), що включала 66 чоловіків (64,08%) 
та 37 жінок (35,92%),  середній вік склав 
55,97 років (95% ДІ 53,15 – 58,79), радикаль-
не хірургічне втручання проводилося у 32 
хворих (31,07%), комплексне хірургічне лі-
кування з одночасною ХПТ – у 71 (68,93%).

Було обстежено 12 хворих з ІІ стадією 
захворювання (11,65%), 59 – з ІІІ-ю (57,28%) 
та 32 – з IV-ю стадією (31,07%). 

За оцінками згідно Міжнародної кла-
сифікації TNM-7, переважали пацієнти 
з розповсюдженістю пухлинного проце-
су Т3 (58 хворих (56,31%)), стадію Т4 ви-
значено у 32 хворих (31,07%), стадію Т2 – 
у 13 (12,62 %); N0 визначалося у 77 пацієн-
тів (74,76 %), N1 – у 22 (21,36%), N2-3 – у 4 
(3,88%). Найбільш частою стадією пухлин-
ного процесу виступала T3N0M0, яку визна-
чено у 44 хворих (42,72%).

Типовий плоскоклітинний рак (ПР) 
спостерігався у більшості обстежених 
(88,35%), найбільша частка хворих (50,49%) 
мала помірно диференційований рак за сту-
пенем гістологічної диференціації, у біль-
шості (68,93%) спостерігався інвазивний 
рост пухлини, у 22,33% хворих  було вияв-
лено метастази.

У 12 пацієнтів (11,65%) при спосте-
реженні було відзначено розвиток рециди-
вів протягом першого року після лікування, 
усім цим хворим було проведено комплексне 
хірургічне лікування з подальшою стандарт-
ною хіміотерапією, тоді як у хворих без ре-
цидивування воно проводилося у 64,84% ви-
падків (р=0,013).

Протягом загального періоду спосте-
реження померло 33 пацієнта, показник за-
гальної багаторічної летальності серед об-
стежених – 32,04% (95% ДІ 23,03-41,05). 
Протягом першого року після закінчення 
спеціалізованого лікування померло 12 паці-
єнтів (табл. 1), показник дорічної летально-
сті становив 11,65% (95% ДІ 5,45-17,85). 
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Таблиця 1

Показники дорічної летальності обстежених хворих з раком ВЩП 
після проведеного лікування (у % на 100 пролікованих)

Групи показників Обстежено,
n (%)

Летальність,
n (%) 95% ДІ р*

Стать
чоловіки 66 (64,08) 9 (13,64) 5,36 - 21,92 0,401жінки 37 (35,92) 3 (8,11) -0,69 - 16,9
Вік хворих
до 45 років 18 (17,48) 3 (16,67) -0,55 - 33,88

0,76345 – 65 років 65 (63,11) 7 (10,77) 3,23 - 18,31
старші 65 років 20 (19,42) 2 (10,0) -3,15 - 23,15
Стадія захворювання
ІІ стадія 12 (11,65) 0 (0) -

0,194ІІІ стадія 59 (57,28) 6 (10,17) 2,46 - 17,88
IV стадія 32 (31,07) 6 (18,75) 5,23 - 32,27
Стадія пухлинного процесу за класифікацією TNM (пухлина – Т)
Т2 13 (12,62) 1 (7,69) -6,79 - 22,18

0,319Т3 58 (56,31) 5 (8,62) 1,4 - 15,84
Т4 32 (31,07) 6 (18,75) 5,23 - 32,27
Стадія пухлинного процесу за TNM (реґіонарні лімфатичні вузли – N)
N0 77(74,76) 7 (9,09) 2,67 - 15,51

0,043N1 22 (21,36) 3 (13,64) -0,7 - 27,98
N2-3 4 (3,88) 2 (50,0) 1,0 – 99,0
Морфологічні варіанти пухлини
типовий ПР 91 (88,35) 9 (9,89) 3,76 - 16,02 0,125атипові форми 12 (11,65) 3 (25,0) 0,5 - 49,5
Ступінь гістологічної диференціації пухлини
високий (G1) 13 (12,62) 2 (15,38) -4,23 - 35

0,790помірний (G2) 52 (50,49) 5 (9,62) 1,6 - 17,63
низький (G3) 38 (36,89) 5 (13,16) 2,41 - 23,91
Наявність зроговілості пухлини
незроговіла 62 (60,19) 8 (12,9) 4,56 - 21,25 0,626зроговіла 41 (39,81) 4 (9,76) 0,67 - 18,84
Наявність папіломи
наявна 22 (21,36) 4 (18,18) 2,06 - 34,3 0,282відсутня 81 (78,64) 8 (9,88) 3,38 - 16,37
Експресія ММР-9
відсутня 4 (3,88) 0 (0) -

0,901слабка 15 (14,56) 2 (13,33) -3,87 - 30,54
помірна 75 (72,82) 9 (12,0) 4,65 - 19,35
висока 9 (8,74) 1 (11,11) -9,42 - 31,64
Експресія ТІМР-1
відсутня 13 (12,62) 3 (23,08) 0,17 - 45,98

