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Цель исследования. Анализ непосред-
ственных и отделенных результатов комби-
нированного и комплексного лечения гли-
альных опухолей ствола головного мозга у 
взрослых.

Материалы и методы. ретроспектив-
ный анализ был проведен на основе кли-
нического материала собранного с 2010 по 
2019 годы в радиотерапевтической клинике 
ФгБУ «рнЦрр» МЗ рФ (рнЦрр). Всего в 
исследование было включено 43 человека. 
18 (41,86%) пациентам на первом этапе ле-
чения было выполнена хирургическая опе-
рация или стереотаксическая биопсия. В 
дальнейшем все пациенты прошли курс дис-
танционной радиотерапии и/или химиотера-
пии. по результатам морфологической ве-
рификации оперированных больных в 100% 
случаев диагностированы глиомы головного 
мозга, при этом у 10 человек (23%) выяв-
лены глиомы низкой степени злокачествен-
ности (Grade I–II), а у 8 (18,6%)  — высокой 
степени злокачественности (Grade III–IV). 
проведена оценка эффективности лечения, 
анализ показателей общей и безрецидив-
ной кумулятивной болезнь специфической 
выживаемости методом каплана-Майера с 
помощью программного обеспечения IBM 
SPSS Statistics.

результаты. по данным проведенного ис-
следования показатель безрецидивной вы-
живаемости составил 48,73 месяца, а сред-
нее время общей выживаемости составило 
51,54 месяца. Морфологически подтверж-
дённый тип опухоли (гистология) достовер-
но не влияли на показатель безрецидивной 
выживаемости (р=0,417), а результаты об-
щей выживаемости оказали значимо выше 
в группе больных с глиомами низкой сте-
пени злокачественности по сравнению с 
группой больных с опухолями Grade III–IV 
(р=0,036). 

Выводы. необходимо учитывать значимые 
клинические факторы при планировании ле-
чения опухолей ствола головного мозга. 

ключевые слова: опухоли ствола голов-
ного мозга, комбинированное и комплексное 
лечение

Введение

опухоли центральной нервной системы зани-
мают третье место в структуре онкологической 
смертности у мужчин и четвертое  — у женщин 
в возрасте от 15 до 35 лет, при этом, опухоли 
головного мозга находятся на 3-м месте по тем-
пам роста заболеваемости среди всех онкологи-
ческих новообразований [1-5].

необходимо подчеркнуть, что опухоли ствола 
головного мозга  — патология преимуществен-
но детского возраста. опухоли ствола головного 
мозга у взрослых являются редким заболевани-
ем, составляя только 2% от всех первичных опу-
холей головного мозга [6-7].

Диффузные глиомы головного мозга низкой 
степени злокачественности обычно встречаются 
в возрасте от 20 до 50 лет (средний возраст 34 
года на момент постановки диагноза) и пред-
ставляют собой наиболее частый тип глиомы 
ствола мозга у взрослых  — 45–50% [8-9].

Важно отметить, что опухоли головного моз-
га при одинаковой локализации и сходстве кли-
нических проявлений являются гетерогенными 
по биологическим свойствам и различаются у 
детей и взрослых. Выявление цитогенетических 
аберраций, таких как амплификации онкогенов 
EGFR, PDGRFA, MYС и MYCN, гомозиготная 
делеция гена CDKN2A и делеция гена PTEN 
существенно отличается в возрастных группах, 
что говорит о вовлечении различных молекуляр-
ных путей в развитие этих опухолей [10-13].

С помощью использования современных 
технологий стереотаксическая биопсия опухоли 
ствола головного мозга позволяет установить 
диагноз в 94-100% случаев. однако смертность 
после проведения стереотаксической биопсии 
варьирует от 2,5 до 11%. Показаниями к биоп-
сии опухоли ствола головного мозга являются 
атипичность образования по данным мрт или 
не стандартная клиническая картина. Биопсия 
также показана при необходимой установке 
морфологического диагноза в случаях выбора 
тактики лечения.

По мнению большинства нейрохирургов опе-
рабельными являются не более 20% всех опухо-
лей ствола мозга, в остальных случаях опухоль 
является диффузной и неоперабельной.



