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Нейробластомы и ганглионейробластомы 
центральной нервной системы (ЦНС-НБ и 
ЦНС-ГНБ) являются первичными редкими 
и мало изученными злокачественными опу-
холями у взрослых пациентов. Ввиду сложно-
сти гистологической верификации диагноза 
на настоящий момент отсутствуют обширные 
эпидемиологические данные, а протоколы 
адъювантной терапии носят эмпирический 
характер со значительной вариабельностью 
клинического исхода.

В статье на основе анализа медицинской 
литературы и собственных клинических на-
блюдений рассмотрены проблемы диагно-
стики и лечения ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ у 
взрослых пациентов. Описаны эпидемиоло-
гические, клинические, морфологические и 
молекулярно-генетические характеристики, а 
также существующие на настоящий момент 
подходы к адъювантной терапии ЦНС-НБ и 
ЦНС-ГНБ у пациентов старше 18 лет. Для 
подготовки обзора проведен поиск литерату-
ры по базам данных Scopus, Web of Science, 
Medline, PubMed, РИНЦ. Использовано 36 
источников, 44,5 % из них опубликованы за 
последние 5 лет. 
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Введение

Нейробластома и ганглионейробластома цен-
тральной нервной системы (ЦНС-НБ и ЦНС-
ГНБ) как в детской, так и во взрослой попу-
ляции относятся к редким и мало изученным 
эмбриональным опухолям ЦНС [1]. В 1976 г. 

B. Horten и L. Rubinstein предоставили самое 
крупное на тот момент представление 35 слу-
чаев ЦНС-НБ у пациентов в возрасте от 2 ме-
сяцев до 60 лет с описанием морфологической 
картины ЦНС-НБ, клинических признаков и ре-
зультатов хирургического лечения [2]. На основе 
разного соотношения между стромой опухоли и 
клетками с ганглиоцитарной дифференцировкой 
авторами выделено 3 варианта ЦНС-НБ: клас-
сический, десмопластический и переходный. 
Позже, в 1984 г. J. Bennett и L. Rubinstein рас-
ширили свою работу, описав дополнительно еще 
35 случаев ЦНС-НБ, таким образом общий объ-
ем выборки пациентов составил 70 пациентов. 
Авторы оценивали исходы заболевания с учетом 
возраста, гистологических подтипов и методов 
лечения. По данным этого исследования, общая 
трехлетняя выживаемость составила 60 %, а 
пятилетняя — 30 %. И только 9 пациентов из 
70 были старше 18 лет [3]. Также необходимо 
учитывать, что в 80-е годы прошлого столетия 
было ограниченное использование иммуноги-
стохимического исследования при верификации 
гистологических диагнозов. Только несколько 
гистологических образцов в вышеперечислен-
ных исследованиях были окрашены с помощью 
антитела к глиальному фибриллярному кислому 
белку (GFAP), где позитивная окраска указыва-
ет лишь принадлежность к нейроэпителиальным 
опухолям. Вероятно, что в некоторых случаях к 
категории ЦНС-НБ могли быть отнесены опухо-
ли с похожей морфологической картиной, такие 
как: медуллобластома и эпендимома.

В классификации опухолей ЦНС Всемирной 
Организации Здравоохранения (ВОЗ) 2016 г. 
ЦНС-НБ и ЦСН-ГНБ классифицировались как 
эмбриональные опухоли с низкодифференциро-
ванными нейроэпителиальными клетками с ко-
дом МКБ 0 9500/3 и 9490/3 соответственно [4]. 
Первые четыре цифры кода МКБ 0 обозначают 
конкретный гистологический термин, а пятая 
цифра 3 указывает на злокачественный харак-
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тер опухоли. Таксономия данной группы опухо-
лей претерпела значительные изменения в по-
следней 5-й редакции классификации опухолей 
ЦНС ВОЗ. Так, в основном оглавлении остав-
лены только ЦНС-НБ, которые теперь стали на-
зываться ЦНС-НБ с активацией гена FOXR2, а 
ЦНС-ГНБ упоминаются лишь в текстовой части 
классификации в разделе ЦНС-НБ. В целом же, 
5-ое издание следует рекомендациям, принятым 
на конференции c-IMPACT-Utrecht, уменьшить 
число нозологических единиц для упрощения 
номенклатуры опухолей ЦНС [5].