0,376слабка 79 (76,70) 9 (11,39) 4,39 - 18,4
помірна 10 (9,71) 0 (0) -
висока 1 (0,97) 0 (0) -
Рівень експресії CK HMW
слабкий 43 (41,75) 5 (11,63) 2,05 - 21,21

0,895помірний 47 (45,63) 5 (10,64) 1,82 - 19,45
високий 13 (12,62) 2 (15,38) -4,23 - 35,0
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Продовження табл.1

Експресія СОХ-2
відсутня 2 (1,94) 1 (50,0) -19,3 - 119,3

0,114слабка 35 (33,98) 2 (5,71) -1,98 - 13,4
помірна 58 (56,31) 9 (15,52) 6,2 - 24,84
висока 8 (7,77) 0 (0) -
Реакція з онкосупресоромр16INK4

негативна 85 (82,52) 10 (11,76) 4,92 - 18,61 0,937змішана 18 (17,48) 2 (11,11) -3,41 - 25,63
Експресія каспази-3
слабка 34 (33,01) 4 (11,76) 0,93 - 22,59

0,999помірна 52 (50,49) 6 (11,54) 2,85 - 20,22
висока 17 (16,50) 2 (11,76) -3,55 - 27,08
Рівень експресії р63
низький 22 (21,36) 2 (9,09) -2,92 - 21,1

0,050помірний 77 (74,76) 8 (10,39) 3,57 - 17,2
високий 4 (3,88) 2 (50,0) 1,0 – 99,0
Кісткова інвазія
наявна 71 (68,93) 8 (11,27) 3,91 - 18,62 0,857відсутня 32 (31,07) 4 (12,5) 1,04 - 23,96
Рецидив
без рецидиву 91 (88,35) 9 (9,89) 3,76 - 16,02 0,125з рецидивом 12 (11,65) 3 (25,0) 0,5 - 49,5
Метастазування
без метастазів 80 (77,67) 9 (11,25) 4,33 - 18,17 0,813з метастазами 23 (22,23) 3 (13,04) -0,72 - 26,81
Групи лікування
хірургічне втручання 32 (31,07) 4 (12,5) 1,04 - 23,96

0,857хірургічне втручання + 
ХПТ 71 (68,93) 8 (11,27) 3,91 - 18,62

Загалом 103 (100) 12 (11,65) 5,45 - 17,85 -
Примітка: * – розбіжності між групами за критерієм χ2 Пірсона, в тому числі з поправкою Йейтса на 
безперервність

Було визначено наявність статистично 
значущих розбіжностей щодо показника до-
річної летальності (р<0,05) у групах розпо-
ділу за N класифікацією (найбільша доріч-
на летальність зафіксована серед N2-3 па-
цієнтів – 50,0%) та за рівнем експресії р63 
(найбільший показник у групі високого рів-
ня експресії – 50,0%). Без статистично зна-
чущих розбіжностей (р>0,05) визначено пе-
ревищення рівня летальності до року у гру-
пах розподілу за стадіями захворюван-
ня (найвищий рівень – у хворих з IV стаді-
єю – 18,75%), Т класифікацією (найвищий 
рівень – у хворих з Т4 – 18,75%), при ати-
пових формах раку, порівняно з типовими 
(25,0% проти 9,89%), при відсутності екс-
пресії ТІМР- 1 (23,08%), при високому рівні 
експресії CK HMW(15,38%), при наявності 

рецидивів (25,0% – при наявності рецидивів 
та 9,89% – при їх відсутності).

При цьому встановлено наявність ко-
реляційного зв’язку загальної летальності з 
рецидивами захворювання – коефіцієнт ран-
гової кореляції Спірмена rs=0,33 (p=0,001), 
метастазами (rs=0,23; p=0,019), Т та N ста-
діями  захворювання (відповідно, rs=0,26; 
p=0,007 та rs=0,43; p<0,001), рівнем TIMP-1 
(rs=-0,28; p=0,004) та р63 (rs=0,25; p=0,011). 
Статистично значущих кореляційних зв’яз-
ків дорічної летальності з клініко-морфоло-
гічними характеристиками хворих виявлено 
не було.

Щодо підходів до лікування, то не 
було виявлено наявності розбіжностей у 
групах розподілу за цим чинником (р>0,05), 
що може бути опосередкованим аргументом 
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на користь використаного підходу щодо ви-
значення лікувальної тактики.

Окрім оцінок летальності, проводився 
окремий аналіз виживаності (табл. 2), який 
враховує не тільки померлих хворих, а й іс-
торію лікування усіх пацієнтів. Оцінка ви-
живаності, як оцінка ймовірності того, що 
хворий залишиться живим до конкретного 
моменту після початку лікування (до кінця 
спостереження 31.12.2019  р.) проводилася 
на підставі розподілу хворих на дві катего-
рії: хворі з летальним результатом у цей пе-
ріод (завершені дані) та пацієнти, у яких ле-
тальний результат не наступив або інформа-
ція про наслідки хвороби яких була невідома 
(цензуровані дані).