ВОПРОСЫ ОНКОЛОГИИ. 2020, ТОМ 66, № 2

174

низкая частота биопсии является причиной 
того, что четкие молекулярно-биологические 
особенности диффузных глиом ствола мозга 
остаются почти неизвестными.

В настоящее время общепринятых стандартов 
химиотерапевтического лечения опухоли ствола 
головного мозга нет. Проведение химиотерапии 
и таргетной терапии допускается в рамках ис-
следовательских протоколов, а также в ряде слу-
чаев продолженного роста диффузной опухоли 
этой локализации.

Следует подчеркнуть, что на сегодняшний 
день показатель общей 2-5 летней выживаемости 
пациентов с опухолями ствола головного мозга 
у взрослых составляет 45-66%, а при низкодиф-
ференцированных глиомах данной локализации 
опухолевого процесса общая выживаемость не 
превышает 11 мес.

В целом в настоящее время с развитием 
молекулярных, иммуногистохимических и био-
химических методов диагностики расширяются 
знания о прогностических факторах, влияющих 
на прогноз онкологического заболевания и со-
ответственно на результаты специального лече-

ния. При этом, весьма важным для клинициста 
является умение использовать их в различных 
клинических ситуациях, выделяя как наиболее 
значимые из них, а так и второстепенные, в том 
числе возможное число их сочетаний.

Цель исследования: анализ непосредствен-
ных и отделенных результатов комбинированно-
го и комплексного лечения глиальных опухолей 
ствола головного мозга у взрослых

Материалы и методы 

В радиотерапевтической клинике ФГБУ «рнЦрр» мЗ 
рФ (рнЦрр) с 2010 по 2019 гг. проведен курс радиоте-
рапевтическое или химиорадиотерапевтическое лечение 43 
больных с первичными опухолями ствола головного мозга 
(Grade I-IV). При этом 18 (41,86%) пациентам на первом 
этапе лечения было выполнена хирургическая операция или 
стереотаксическая биопсия, из них у 10 человек (23%) вы-
явлены глиомы низкой степени злокачественности (Grade 
I-II), а у 8 (18,6%)  — высокой степени злокачественности 
(Grade III-IV). 25 (58,14%) пациентам выполнение хирур-
гического лечения не было возможно и в первую очередь, 
связано с высоким риском необратимых изменений.

распределение пациентов в зависимости от возраста 
представлено на диаграммах 1 и 2.

диаграммы 1, 2. распределение больных с оСГМ в зависимости от возраста
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В среднем возраст исследуемых пациентов составил 36 
лет (+/-13,6) (диагр. 1). При этом стоит отметить, что 32 
(74,4%) пациентов были моложе 40 лет, а 11 (25,6%) че-
ловек были старше 40 лет (диагр. 2).

Функциональное состояние всех наблюдаемых боль-
ных оценивалось по шкале Карновского и составляло в 
пределах от 60 до 90% при стандартном отклонении +/-6,52 
(диагр. 3). Среди 43 больных было 12 женщин (27,9%) и 
31 мужчин (72,1%).

Как видно на диаграмме 3, 34 (79%) пациента нуж-
дались в периодической медицинской помощи, а 9 (21%) 
больных самостоятельно себя обслуживали, и им не тре-
бовалась активная сопроводительная терапия. 

В настоящее время в информационной аналитическо-
статистической базе рнЦрр интегрированы порядка 50 па-
раметрических и непараметрических факторов на каждого 
пролеченного больного. оценка непосредственных и отда-
ленных результатов эффективности лечения оценивались 
по расчету безрецидивной (БрВ) и общей кумулятивной 
болезнь специфической выживаемости (оВ). При этом для 
анализа выживаемости применялся метод Каплан-майера, 
а вычисление непосредственных результатов выполнялось 
по вышеуказанному методу статистической обработке с по-
мощью специализированного программного обеспечения 
IBM SPSS Statistics 20.0. 

результаты исследования

Проведен анализ безрецидивной и общей ку-
мулятивной болезни специфической выживаемо-
сти методом Каплана-майера с использованием 
различных статистических критериев. При этом 
оценивались такие прогностические факторы, 
как функциональное состояние и возраст паци-
ентов, данные морфологического исследования.