Помимо особенностей в верификации гисто-
логического диагноза для ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ, 
у взрослых пациентов отсутствуют общеприня-
тые лечебные протоколы и стандарты. В сентябре 
2021 г. National Comprehensive Cancer Network 
(NCCN) опубликованы клинические рекомен-
дации по лечению опухолей ЦНС (Guidelines 
Version 1.2022, Central Nervous System Cancers), 
однако рекомендации по терапии пациентов с 
ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ не представлены [6]. В 
конце 2022 г. Российским обществом клиниче-
ских онкологов (RUSSCO) планируется издание 
новых практических рекомендаций по лечению 
опухолей ЦНС. В рекомендации планируется 
включение раздела, посвященного адъювантной 
терапии ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ.

Основной целью настоящей работы является 
представление имеющейся в современных меди-
цинских базах данных информации об эпидеми-
ологии, клинике, нейровизуализационной карти-
не, морфологических, иммуногистохимических 
и молекулярно-генетических особенностях 
ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ, а также о существующих 
подходах к лечению и исходах заболевания.

Эпидемиология и особенности 
классификации ЦНС-НБ И ЦНС-ГНБ

Согласно данным регистра CBTRUS (Central 
Brain Tumor Registry of the United States), с 2013 
по 2017 гг. доля эмбриональных опухолей ЦНС, 
вне зависимости от возраста, среди всех злока-
чественных опухолей ЦНС составила 2,9 %. 
Пик заболеваемости приходился на возраст до 
4 лет. Заболеваемость ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ у 
пациентов старше 15 лет составила 0,03 случая 
на 100 000 населения [7]. В единственном ис-
следовании, посвященном непосредственно эпи-
демиологии ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ, авторы Х. Lu 
и соавт. (2020) показали, что, согласно реги-
стру SEER (Surveillance Epidemiology and End 
Results), заболеваемость ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ в 
2013 г. составила 0,12 случая на 1 млн. человек 
[8]. Среди 280 пациентов с ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ 
62,8 % было в возрастной группе от 0 до 9 лет, 
а старше 20 лет было только 25,7 % пациентов. 

Однако истинные цифры заболеваемости ЦНС-
НБ и ЦНС-ГНБ у взрослых пациентов могут 
быть гораздо выше. 

Сложности с учётом эпидемиологических 
данных связаны прежде всего с особенностями 
номенклатуры в предыдущих классификациях 
опухолей ЦНС и несовершенством методов диа-
гностики в предшествующие десятилетия. Так, 
до пересмотра в 2016 г. классификации опухо-
лей ЦНС ВОЗ существовала такая нозология 
как супратенториальные примитивные нейроэк-
тодермальные опухоли (ПНЭО), к которым от-
носились и ЦНС-НБ, и ЦНС-ГНБ [4, 9]. Однако 
начиная с 2012 г., в ряде работ выявлены опре-
деленные молекулярно-генетические характери-
стики в эмбриональных опухолях ЦНС, такие 
как: повреждение гена С19МС (эмбриональные 
опухоли с многослойными розетками), инакти-
вация гена SMARCB1 (INI1) (атипичные тера-
тоидные/рабдоидные опухоли), гиперэкспрессия 
гена FOXR2 (нейробластома ЦНС) [10–13]. Это 
позволило упразднить «ПНЭО» как термин, 
обобщающий эмбриональные опухоли ЦНС 
супратенториальной локализации, при этом хо-
телось бы отменить, что «нейроэктодерамаль-
ными» они быть не перестали [4]. Как упоми-
налось ранее, в новой классификации опухолей 
ЦНС 2021 г. ЦНС-ГНБ не были выделены как 
отдельный гистологический тип. При этом за 
5 лет, прошедших между двумя публикациями 
классификаций опухолей ЦНС ВОЗ, не было 
опубликовано новых литературных данных, ко-
торые бы доказывали однородность молекуляр-
но-генетических характеристик и, что важнее, 
клинического прогноза для ЦНС-НБ и ЦНС-
ГНБ. Кроме того, в исследовании Х. Lu и со-
авт. (2020) продемонстрированы достоверные 
различия в выживаемости пациентов с ЦНС-НБ 
и ЦНС-ГНБ (р <0,05) [8].