Оцінка теоретичного розподілу функ-
ції виживання показала, що найбільш відпо-
відним з розподілів для наших даних є роз-
поділ Вейбула, аналіз за всіма основними ва-
ріантами якого показав їх значиму відповід-
ність з результатами спостереження (p>0,05 
за критерієм χ2 Пірсона).

Показники хворобоспецифічної куму-
лятивної виживаності для усіх обстежених 
хворих на рак ВЩП за проаналізований пе-
ріод (рис. 1) склали: ймовірність прожити 
≥1 року дорівнювала 87,36% (95% ДІ 80,94-
93,78); ≥3 років – 42,75% (95% ДІ 33,2-52,3); 
≥5 років – 19,76% (95% ДІ 12,07-27,45). 
Медіана виживання склала 32,13 місяців  
(21,49; 53,0) – (25%; 75%) з 95% ДІ (27,0-
53,0) місяців.

Отримані дані кореспондуються з ре-
зультатами, отриманими Dubal P.M. та спі-

вавторами (2016 р.) на підставі аналізу 8-річ-
них американських епідеміологічних да-
них [3] та Santos M.R. та співавторами (2014 
р.), отриманих на підставі аналізу 10-річних 
бразильських даних [13].

Порівняння з доступними даними про-
ведених українських досліджень [17] дозво-
ляє стверджувати про певну тенденцію щодо 
збільшення виживаності при новоутворен-
нях ВЩП – з 15,07% до 19,76% у 5-річний 
період та медіани виживаності – з 12 до 
32,13 місяців.

За даними проведеного одновимірного 
аналізу виживаності (табл. 2), незважаючи 
на дещо вищий рівень медіани виживання у 
чоловіків порівняно з жінками (33,0 місяців 
(95% ДІ 21,0-33,0) порівняно з 25,88 (95% ДІ 
21,0-53,0)), одно-, три- та п’ятирічна вижи-
ваність обстежених хворих за статтю прак-
тично не відрізнялися, між групами не було 
визначено статистично значущих розбіжнос-
тей (р=0,280).

При порівнянні виживання у різ-
них вікових групах статистично значу-
щих відмінностей також не було виявлено 
(p=0,903). Для хворих до 65 років трирічна 
та п’ятирічна виживаність склала, відповід-
но, 49,71% (95% ДІ 32,38-67,03) та 22,78%  
(95% ДІ 8,25-37,31), тоді як серед осіб, стар-
ших за 65 років, показники були менши-
ми і склали, відповідно, 19,68 (95% ДІ 2,26-
37,1) та 13,12% (95% ДІ – 1,68-27,92), хоча 
останній показник не досяг статистично  
значущого рівня (95 % ДІ включав нуль у  
діапазоні).

Таблиця 2

Показники дорічної, три- та п’ятирічної виживаності обстежених хворих з раком ВЩП після 
проведеного лікування

Виживаність 
за окремими 

групами

Загальна кумулятивна виживаність (%) Медіана виживаності

1 річна 3-річна 5-річна місяці 25%; 
75% 95% ДІ% 95% ДІ % 95% ДІ % 95% ДІ

Загальна 
виживаність 87,36 80,94 – 

93,78 42,75 33,2 – 
52,3 19,76 12,07 – 

27,45 32,13 21,49; 
53,0

27,0 – 
53,0

Стать

чоловіки 85,29 76,74 – 
93,83 40,54 28,69 – 

52,38 23,94 13,65 – 
34,24 33,0 23,0; 

н/в
21,0 – 
33,0

жінки 89,8 80,04 – 
99,55 48,66 32,55 – 

64,76 19,31 6,59 – 
32,03 25,88 19,83; 

46,8
21,0 – 
53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,280
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Вік хворих

до 65 років 86,74 74,98 – 
98,49 49,71 32,38 – 

67,03 22,78 8,25 – 
37,31 29,83 21; н/в 24,0 

–53,0

старші 65 років 87,48 72,97 – 
101,98 19,68 2,26 – 

37,1 13,12 -1,68 – 
27,92 32,52 21,79; 

33
23,0 – 
33,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,903
Стадія захворювання

ІІ-ІІІ стадії 90,94 84,27 – 
97,62 32,43 21,54 – 

43,32 10,94 3,68 – 
18,21 29,21 23,34; 

33,0
24,0 – 
33,0

IV стадія 78,12 63,8 – 
92,45 38,51 21,65 – 

55,37 6,02 -2,22 – 
14,26 23,93 18,02; 

53
21,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,212
Стадія пухлинного процесу за класифікацією TNM (пухлина – Т)

Т2-3 90,94 84,27 – 
97,62 32,43 21,54 – 

43,32 10,94 3,68 – 
18,21 29,21 23,34; 