Безрецидивная кумулятивная болезнь спец-
ифическая выживаемость больных с ОСГМ

Как правило, в клинической научной работе 
оценка непосредственных результатов лечения, 
проводится на основании показателей БрВ.  
В связи с этим нами проведен анализ расчета 
показателей безрецидивной кумулятивной бо-
лезнь специфической выживаемости. Среднее 
время БрВ составило 48,72 мес., при этом 3 
(6,9%) пациентов прожили без прогрессирова-
ния 8 лет.

диаграмма 3. распределение больных с оСГМ в зависимости от функционального состояния (индекс Карновского)

рис. 1. Показатель безрецидивной кумулятивной болезнь специфической выживаемости больных с оСГМ
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Таблица 1. Распределение больных с ОСГМ в зависимости от степени злокачественности  
по показателю безрецидивной кумулятивной болезнь специфической выживаемости

Степень  
злокачественности Число больных

Медиана наблюдения Число рецидивов

Мес.
95% ди

n Процентнижняя граница Верхняя граница

Grade I-II 25 67,318 31,667 102,97 14 44,0%

Grade III-IV 18 34,037 30,819 37,255 8 55,6%

Все пациенты 43 44,879 33,702 56,056 22 48,8%

рис. 2. Показатель общей кумулятивной болезнь специфической выживаемости больных с оСГМ

рис. 3. Показатель безрецидивной кумулятивной болезнь специфической выживаемости больных с оСГМ  
в зависимости от степени злокачественности

Таблица 2. Распределение больных с ОСГМ в зависимости от степени злокачественности  
по показателю общей кумулятивной болезнь специфической выживаемости

Степень  
злокачественности Число больных

Медиана наблюдения Число летальных случаев

Мес.
95% ди

n Процент
нижняя граница Верхняя граница

Grade I-II 25 67,285 31,945 102,626 8 32,0%

Grade III-IV 18 37,322 28,584 46,060 7 44,4%

Все пациенты 43 50,694 26,925 74,463 17 34,9%
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Общая кумулятивная болезнь специфиче-
ская выживаемость больных с ОСГМ

Показатели общей кумулятивной болезнь 
специфической выживаемости больных с оСГм 
представлены на рис. 2. 

При этом оказалось  — время общей выжи-
ваемости составило 53,95 мес., при этом один 
пациент прожил 10 лет (рис. 2).

одним из основных факторов, влияющих на 
показатель общей и безрецидивной выживаемо-
сти, является степень злокачественности опу-
холи ствола головного мозга (табл. 1, рис. 3 и 
табл. 2, рис. 4).

Как следует из табл. 1, 25 пациентов были 
с оГСм низкой степени злокачественности, а у 
18 больных отмечалась высокая степень злока-
чественности (Grade III-IV). При этом медиана 
наблюдения среди пациентов с низкозлокаче-
ственными оСГм оказалась в 2 раза больше, 
чем среди больных с высокозлокачественными 

опухолями. Частота развития рецидива отмечено 
у 14 (44%) человек Grade I-II и 8 (55,6%) Grade 
III–IV (рис. 3). 

Как видно из рис. 3, степень злокачествен-
ности не оказало значимого влияние на безреци-
дивную кумулятивную болезнь специфическую 
выживаемость больных с оСГм (р=0,417).

Как следует из табл. 2, из 25 пациентов с гли-
омами Grade I-II 8 (32%) человек умерло, при 
медиане наблюдение 67 мес., а из группы паци-
ентов 18 с Grade III-IV зафиксировано 7 (44,4%) 
летальных исходов, при медиане 37 мес. общая 
медиана наблюдения составила 50,9 мес. (рис. 4).

При этом оказалось общая медиана наблю-
дения составила 50,9 мес. (рис.4). Стоит под-
черкнуть тот факт, что при анализе распределе-
ния больных с оСГм в зависимости от степени 
злокачественности по показателю общей куму-
лятивной болезнь специфической выживаемости 
выявлены достоверные различия (р=0,036). 