Поэтому удаление ЦНС-ГНБ, как отдельной 
нозологической единицы из последней редакции 
классификации опухолей ЦНС ВОЗ, считаем по-
спешной.

Клинические и нейровизуализационные 
особенности ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ

В клинической картине ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ 
отсутствуют специфические симптомы, способ-
ные выделить их среди остальных внутримозго-
вых опухолей. Как и другие интракраниальные 
объемные новообразования они проявляют-
ся очаговой и общемозговой неврологической 
симптоматикой в зависимости от локализации 
и объема. Для ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ, как и для 
других эмбриональных опухолей ЦНС, харак-
терно метастазирование по ликворным путям, 
что может приводить к симптомам поражения 
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спинного мозга. Так, среди 35 пациентов с ЦНС-
НБ и ЦНС-ГНБ, описанных в исследовании 
B. Horten и L. Rubinstein в 1976 г., метастазы 
в спинной мозг отмечались в 40 % случаев [2]. 
Однако в более поздних клинических наблюде-
ниях наличие экстракраниальных метастазов не 
описано (табл. 1).

Согласно нейровизуализационным данным 
ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ представлены супратенто-
риальными внутримозговыми опухолями, рас-
пространяющимися в белом веществе [2, 14], с 
редким вовлечением базальных ганглиев и бо-
ковых желудочков [15]. В своей структуре опу-
холи могут содержать кисты, некрозы, кровоиз-
лияния [16], редко — участки кальцификации 
[17]. Несмотря на то, что ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ 
относятся к злокачественным опухолям (grade 
4), для них характерен слабый или умеренный 
перифокальный отёк [14, 17], а также чаще сла-
бое накопление контрастного вещества или во-
обще его отсутствие [15, 17–19]. Ниже мы при-
водим данные МРТ двух взрослых пациентов. 
На рис. 1 представлена МРТ головного мозга с 
контрастным усилением пациента 33 лет с ЦНС-
НБ. В данном случае опухоль не накапливает 
контрастный препарат, имитируя диффузную до-
брокачественную глиальную опухоль. На рис. 2 
представлена МРТ головного мозга с контраст-

ным усилением пациентки 60 лет с ЦНС-НБ. В 
этом случаев опухоль имеет нейровизуализаци-
онные признаки схожие с глиобластомой. Стоит 
отметить, что в эмбриональных опухолях может 
иметь место многоочаговое поражение.

Для оценки эффективности терапии ЦНС-НБ 
и ЦНС-ГНБ A. Ren и соавт. (2014) при проведе-
нии МР-диагностики особое внимание предла-
гают уделять режиму диффузионно-взвешенного 
изображения (DWI). В данных опухолях отмеча-
ется низкий коэффициент диффузии по сравне-
нию с окружающим мозговым веществом, что 
объясняется большей плотностью клеток и высо-
ким ядерно-цитоплазматическим соотношением. 
В результате проведения адъювантной терапии 
происходит потеря целостности клеточных мем-
бран, увеличение внеклеточного пространства 
и, следовательно, увеличение диффузии воды. 
Как показано в клиническом наблюдении, опи-
санном A. Ren и соавт. (2014), на протяжении 
курса химиотерапии размеры опухоли (ЦНС-
НБ) оставались стабильными, однако измеряе-
мый коэффициент диффузии увеличивался, что 
подтверждало снижение плотности клеточного 
состава опухоли [20].