н/в
27,0 
–33,0

Т4 78,12 68,5 – 
87,74 41,48 30,02 – 

52,93 6,02 0,49 – 
11,55 23,93 18,02; 

53,0
21,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,212
Стадія пухлинного процесу за TNM (реґіонарні лімфатичні вузли – N)

N0 90,26 83,37 – 
97,16 45,62 34,03 – 

57,2 22,53 12,81 – 
32,24 33,0 22,72; 

н/в
27,0 
–33,0

N1 85,04 70,14 – 
99,94 26,32 7,92 – 

44,72 3,7 -4,19 – 
11,59 23,05 18,0; 

35,12
21,0 
–53,0

N2-3 32,81 -13,2 – 
78,83 7,79 -18,47 – 

34,05 0,97 -8,65 – 
10,59 9,0 9,0; 

41,0
9,0 

–53,0
р рівень розбіжностей за χ2 на підставі узагальненого лог-ранг тесту 0,097

р рівень розбіжностей: (N0 - N1) р=0,029; (N0 - N2-3) р=0,037; (N1 - N2-3) р=0,808
Морфологічні варіанти пухлини

типовий ПР 89,31 82,97 – 
95,66 45,88 35,64 – 

56,11 17,89 10,02 – 
25,77 33,0 22,8; 53 27,0 

–53,0

атипові форми 71,88 46,44 – 
97,31 17,75 -3,87 – 

39,36 1,11 -4,82 – 
7,03 21,0 9; н/в 19,0 

–28,0
р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,140

Ступінь гістологічної диференціації пухлини

високий (G1) 83,94 72,27 – 
95,61 41,17 25,53 – 

56,82 11,58 1,41 – 
21,75 33,0 20,81; 

53
16,0 
–53,0

помірний (G2) 89,89 81,7 – 
98,09 41,42 28,03 – 

54,81 13,98 4,55 – 
23,4 28,61 22,21; 

н/в
23,0 
–53,0

низький (G3) 88,24 70,72 – 
105,75 10,21 -6,25 – 

26,67 2,55 -6,02 – 
11,13 22,27 14,18; 

н/в
22,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за χ2 на підставі узагальненого лог-ранг тесту 0,339
р рівень розбіжностей: (G1 - G2) р=0,438; (G1 – G3) р=0,536; (G2 – G3) р=0,308

Наявність зроговілості пухлини

незроговіла 86,19 77,61 – 
94,78 40,09 27,89 – 

52,29 15,75 6,68 – 
24,81 33,0 21,16; 

53,0
24,0 
–53,0

зроговіла 89,47 80,08 – 
98,87 41,92 26,82 – 

57,03 3,49 -2,13 – 
9,11 28,81 20,23; 

н/в
23,0 
–41,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,894
Наявність папіломи

наявна 79,11 62,13 – 
96,1 26,07 7,73 – 

44,42 3,67 -4,19 – 
11,52 33,0 20,47; 

43,8
21,0 
–53,0

відсутня 89,38 82,67 – 
96,09 46,24 35,38 – 

57,1 20,54 11,74 – 
29,34 28,17 21,94; 

н/в
24,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,616
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Експресія ММР-9
відсутня та 
слабка 88,82 74,64 – 

102,99 14,92 -1,1 – 
30,94 0,93 -3,39 – 

5,25 22,71 19,57; 
34,77

24,0 
–53,0

помірна та 
висока 86,97 79,78 – 

94,17 41,77 31,23 – 
52,32 22,34 13,43 – 

31,25 32,32 21,22; 
н/в

27,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,909
Експресія ТІМР-1

відсутня (0) 73,96 50,11 – 
97,82 15,6 -4,12 – 

35,33 1,3 -4,86 – 
7,46 21,0 11,25; 

30,25
18,0 
–53,0

слабка (1) 87,66 80,41 – 
94,91 46,01 35,01 – 57 24,61 15,11 – 

34,1 33,0 23; н/в 28,0 
–53,0

помірна та 
висока (2-3) 78,87 54,75 – 

102,99 31,96 4,4 – 
59,51 н/в н/в 24,0 н/в н/в

р рівень розбіжностей за χ2 на підставі узагальненого лог-ранг тесту 0,022
р рівень розбіжностей: (0- 1) р=0,014; (0 – 2-3) р - н/в; (1 – 2-3) р - н/в

Рівень експресії CK HMW

слабкий (1) 87,24 77,27 – 
97,21 50,31 35,36 – 

65,25 18,39 6,81 – 
29,97 35,47 22,79; 

н/в
33,0 
–53,0

помірний (2) 88,53 79,42 – 
97,64 29,58 16,53 – 

42,62 2,46 -1,97 – 
6,9 24,85 21,15; 

н/в
22,0 
–30,0

високий (3) 74,9 51,33 – 
98,47 10,21 -6,25 – 

26,67 2,55 -6,02 – 
11,13 22,27 14,18; 