рис. 4. Показатель общей кумулятивной болезнь специфической выживаемости больных с оСГМ 
в зависимости от степени злокачественности

рис. 5. Показатель общей кумулятивной болезнь специфической выживаемости больных с оСГМ 
в зависимости от индекса Карновского
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Общая кумулятивной болезнь специфиче-
ская выживаемость больных с ОСГМ в за-
висимости от функционального состояния 
(индекса Карновского)

Как показал ряд предыдущих исследований, 
важное прогностическое значение может иметь 
функциональное состояние пациентов. В осно-
ве распределения больных по группам согласно 
индексу Карновского (ИК) лежит способность 
самостоятельно себя обслуживать. В нашем ис-
следовании все пациенты были разделены на 2 
группы с ИК < 70% (ограничена функция само-
обслуживания, пациенту необходима частичная 
или постоянная посторонняя помощь, в том чис-
ле и специализированная медицинская) и боль-
ные c ИК > 70%, которые могли самостоятельно 
себя обслуживать в полном объеме (пациенты в 
посторонней помощи не нуждались). Из общей 
группы пациентов с оСГм у 9 (20,9%) человек 
ИК составлял 80-100%, а у 34 (79,1%)  — со-
ответствовал значениям 50-70%. распределение 
больных по ИК в группах сравнения с ИК 50-
70% и ИК 80-100% представлено в табл. 3 и рис. 
5. При этом средний показатель индекса Карнов-
ского в группе пациентов с ИК 50-70% соста-
вил 68,82% (стандартное отклонение +/- 3,27), 
а в группе пациентов с ИК 80-100%  — 82,22% 
(стандартное отклонение +/- 4,40). 

При анализе показателей общей кумулятив-
ной болезнь специфической выживаемости ис-
следуемой группы больных у 34,89% (n=15) па-
циентов зафиксирован летальный исход. Число 
смертельных случаев в группе пациентов с ИК 
50-70% составило 14 человек (56%), а в группе 
пациентов с ИК 80-100%  — 1 пациент (5,56%).

При этом оказалось, что у пациентов с уров-
нем ИК 80-100% показатель общей 5 летней 
кумулятивной болезнь специфической выжива-
емости составил 100% (n=18), а в группе боль-
ных с ИК 50-70%, соответственно, 36% (n=9) 
(р=0,487). При этом ни один больной не дожил 
до 10 лет после окончания специального лече-
ния (рис. 5).

обсуждение результатов

опухоли ствола головного мозга у взрослых 
встречаются достаточно редко и все-еще недо-
статочно полно изучены в отношении прогно-
стических факторов. В статье проспективно и 
ретроспективно оценивается клинико-рентге-

нологические, гистологические факторы у 43 
взрослого человека с оСГм с предполагаемой 
или подтвержденной биопсией для определения 
прогностических факторов, а также показатель 
общей и безрецидивной выживаемости. В дан-
ной работе подтверждена прогностическая зна-
чимость таких основных факторов прогноза при 
опухолях ствола головного мозга у взрослых, 
влияющих на показатель общей и безрецидив-
ной выживаемости, как степень злокачественно-
сти опухоли, а также функциональное состояние 
пациентов. При этом было показано, что меди-
ана наблюдения среди пациентов с низкозлока-
чественными оСГм оказалась в 2 раза больше, 
чем среди больных с высокозлокачественными 
опухолями. Частота развития рецидива отмечено 
у 44% больных с Grade I-II и 55,6%  — с Grade 
III–IV.

общая 5-летняя болезнь специфическая вы-
живаемость больных с оСГм в зависимости от 
функционального состояния составила 100% у 
пациентов с уровнем ИК 80-100%, а в группе 
больных с ИК 50-70%, соответственно, 36%.

В целом прогноз у данной группы пациентов 
оказался благоприятнее, чем у детей с оСГм, 
о которых сообщается в доступной научной 
литературе. Учитывая, что одним из основных 
фактором влияющих на показатель общей и 
безрецидивной выживаемости является степень 
злокачественности опухоли ствола головного 
мозга, представляется весьма важным правильно 
интерпретировать клинико-рентгенологичкеские 
признаки опухоли, чтобы в дальнейшем стра-
тифировать пациентов, которым не проводилась 
верификация опухоли. результаты проведенного 
исследования свидетельствуют о значимости вы-
деления прогностических факторов для опухо-
лей ствола головного мозга у взрослых, таких 
как индекс Карновского. Важно отметить, что 
прогностическая ценность этих факторов оста-
валась значительной, когда пациенты без гисто-
логического подтверждения клинического диа-
гноза были исключены из анализа.