Слабое накопление контраста и умеренный 
перифокальный отек способны дать ложное 
представление о «доброкачественном» характере 

Таблица 1. Клинические наблюдения ЦНС-ГНБ и ЦНС-НБ у взрослых пациентов, описанные в литературе

N Авторы Возраст Пол Диагноз Локализация Мтс ОР ЛТ ХТ БРВ/ОВ

1 T. Hosaka 1982 
[35] 19 ж ЦНС-ГНБ лобная доля нет частичная 40Гр локальная - БРВ >39м

2 M. Tanaka 1999 
[36] 57 м ЦНС-ГНБ пинеальная 

область нет тотальная 50Гр локальная - БРВ >15м

3 Y. Nakazato 2004 
[33] 32 м ЦНС-ГНБ височная 

доля нет тотальная * * *

4 H. Nishihara 
2008 [17] 32 ж ЦНС-ГНБ теменная 

доля нет тотальная + - БРВ >14м

5 G. Sabatino 2009 
[34] 60 ж ЦНС-ГНБ затылочная 

доля нет тотальная 60Гр локальная ТМЗ БРВ >18м

6

7

H. Schipper 2012 
[18] 

28

42

м

ж

ЦНС-ГНБ

ЦНС-ГНБ

лобная доля

лобная доля

нет

нет

тотальная

частичная

60Гр локальная

60Гр локальная

ТМЗ

ТМЗ

БРВ >14м

БРВ >12м

8 M. Akin 2014 
[15] 34 м ЦНС-ГНБ боковой 

желудочек нет частичная 54Гр локальная - БРВ >3 м
ОВ>12м

9 P. Yao 2017 [32] 16 м ЦНС-ГНБ гиппокамп нет тотальная 60Гр локальная ТЗМ БРВ >60м

10 М.В. Мацко и 
соавт. 2021 [19] 33 м ЦНС-НБ височная 

доля нет

1)субто-
тальная
2)субто-
тальная

60Гр
локальная

1 линия - 
цисплатин + 
этопозид 6 
циклов
2 линия- 
карбоплатин 
+ темозоло-
мид

1 БРВ 51
2БРВ 
>44 мес.
ОВ 105 мес.

11 М.В. Мацко и 
соавт. 2021 [19] 52 м ЦНС-НБ

мозолистое 
тело с дву-
сторонним 
распростра-
нением

нет биопсия 60Гр
локальная

цисплатин + 
этопозид 6 
циклов

БРВ 25 мес.
ОВ >26 мес.

12 М.В. Мацко и 
соавт. 2021 [19] 37 м ЦНС-ГНБ теменная 

доля нет частичная 60Гр
локальная

1 линия 
– ТМЗ 6 
циклов

БРВ – 87 мес.
ОВ>93 мес.

Примечания. м — мужчина; ж — женщина; МТС — наличие экстракраниальных метастазов; ОР — объем резекции; ЛТ — лучевая терапия; ХТ — хими-
отерапия; ТЗМ — темозоломид; БРВ — безрецидивная выживаемость; ОВ — общая выживаемость; * — данные отсутствуют, + терапия проводилась, 
- терапия не проводилась
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новообразования, при этом присутствие в опу-
холи некрозов или кровоизлияний может гово-
рить об обратном. Поскольку патогномоничных 
нейровизуализационных признаков ЦНС-НБ и 
ЦНС-ГНБ не имеют, их следует дифференциро-
вать и с диффузными астроцитомами grade 2, и 
глиобластомой, супратенториальной эпендимо-
мой и другими нейроэпителиальными новообра-
зованиями разных степеней злокачественности.