н/в
16,0 
–27,0

р рівень розбіжностей за χ2 на підставі узагальненого лог-ранг тесту 0,488
р рівень розбіжностей: (1- 2) р=0,491; (1 – 3) р=0,274; (2 – 3) р=0,522

Експресія СОХ-2
відсутня та 
слабка 91,57 82,61 – 

100,52 51,86 35,76 – 
67,95 14,58 3,21 – 

25,96 33,63 21,89; 
н/в

24,0 
–41,0

помірна та 
висока 84,85 76,2 – 

93,5 49,53 37,47 – 
61,59 9,19 2,22 – 

16,16 29,48 20,77; 
53,0

23,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,197
Реакція з онкосупресором р16INK4

негативна 87,36 80,29 – 
94,42 43,2 32,67 – 

53,73 23,11 14,15 – 
32,07 27,96 21,0; 

н/в
23,0 
–53,0

змішана 81,37 63,38 – 
99,36 32,15 10,57 – 

53,72 2,68 -4,78 – 
10,14 33,0 23,4; 

41,67
33,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,495
Експресія каспази-3

слабка (1) 92,63 83,98 – 
101,29 48,13 31,58 – 

64,68 13,54 2,2 – 
24,87 33,0 20,86; 

41,36
33,0 
–53,0

помірна (2) 82,69 72,96 – 
92,43 38,96 26,41 – 

51,51 8,82 1,52 – 
16,12 26,7 21,33; 

50,0
23,0 
–53,0

висока (3) 87,89 65,28 – 
110,5 15,19 -9,68 – 

40,06 0,95 -5,77 – 
7,67 32,57 21,0; 

н/в
21,0 
–41,0

р рівень розбіжностей за χ2 на підставі узагальненого лог-ранг тесту 0,934
р рівень розбіжностей: (1- 2) р=0,656; (1 – 3) р=0,932; (2 – 3) р=0,708

Рівень експресії р63

низький 88,31 74,89 – 
101,74 39,37 18,96 – 

59,79 9,84 -2,61 – 
22,29 25,13 22,0; 

н/в
23,0 
–41,0

помірний+ 
високий 86,44 78,99 – 

93,9 38,38 27,79 – 
48,97 11,45 4,51 – 

18,38 31,66 21.0; 
53,0

27,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,566
Кісткова інвазія

наявна 87,31 79,57 – 
95,05 40,6 29,17 – 

52,02 18,76 9,68 – 
27,84 30,91 21,0; 

53,0
23,0 
–53,0
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відсутня 85,55 73,36 – 
97,73 42,99 25,84 – 

60,15 н/в н/в 33,0 20,43; 
н/в

23,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,622
Рецидив

без рецидиву 98,32 95,68 – 
100,96 46,63 36,38 – 

56,88 24,94 16,05 – 
33,83 33,0 22,65; 

н/в
27,0 
–53,0

з рецидивом 63,44 36,19 – 
90,69 9,06 -7,18 – 

25,31 1,13 -4,86 – 
7,12 18,56 9,0; 

25,97
9,0 

–28,0
р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,006

Метастазування

без метастазів 88,0 80,88 – 
95,12 45,61 34,7 

–56,53 45,61 34,7 –
56,53 32,33 22,34; 

н/в
27,0 
–53,0

з метастазами 83,11 67,8 – 
98,42 33,17 13,93 – 

52,41 4,15 -4 – 12,29 23,62 18,0; 
39,37

21,0 
–41,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,142
Групи лікування
хірургічне 
втручання 85,55 73,36 – 

97,73 42,99 25,84 – 
60,15 н/в н/в 32,0 20,43; 

н/в
27,0 
–53,0

хірургічне 
втручання + 
ХПТ

87,31 79,57 – 
95,05 40,6 29,17 – 

52,02 18,76 9,68 – 
27,84 30,91 21,0; 

53,0
23,0 
–53,0

р рівень розбіжностей за лог-ранг тестом 0,622
Примітка: н/в – не визначається

Окрім демографічних характеристик, 
не було виявлено статистично значущих роз-
біжностей (р>0,05) щодо виживаності у гру-
пах, розподілених за низкою клініко-морфо-
логічних даних: стадією захворювання, Т 
стадією пухлинного процесу, морфологіч-
ним варіантом пухлини, ступенем гістоло-
гічної диференціації пухлини, зроговілістю, 
наявністю папіломи, кісткової інвазії, ме-
тастазуванням, експресією ММР-9, СОХ-2, 
CK HMW, каспази-3, реакцією з онкосупре-
сором р16INK4 та способом лікування.

Щодо вибору стратегії лікування, то 
аналіз виживаності довів адекватність за-
стосованого підходу – між групами з різни-
ми способами лікування не було визначено 
розбіжностей (р=0,622) – у групі класичного 
хірургічного втручання медіана виживаності 
склала 32,0 місяці (95 % ДІ 27,0-3,0), у групі 
хірургічного втручання з ХПТ – 30,91 міся-
ці (95 % ДІ 23,0-3,0); щодо трирічної вижи-
ваності показники склали 42,99 % (95 % ДІ 
25,84-60,15) та 40,6 % (95 % ДІ 29,17-52,02), 
відповідно (табл. 2, рис. 2).