Заключение

несомненным является тот факт, что для 
проведения адекватного лечения глиом ствола 
головного мозга является необходимость мор-
фологического подтверждения диагноза забо-
левания. При этом, несмотря на относительно 

Таблица 3. Распределение больных с ОСГМ в зависимости от уровня индекса Карновского

индекс Карновского Медиана наблюдения Число больных Число умерших Процент

50-70% 39,392 9 14 56%

80-100% 67,285 34 1 5,56%

Все пациенты 50,694 43 15 34,89%
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высокую смертность, после стереотаксической 
биопсии опухоли, отказ от ее выполнения и 
проведение при этом эмпирического лечения, 
в первую очередь, злокачественных поражений 
ствола мозга у взрослых не является благораз-
умно-адекватной выбранной тактикой специаль-
ной терапии в любой клинической ситуации, 
поскольку  глиомы данной локализации пред-
ставляют собой весьма гетерогенную группу 
опухолей с совершенно разными клиническими 
исходами. В то же время, следует подчеркнуть 
тот факт, что именно стереотаксическая биопсия 
опухоли ствола головного мозга, необходима как 
для дифференцировки глиомы высокой степени 
злокачественности от глиальных и неглиальных 
новообразований низкой степени клеточной 
дифференцировки, так и для определения му-
тационного статуса, поскольку специальное 
лечение больных отличается среди этих типов 
опухолей.

Подтверждением этого обстоятельства может 
служить опубликованный U. Samadani et al. ме-
та-анализ 293 стереотаксических биопсий ствола 
головного мозга у детей и взрослых. При этом 
оказалось, что половину поражений ствола го-
ловного мозга взрослого человека составили 
глиомы, 10%  — метастазы, а остальные  — ге-
матомы, сосудистые мальформации, лимфомы, 
демиелинизация, кисты, лучевой некроз, аб-
сцессы или васкулиты. В связи с этим, авторы 
считают, что полученные ими данные позволя-
ют высказаться о том, что нейрорадиологиче-
ская диагностика, в частности, неконтрастных 
поражений ствола головного мозга у взрослых 
в виде определения глиомы низкой степени 
злокачественности недостаточна и что необхо-
дима именно гистопатологическая диагностика 
за счет обязательного проведения стереотакси-
ческой биопсии [14]. 

В целом складывается впечатление, что учи-
тывая определенные трудности в получении 
биопсийных образцов тканей при поражении 
ствола головного мозга необходимы оптимиза-
ция микрохирургических методов для получе-
ния адекватного образца ткани и их тестирова-
ния с использованием при этом более широкого 
геномного подхода для улучшения понимания 
биологии данного типа опухолей с целью по-
следующей разработки на основе полученных 
данных современных инновационных методов 
лечения.
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Objectives: Analysis results of combined and integrated 
treatment of brain stem gliomas tumors in adults.

Materials and methods: Retrospective analysis was carried 
out on the basis of clinical material collected from 2010 to 
2019 in the radiotherapy clinic of FSBU «RNCRR» of the 
Ministry of Health of the Russian Federation (RNCRR). A 
total of 43 people were included in the study. 18 (41.86%) 
patients underwent surgery or stereotactic biopsy in the first 
stage of treatment. In the future, all patients underwent remote 
radiotherapy and/or chemotherapy. According to the results of 
histologic verification of operated patients, brain gliomas were 
diagnosed in 100% of cases, with 10 people (23%) showing 
low grade gliomas (Grade I-II) and 8 (18.6%) showing high 
grade (Grade III-IV). Evaluation of treatment effectiveness, 
analysis of general and free survival cumulative disease by 
Kaplan-Mayer method using IBM SPSS Statistics software. 

Results: According to the study, the rate of free survival 
was 48.73 months, and the average general survival time was 
51.54 months. Histologic type tumor did not significantly affect 
the rate of free survival (p = 0.417), and the results of general 
survival were significantly higher in the group of patients with 
low grade gliomas compared to the group of patients with high 
grade tumors (p = 0.036).

Conclusion: Significant clinical factors must be taken into 
account when planning the treatment of brain stem tumors.

Key words: brain stem tumors, combined and complex 
treatment