Морфологические, иммуногистохимические 
и молекулярно-генетические характеристики 

ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ

Первичные ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ входят в 
группу мелко-кругло-голубоклеточных эмбрио-
нальных опухолей ЦНС. Они состоят из ней-
роэпителиальных клеток с низкой степенью 
структурной дифференцировки (нейробласты), 
высоким ядерно-цитоплазматическим соотноше-
нием и высокой пролиферативной активностью 
[1]. Если в структуре опухоли дополнительно 
обнаруживаются крупные дифференцированные 
(ганглионарные) клетки, то опухоль обозначается 
как ЦНС-ГНБ [2, 4, 21]. Особенностями гисто-
архитектоники является наличие псевдорозеток 
Хомера-Райта, (структуры нейрональной диффе-
ренцировки) [11, 13, 22]. На основе собственных 
клинических наблюдений на рис. 3 представле-
на гистологическая картина ЦНС-НБ у пациента 
33 лет и ЦНС-ГНБ у пациента 37 лет.

По данным иммуногистохимического анализа 
(ИГХ), в ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ обнаруживает-
ся положительное окрашивание антителами на 
нейрональные маркеры — такие как синапто-

физин (Syn), ядерный белок нервных клеток 
(NeuN), нейрон-специфический белок цитоске-
лета MAP2 [21], нейронспецифическая энолаза 
(NSE), нейрофиламенты (NF) [22]. Часто отмеча-
ется выраженная экспрессия маркера олигоден-
дроцитарной дифференциации OLIG2 [11, 21]. 
Но несмотря на экспрессию OLIG2, характер-
ная морфологическая картина мелко-кругло-го-
лубоклеточной опухоли и отсутствие ко-делеции 
1p19q позволяют отличить ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ 
от олигодендроглиом.

Недавно по данным исследования А. Kors-
hunov и соавт. (2021), были обнаружены имму-
ногистохимические маркеры, высокоспецифич-
ные для ЦНС-НБ. Позитивное окрашивание на 
SOX10 обладает 100 % чувствительностью и 
98 % специфичностью для ЦНС-НБ, а позитив-
ное окрашивание на ANKRD55 обладает 97 % 
чувствительностью и 95 % специфичностью [23]. 
Таким образом, иммуногистохимическое опре-
деление комбинированной экспрессии SOX10 и 
ANKRD55 может быть использовано для диф-
ференциальной диагностики ЦНС-НБ с другими 
мелко-кругло-голубоклеточными опухолями.

Для эмбриональных опухолей, в отличие от 
глиом, менее характерно позитивное окрашива-
ние антителом к GFAP, окраска которым носит 
скорее фокальный характер, подчеркивая таким 
образом дивергентность дифференцировки эм-
бриональных опухолей в нескольких направле-
ниях. Однако T. Futura и соавт. (2020) описали 
обнаружение в структуре ЦНС-НБ рассеянных 
GFAP-положительных клеток, авторы называют 
их реактивными астроцитами, длинные отростки 
которых концентрируются вокруг сосудов [24].

Рис. 1. МРТ головного мозга пациента 33 лет с ЦНС-НБ. Режим T1 с контрастным усилением в коронарной (а) и аксиальной (б) 
плоскостях. Нейробластома медиальных отделов правой височной доли. Диффузный рост новообразования, слабо накапливающее 

контрастное вещество, заставляет проводить дифференциальную диагностику с высокодифференцированной астроцитарной опухолью
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Для ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ характерен высо-
кий индекс пролиферативной активности Ki-67, 
как у большинства эмбриональных опухолей, ко-
торый может достигать 80–90 % [19, 21]. Для 
сравнения, в глиобластоме индекс Ki-67 не пре-
вышает 20–30 % и редко составляет 50 % и бо-
лее [25]. Поэтому нейроэпителиальные опухоли 
с повышенным индексом Ki-67 (более 50 %) не-
обходимо всегда дифференцировать с ЦНС-НБ 
и ЦНС-ГНБ.