Щодо інших чинників, то незважаю-
чи на відсутність статистично значущих роз-

біжностей (р>0,05), відзначаються певні за-
кономірності щодо зниження виживаності зі 
збільшенням стадії захворювання (29,21 мі-
сяців при ІІ-ІІІ стадії (95 % ДІ 24,0-33,0)) та 
23,93 місяців (95 % ДІ 21,0-53,0) при IV ста-
дії) та з підвищенням стадії пухлинного про-
цесу Т (п’ятирічна виживаність – 10,94  % 
при Т2-3 стадії (95  % ДІ 3,68-18,21) та 
6,02 % – при Т4 (95 % ДІ 0,49-11,55)). При 
типовому ПР медіана виживаності більша 
(33,0 місяців, 95 % ДІ (27,0-53,0)) порівня-
но з атиповими формами (21,0 місяців, 95 % 
ДІ (19,0-28,0)). Також простежується збіль-
шення медіани виживаності зі зменшенням 
ступеню гістологічної диференціації пухли-
ни – 33,0 місяців (95 % ДІ 16,0-53,0) при G1 
та 22,27 місяців (95 % ДІ 22,0-53,0) при G3. 
При метастазуванні спостерігається більш 
низька медіана виживаності – 23,62 місяців 
(95 % ДІ 21,0-41,0) порівняно з хворими на 
рак ВЩП з метастазуванням – 32,33 місяців 
(95 % ДІ 27,0-53,0).

Певні особливості без статистично 
значущих розбіжностей (р>0,05) спостеріга-
ються при експресії таких ІГХ маркерів, як 
ММР-9, коли при помірній та високій реак-
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ції медіана виживання складала 32,32 (95% 
ДІ 27,0-3,0) місяці, тоді як при відсутній та 
слабкій – 22,71 (95% ДІ 24,0-53,0) місяці. 
Подібна тенденція виявляється для експресії 
CK HMW – збільшення медіани виживання 
зі зменшенням рівня експресії: при високій 
експресії медіана виживання – 22,27 (95 % 
ДІ 16,0-27,0) місяці, при слабкій – 35,47 
(95 % ДІ 33,0-53,0) місяці. Зі збільшенням 
експресія каспази-3 зменшується рівень три-

річної та п’ятирічної виживаності хворих на 
рік ВЩП. 

Лише з ТІМР-1 було виявлено статис-
тично значущі розбіжності  виживаності 
при новоутвореннях верхньощелепної пазу-
хи в залежності від рівня експресії (табл. 2,  
рис. 3). 

При порівнянні виживання у різних 
групах за експресією ТІМР-1 виявлено ста-
тистично значущі відмінності (p=0,022). 

Медіана виживання при відсутності 
експресії ТІМР-1 менша та становить 21,0 
(95 % ДІ 18,0 -53,0) місяці, тоді як при її 
наявності – 33,0 (95 % ДІ 28,0-53,0) місяці 
(p=0,014), отже інгібітор металопротеїна-
зи  9, що пригнічує розповсюдження рака, 
сприяє покращенню виживаності хворих.

Аналіз виживаності обстежених хво-

рих з онкологічними захворюваннями 
ВЩП в залежності від стадії пухлинного 
процесу за станом реґіонарних лімфатич-
них вузлів TNM класифікації показав, що 
при стадії N0 найбільша медіана вижива-
ності – 33,0 місяців (95 % ДІ 27,0-33,0), яка 
перевищує показник на N1 стадії – 23,05 
місяців (95 % ДІ  21,0-53,0) (р=0,029) та на 

Рис. 1. Хворобоспецифічна кумулятивна вижива-
ність обстежених хворих на рак верхньощелепної 
пазухи

Рис. 3. Кумулятивна виживаність обстежених хво-
рих на рак верхньощелепної пазухи в залежності 
від рівня експресії ТІМР-1

Рис. 2. Кумулятивна виживаність обстежених хво-
рих на рак верхньощелепної пазухи в залежності 
від застосованого лікування

Рис. 4. Кумулятивна виживаність обстежених хво-
рих на рак верхньощелепної пазухи в залежності 
від наявності рецидиву
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N2-3 стадіях – 9,0 місяців (95 % ДІ 9,0-53,0) 
(р=0,037).

Аналіз виживаності хворих на рак 
ВЩП в залежності від наявності рецидиву 
показав (табл. 2, рис. 4), що ймовірність ви-
живання протягом одного року більша у хво-
рих без рецидивів – 98,32 % (95 % ДІ 95,68-
100,96) порівняно з пацієнтами з рецидива-
ми – 63,44 % (95 % ДІ 36,19-90,69). Якщо ме-
діана безрецидивної виживаності складає 
33,0 місяці (95 % ДІ 27,0-53,0), то при наяв-
ності рецидиву – 18,56 місяців (95 % ДІ 9,0-
28,0) (р=0,006).

Чинники, що впливають на виживаність 
хворих на рак ВЩП визначалися за допомогою 
аналізу пропорційних ризиків Кокса. До аналі-
зу у якості потенційних предикторів, що впли-
вають на виживаність, були включені результа-
ти клініко-морфологічного обстеження хворих, 
включаючи результати ІГХ досліджень.

За результатами множинного аналізу про-
порційних інтенсивностей Кокса була побудо-
вана значуща (p=0,019) пропорційна модель з 
незалежними факторами прогнозу виживаності 
хворих з раком ВЩП – рецидивом та експресі-
єю ТІМР-1 (табл. 3)

Таблиця 3

Регресійна модель пропорційних ризиків Кокса впливу незалежних факторів прогнозу на 
виживаність хворих з раком ВЩП

Фактори Коефіцієнт 
регресії β

Стандартна 
похибка β χ2 Вальда p-valueχ2

Вальда ВР 95 % ДІ

Рецидив (х1) 1,142 0,439 6,78 0,009 3,13 1,33 - 7,37
Експресія ТІМР-1 (х2) -0,936 0,440 4,52 0,034 0,39 0,17 - 0,93

Ймовірність кінцевої точки (смерті 
хворого) відповідно до регресійної моделі 
пропорційних ризиків Кокса моделюється 
наступним чином:

Н(t)=Н0(t)*exp(b1×x1+b2×x2)              (1),
де – b1 і b2 – регресійні коефіцієнти;  

х1 і x2– предикторні змінні, представлені 
у таблиці 3; H0(t) – базова небезпека у мо-
мент часу t, що представляє ризик смерті 
для хворого зі значенням 0 всіх предиктор-
них змінних.

Коефіцієнти регресії (бета-ваги) є ва-
гами для кожної змінної у рівнянні. Пози-
тивний коефіцієнт регресії при предиктор-
ній змінній рецидив означає наростання 
ризику і, отже, погіршення прогнозу при 
його наявності. Негативний коефіцієнт ре-
гресії біля експресії ТІМР-1 означає більш 
сприятливий прогноз для пацієнтів з більш 
високими значеннями експресії маркеру. 

Виходячи з рівняння 1, відношення 
ризиків розраховується за формулою:

Ln(Н(t)/Н0(t))=b1×x1+b2×x2	         (2).
Відношення ризиків (або рівні ризи-

ків) – ступінь ризику, пов’язаний з кожною 
змінною (предиктором, фактором) при фік-

сації усіх інших змінних. Для дихотомічної 
змінної, на кшталт рецидиву, (1 – наявний 
фактор ризику, 0 – відсутній), відношен-
ня ризику 1, означає, що для пацієнта ри-
зик смерті однаковий незалежно від того, 
чи має він відповідну характеристику чи ні. 
ВР більше за 1 вказує на підвищений ризик 
для пацієнтів з цією характеристикою; мен-
ше 1 – на знижений ризик. Загалом, від-
ношення ризиків – це підсумкове значен-
ня підвищеного ризику на кожну одиницю 
або рівень зростання предікторной змін- 
ної [11].

Виживаність обстежених хворих ста-
тистично значимо підвищується при збіль-
шенні експресії ТІМР-1 – скориговане від-
ношення ризиків ВР=0,39 (95 % ДІ 0,17-
0,93), отже при зростанні експресії маркеру 
на одиницю, ризик несприятливого резуль-
тату для хворих зменшується у 2,56 рази.

Ймовірність померти протягом року 
після госпіталізації  для хворого з раком 
верхньощелепної пазухи більша в 3,13 рази 
(95% ДІ 1,33-7,37) при наявності рециди-
ву. Таким чином, наявність рецидиву є про-
відним фактором несприятливого прогнозу 



Оториноларингологія, №3 (3), 2020 15

для онкохворих на рак ВЩП, що кореспон-
дується з дослідженнями Harley R.J. та спі-
вавторів [4].

Висновки
Оцінки віддалених результатів ліку-

вання хворих на рак верхньощелепної пазу-
хи довела ефективність застосованого підхо-
ду до вибору тактики лікування, заснованого 
на виборі радикального хірургічного втру-
чання або хірургічного втручання з одночас-
ною ХПТ в залежності від клініко-морфоло-
гічних характеристик хворих (ступеню ди-
ференціювання пухлини, наявності орогові-
ння та рівня експресії онкомаркерів MMP-9 
та р63).

Між групами з різними видами ліку-
вання не було визначено статистично суттє-
вих розбіжностей щодо дорічної летально-
сті та одно-, трьох- та п’ятирічної виживано-
сті хворих. Медіани виживаності у групах не 
відрізнялися та складали 32,0 місяці (95 % 
ДІ 27,0-53,0) та 30,91 місяці (95 % ДІ 23,0-

53,0), відповідно. Це свідчить на користь ви-
користаного підходу щодо визначення ліку-
вальної тактики.