В литературе встречается всего несколько 
работ, освещающих особенности молекулярно-
генетического профиля ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ. 
Однако большинство этих исследований осно-
вано на изучении опухолей у детей и пациентов 
молодого возраста (от 3 до 22 лет). Наиболее 
значимой среди них является работа D. Sturm 
и соавт. (2016), в которой продемонстрирова-
на молекулярно-генетическая гетерогенность 
эмбриональных опухолей ЦНС. На основе из-
учения профиля метилирования ДНК у 30 опу-
холей с ранее установленным диагнозом ПНЭО 

ЦНС авторы определили гиперэкспрессию гена 
FOXR2 как диагностический критерий ЦНС-НБ, 
что впоследствии легло в основу новой клас-
сификации 2021 г. [12]. В настоящий момент 
определение гиперэкспрессии гена FOXR2 яв-
ляется обязательным для установления диагноза 
ЦНС-НБ. Но следует учитывать, что одна ги-
перэкспрессия гена FOXR2 не является строго 
патогномоничной для ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ, так 
как может обнаруживаться и в медуллобласто-
мах [26].

Проблеме верификации опухолей посвящено 
исследование Е. Hwang и соавт. (2018), пока-
завшее, что при определении профиля мети-
лирования ДНК архивного гистологического 
материала от 85 пациентов (от 3 до 22 лет) с 
ранее установленным диагнозом эмбриональной 
опухоли ЦНС у 18 пациентов произошла смена 
диагноза на глиальные опухоли высокой степени 
злокачественности [27]. Более того, у пациентов 
с подтвержденными эмбриональными опухоля-
ми ЦНС прогноз оказался значительно лучше. 

Рис. 3. Гистологическая картина: а — ЦНС-НБ, мелко-кругло-голубоклеточная опухоль, окраска гематоксилином и эозином ×200; 
б — ЦНС-ГНБ, мелко-кругло-голубоклеточная опухоль с крупными ганглионарными клетками (скопления клеток обведены), окраска 

гематоксилином и эозином Ув. 200

Рис. 2. МРТ головного мозга пациентки 60 лет с ЦНС-НБ. Режим T1 с контрастным усилением в коронарной (а), аксиальной (б) и 
сагиттальной (в) плоскостях. Многоочаговая нейробластома медиальных отделов правой височной доли. Нейровизуализационные 

характеристики опухоли не отличаются от таковых при злокачественной астроцитоме
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Поэтому проведение молекулярного профилиро-
вания должно стать стандартом для адекватной 
постановки диагноза и дальнейшего корректного 
подбора адъювантной терапии.

На сегодняшний день для нейроэпителиаль-
ных опухолей ЦНС выявлены прогностические 
и предиктивные молекулярно-генетические мар-
керы [28]. В первую очередь это относится к 
наличию мутаций в генах IDH1/2 и уровню 
экспрессии экспрессия мРНК гена MGMT соот-
ветственно. Однако исследований, посвященных 
изучению молекулярно-генетического профиля 
ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ у взрослых пациентов, 
кране мало. Опубликованы либо отдельные 
клинические наблюдения [19, 24], либо неболь-
шие исследования, в которых не учитывалась 
молекулярная гетерогенность эмбриональных 
опухолей ЦНС [22]. Так, А. Korshunov и со-
авт. (2016) изучали частоту встречаемости ме-
тилирования промотора гена MGMT и других 
генетических альтераций в образцах опухолевой 
ткани глиобластомы c мутацией H3F3A G34 (59 
пациентов в возрасте от 9 до 51 года) и ПНЭО с 
мутацией H3F3A G34 (22 пациента в возрасте от 
12 до 39 лет). В группе пациентов с диагнозом 
ПНЭО с мутацией H3F3A G34 метилирование 
промотора гена MGMT встречалось с высокой 
частотой — 67 % [29]. Данный вывод может 
обосновывать назначение темозоломида в каче-
стве адъювантного лечения пациентам с эмбри-
ональными опухолями ЦНС. Однако требуется 
дополнительное изучение частоты метилирова-
ния промотора гена MGMT в группе пациентов 
с ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ.

Существующие подходы к терапии 
ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ супратенториальной 
локализации у пациентов старше 18 лет

Опубликованных работ о методах лечения, 
объемах хирургического вмешательства, адъю-
вантной химиолучевой терапии и отдаленных 
результатах лечения взрослых пациентов с такой 
патологией крайне мало, чаще они представле-
ны клиническими наблюдениями (табл. 1).

Как было сказано выше, пока не существует 
общепринятых протоколов лечения этой катего-
рии пациентов. Однако максимальная хирурги-
ческая резекция опухоли рассматривается для 
всех нейроэпителиальных опухолей при до-
ступной локализации [30]. Так как ЦНС-НБ и 
ЦНС-ГНБ относятся к 4 степени злокачествен-
ности, всем пациентам после хирургического 
лечения необходимо проведение адъювантной 
терапии. Чаще используются препараты: темо-
золомид, цисплатин/карбоплатин, винктистин, 
этопозид, циклофосфамид как в монотерапии, 
так и в различных комбинациях При наличии 

краниоспинальных метастазов необходимо про-
ведение краниоспинального облучения с после-
дующей ПХТ на основе цисплатина, этопозида 
[31].

Требуется дальнейшее изучение молекуляр-
но-генетического профиля данных типов опухо-
лей для поиска предиктивных маркеров. В ряде 
клинических наблюдений можно встретить под-
ходы к лечению ЦНС-НБ аналогичные таковым 
при глиобластоме с применением темозоломида 
[18, 32–34]. Однако статус метилирования про-
мотора гена MGMT, как основного предиктора 
эффективности терапии темозоломидом, в этих 
наблюдениях не определялся. В большинстве 
клинических случаев, описанных в литературе, 
химиотерапия либо совсем не проводилась, либо 
информация о ее проведении отсутствовала [15, 
17, 33, 35, 36].

Роль лучевой терапии при лечении ЦНС-НБ 
и ЦНС-ГНБ изучена недостаточно. Остается 
открытым вопрос о показаниях к краниоспи-
нальному облучению для взрослых пациентов, 
в особенности без метастатических отсевов по 
ликворопроводящим путям. J. Bennett и соавт. 
(1984) предложили профилактическое крани-
оспинальное облучение для всех пациентов с 
ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ в связи с высокой склон-
ностью к метастазированию по ликворным пу-
тям [3]. Побочные эффекты лучевой терапии, 
такие как снижение когнитивных функций и 
постлучевая миелопатия, ограничивают приме-
нение краниоспинального облучения без диф-
ференцированного подхода к пациентам. Для 
решения вопроса о проведении краниоспи-
нального облучения необходимо изучение фак-
торов риска формирования краниоспинальных 
метастазов у взрослых пациентов с ЦНС-НБ и 
ЦНС-ГНБ.