Подальше дослідження, проведене за 
допомогою регресійного аналізу пропорцій-
них ризиків Кокса для контролю за дією лі-
кування, показало, що летальність пацієнтів 
з рецидивами новоутворення ВЩП від раку 
в 3,13 рази більше, ніж осіб, у яких рак не 
супроводжувався рецидивами (95 % ДІ для 
відношення ризиків 1,33-7,37; р=0,009).

Серед імуногістохімічних маркерів са-
мостійним незалежним фактором прогнозу 
виживаності хворих на рак ВЩП є експре-
сія ТІМР-1, збільшення якої має позитив-
ний прогностичний ефект  (ВР=0,39; 95 % 
ДІ 0,17-0,93; р=0,034). Визначено наявність 
статистично значущого, прямого кореляцій-
ного зв’язку експресії молекулярного марке-
ру ТІМР-1 та виживаності хворих.

Ці дані мають важливе потенційне зна-
чення для планування лікування та консуль-
тування перед лікуванням.
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А н о т а ц і я

Рак верхньощелепної пазухи є одним із найбільш складних злоякісних новоутворень для лікування та 
має несприятливий прогноз щодо віддалених результатів

Мета дослідження: на підставі оцінки віддалених результатів лікування (летальності, виживаності) 
провести аналіз ефективності лікування хворих на рак верхньощелепної пазухи та інших факторів, що впли-
вають на результат, включно з рівнем експресії молекулярних маркерів.

Об’єкт та методи: Оцінено віддалені результати хірургічного лікування 103-х хворих раком верх-
ньощелепної пазухи II-IV стадії (T2-4N0-3M0), що проводилося у ЛОР-онкологічному відділенні Дніпропе-
тровської обласної клінічної лікарні ім. І.І. Мечникова за період 2011-2017 рр. Віддалене спостереження за 
хворими проводилося до 2019 р.

Результати: Ефективність проведеного лікування, підтверджує аналіз  виживаності у дослідженій 
вибірці: дорічна виживаність 87,36 % (95 % ДІ 80,94-93,78); трирічна виживаність – 42,75 % (95 % ДІ 33,2-
52,3); п’ятирічна виживаність – 19,76 % (95 % ДІ 12,07-27,45); медіана виживання – 32,13 (95 % ДІ 27,0-53,0) 
місяців. 

За допомогою регресійного аналізу пропорційних ризиків Кокса доведено, що пацієнти з рецидивами 
новоутворення ВЩП вмирають від раку в 3,13 рази частіше (р=0,009), ніж особи, у яких рак не супроводжу-
вався рецидивами, при зростанні експресії маркеру ТІМР-1 на одиницю, ризик несприятливого результату 
для хворих зменшується у 2,56 рази (р=0,034).

Висновки: Оцінки віддалених результатів лікування (летальності, одно-, три- та п’ятирічної вижи-
ваності) хворих на рак верхньощелепної пазухи довела ефективність проведених лікувальних заходів та 
підходів до їх визначення.

Ключові слова: рак верхньощелепної пазухи, молекулярні маркери, летальність, виживаність. 
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A b s t r a c t

Maxillary sinus cancer is one of the most complex malignancies to treat and has an unfavorable prognosis 
for long-term outcomes.

The purpose of the study: based on the evaluation of long-term treatment outcomes (mortality, survival) to 
analyze the effectiveness of treatment of patients with maxillary sinus cancer and other factors which influence the 
outcome, including the level of expression of molecular markers.

Object and methods: Long-term results of surgical treatment of 103 patients with maxillary sinus cancer 
stage II-IV (T2-4N0-3M0) were evaluated, which was performed in the ENT oncology department of І.І. Mechnikov 
Dnipropetrovsk Regional Clinical Hospital over the period of 2011-2017. Remote follow-up of patients was con-
ducted until 2019.

Results: The effectiveness of the treatment is confirmed by the analysis of survival in the studied sample: 
annual survival of 87.36% (95% CI 80.94-93.78); three-years’ survival – 42.75% (95% CI 33.2-52.3); five-years’ 
survival – 19.76% (95% CI 12.07-27.45); median survival – 32.13 (95% CI 27.0-53.0) months.

Using a regression analysis of the proportional risks by Cox, it was proved that patients with recurrences of 
thyroid cancer die from cancer 3.13 times more often (p=0.009) than individuals in whom cancer was not accom-
panied by recurrence, with increasing expression of the marker TIMP-1 per unit the risk of adverse outcomes for 
patients is reduced by 2.56 times (p=0.034).

Conclusions: Evaluation of long-term treatment outcomes (mortality, one-, three-, and five-years’ survival) 
of patients with maxillary sinus cancer has proven the effectiveness of treatment and approaches to their determi-
nation. 
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