Прогноз для пациентов с данной патологи-
ей остаётся не до конца понятным. Согласно 
данным литературы (табл. 1), безрецидивная и 
общая продолжительности жизни разнятся. По 
данным единственного популяционного иссле-
дования X. Lu и соавт. (2020), продолжитель-
ность жизни пациентов варьировалась от 1 года 
до 10 лет, несмотря на злокачественный харак-
тер опухоли. В данное исследование было вклю-
чено 280 пациентов с НБ (84,3 % пациентов) 
и ГНБ (15,7% пациентов) ЦНС. Из них 74,3% 
пациентов были в возрасте до 19 лет и 25,7 % 
пациентов старше 19 лет. У 53,6 % (n = 150) 
пациентов опухоль локализовалась в головном 
мозге, а у оставшихся 46,4 % было поражение 
только спинного мозга. В данном работе выявле-
ны клинические факторы, влияющие на прогноз 
заболевания. Молодой возраст и проведение хи-
рургического лечения оказывали благоприятное 
влияние на продолжительность жизни пациентов. 
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Негативным прогностическим фактором явля-
лось наличие краниоспинальных метастазов. 
Пол, раса, локализация опухоли, проведение 
лучевой терапии (в том числе и краниоспиналь-
ного облучения) не оказали влияния на продол-
жительность жизни [8]. Стоить отметить, что в 
данном исследовании доказано также позитивное 
прогностическое влияние наличия ганглиоцитар-
ного компонента в опухоли (диагноз ЦНС-ГНБ). 
Конкретные цифры продолжительности жизни в 
группах в зависимости от гистологического типа 
опухоли не указываются. Принимая во внима-
ние, что факторы прогноза рассчитывались для 
общей группы пациентов (большинство из них 
имели возраст менее 19 лет), достоверно оце-
нить влияние клинико-морфологических факто-
ров на прогноз для пациентов старше 19 лет не 
представляется возможным. И в этом исследо-
вании, и в большинстве вышеперечисленных не 
приводилась молекулярно-генетическая харак-
теристика ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ, и её влияние 
на прогноз. А также не оценивалось влияние 
разных схем химиотерапевтического лечения на 
продолжительность жизни взрослых пациентов 
с ЦНС-НБ и ЦНС-ГНБ.

Заключение

В статье на основе анализа медицинской 
литературы и собственных клинических на-
блюдений рассмотрены эпидемиологические, 
клинические, морфологические и молекуляр-
но-генетические особенности ЦНС-НБ и ЦНС-
ГНБ у пациентов старше 18 лет. Из-за слож-
ностей, которые сопряжены с постановкой 
гистологического диагноза, а также редкостью 
патологии среди взрослого населения, нельзя 
достоверно судить о заболеваемости, прогнозе 
и оптимальной тактике лечения данной кате-
гории больных. Протоколы лечения на данный 
момент отсутствуют. Адъювантная терапия но-
сит эмпирический характер, и проводится кли-
ническим онкологом, основываясь на личном 
опыте. Однако определение иммуногистохими-
ческих (позитивное окрашивание на SOX10 и 
ANKRD55) и молекулярно-генетических мар-
керов (гиперэкспрессия гена FOXR2) способ-
ствуют более качественной дифференциальной 
диагностике между ЦНС-НБ/ЦНС-ГНБ, глио-
бластомой, супратенториальной эпендимомой 
и другими мелко-кругло-голубоклеточными 
опухолями ЦНС. Последующие исследования 
молекулярно-генетических особенностей и 
клинических исходов позволят сформировать 
адекватные подходы к терапии пациентов с 
такими редкими типами опухолей. Кроме того, 
необходимо сравнительное изучение клиниче-
ских исходов обеих групп больных с ЦНС-НБ 

и ЦНС-ГНБ для персонализированного подбора 
протоколов химиотерапии и формирования по-
казаний к проведению краниоспинального об-
лучения.
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Primary central nervous system neuroblastomas and gan-
glioneuroblastomas (CNS-NB and CNS-GNB) are rare and 

poorly studied malignant tumors in adult patients. As histo-
logical verification of the diagnosis is difficult, there is cur-
rently a shortage of extensive epidemiological data. Moreover, 
protocols for adjuvant therapy are largely empirical, resulting 
in considerable variability of clinical outcome.

The article discusses the problems of diagnosis and treat-
ment of CNS-NB and CNS-GNB in adult patients based on 
the analysis of the medical literature and our own clinical 
observations. It describes the epidemiological, clinical, mor-
phological, and molecular genetic characteristics, as well as 
current approaches to adjuvant therapy of CNS-NB and CNS-
GNB in patients over 18 years old. To prepare the review, 
a literature search was conducted using the Scopus, Web of 
Science, Medline, PubMed, and RSCI databases. We used 36 
sources, 44.5 % of which were published in the last 5 years.
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