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Глиобластомы (WHO grade IV) — самые 
распространённые первичные злокачествен-
ные опухоли ЦНС с крайне неблагоприятным 
прогнозом. Несмотря на проводимое комби-
нированное лечение, включающее в себя 
максимально возможное удаление с последу-
ющей лучевой и химиотерапией, в абсолют-
ном большинстве случаев прогрессирование 
глиобластом происходит в течение несколь-
ких месяцев после операции. Проведение по-
вторной лучевой терапии является одной из 
распространенных и эффективных терапев-
тических опций при выявлении прогрессии.

Цель исследования. Изучить эффектив-
ность и безопасность стереотаксической 
лучевой терапии в лечении прогрессий 
глиобластом в режимах радиохирургии и ги-
пофракционирования. 

Материал и методы. В исследование за пе-
риод с 2005 по 2021 гг. включено 163 паци-
ента с прогрессированием глиобластомы (ГБ) 
после комплексного лечения. Все пациенты 
были пролечены в отделении радиотерапии 
НМИЦ нейрохирургии и Московском центре 
Гамма Нож. Возраст пациентов, включенных 
в исследование, составил от 18 до 73,9 лет. 
Медиана возраста составила 49,5 лет (95 % 
ДИ 47–52,3). В режиме радиохирургии (за 
одну фракцию) было пролечено 180 очагов 
(расположенных «локально» — в пределах 
3 см от предписаной изодозы при первичном 
облучении — 122, 58 — дистантных); в режи-
ме гипофракционирования было пролечено 
107 очагов (локальных — 67, дистантных — 
40). Средние объемы очагов: в режиме радио-
хирургии — 9,2 см3 (0,01–43,2 см3), при гипоф-
ракционировании — 17,84 см3 (0,1–72 см3). 
Медиана предписанной дозы в режиме радио-
хирургии — 20 Гр по 50 % изодозной кривой. 
Медиана суммарной очаговой дозы в режиме 
гипофракционирования — 30 Гр.

Результаты. При анализе результатов ле-
чения в режиме радиохирургии выявлено, 

что при локальном типе прогрессии локаль-
ный контроль на сроке 3, 6, 12 мес. составил 
98,1 %; 76,3 %; 38,5 % соответственно, при 
дистантном на сроке 3, 6, 12 мес. составил 
100 %; 80,1 %; 67,2 % соответственно. В ре-
жиме гипофракционирования локальный кон-
троль очагов локальной прогрессии на сроках 
3, 6, 12 мес. составил 90,2 %, 73,2 %, 23,6 %, 
дистантной прогрессии на сроках 3, 6, 12 мес. 
— 97,6 %, 86,2 %, 59,4 % соответственно.

Постлучевая токсичность 3-й степени по-
сле радиохирургии была отмечена у 8,8 % 
пациентов.

Постлучевая токсичность 3–4 степени по-
сле гипофракционирования в виде отека на-
блюдалась у 18,2 % пациентов, в виде по-
стлучевого некроза — у 13,4 % пациентов. 
В режиме гипофракционирования в группе 
с постлучевой токсичностью средний объем 
очага составил 22,7 см3, в группе без постлу-
чевой токсичности — 15,2 см3.

Заключение. Стереотаксическая лучевая 
терапия при прогрессировании глиобластом 
в режимах радиохирургии и гипофракциони-
рования является эффективной и безопасной 
опцией лечения, приводящей к увеличению 
сроков локального опухолевого контроля. 
Проведение повторной лучевой терапии при 
дистантном прогрессировании глиобластом 
значимо повышает локальный контроль в 
сравнении с локальным прогрессированием.
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Введение

Глиобластома (ГБ) является одной из наибо-
лее распространенных первичных злокачествен-
ных опухолей центральной нервной системы, 
заболеваемость которыми составляет 5,75-7,06 
на 100 000 населения [1, 2]. В связи с инфиль-
тративным ростом радикальное удаление глиом 
в большинстве случаев невозможно и, несмотря 
на комбинированное лечение, у большинства 
пациентов с ГБ происходит прогрессия заболе-
вания в течение первого года после установле-
ния диагноза. Локальная прогрессия возникает 
в пределах 2-3 см от первичного очага и со-
ставляет 80-90 % случаев прогрессирования; 
остальные случаи относятся к возникновению 
«дистантной» прогрессии.

Лечебные опции при прогрессии ГБ включа-
ют в себя повторную резекцию (при наличии 
показаний), системную химио и/или таргетную 
терапию и повторную лучевую терапию, в т. ч. 
в режимах радиохирургии (РХ) и гипофракци-
онирования (ГФ). Исследователями ранее опи-
саны прогностические факторы в отношении 
благоприятного прогноза при прогрессировании 
ГБ [3]. Вопросы о необходимости проведения 
операции и/или облучения и других опций про-
должают обсуждаться в литературе.

Материал и методы

За период с 2005 по 2021 гг. в отделении радиотера-
пии и радиохирургии НМИЦ нейрохирургии и Московском 
центре Гамма Нож после комплексного лечения в объеме 

максимально возможного удаления опухоли с последую-
щей конкурентной лучевой и химиотерапией и проведе-
ния в дальнейшем химиотерапии темозоломидом, проле-
чено 279 пациентов по поводу прогрессии глиобластом 
по классификации 2016 г. (WHO grade IV) [4]. В данное 
ретроспективное исследование включено 163 пациента в 
возрасте 18 лет и старше с интракраниальной прогрессией 
первичных супратенториальных ГБ, выявленной в сроки 
не менее 3 мес., после проведенного комбинированного 
лечения. Проведение исследования одобрено 25.11.2018 на 
Этическом комитете центра (протокол № 14).

В данное исследование не были включены пациенты с 
низким функциональным статусом (KPS < 60), тяжелыми 
соматическими заболеваниями в стадии декомпенсации в 
анамнезе, с распространенным (срединные структуры, 
ствол головного мозга и более 3-х анатомических областей) 
поражением головного мозга и при отсутствии катамнеза.

Возраст пациентов составил от 18 до 73,9 лет. Медиана 
возраста составила 49,5 лет (95 % ДИ 47-52,3), 89 (54,6 %) 
мужчин и 74 (45,4 %) женщин. Во всех случаях диагноз 
глиобластомы подтвержден гистологически. 161 (98,8 %) 
пациенту проведено удаление опухоли, двум — стереотак-
сическая биопсия. 160 пациентам в первой линии лечения 
проведено комбинированное химиолучевое лечение с темо-
золомидом с (75 мг/м2) на область ложа и/или остаточного 
фрагмента опухоли. У 154 пациентов проводилось адъю-
вантное лечение (94,5 %), у 6 пациентов оно не выпол-
нялось в связи с гематологической токсичностью. В 126 
(81,8 %) случаях адъювантно назначался темозоломид, в 
22 (14,3 %) — комбинация темозоломид + карбоплатин/ци-
сплатин, темозоломид + ломустин/иринотекан, в 6 (3,9 %) 
— темозоломид в комбинации с бевацизумабом. Медиана 
безрецидивной выживаемости от момента установления 
диагноза составила 9,5 мес. (95 % СI 8,3-10,26 мес.). 
Медиана времени от окончания первичного облучения до 
начала повторной лучевой терапии — 16 мес. (95 % ДИ 
14,4-17,5 мес.). У 59 (36 %) пациентов прогрессирование 
выявлено на основании только критериев RANO [5], у 104 
(64 %) — на основании критериев RANO и данных ПЭТ-
КТ с 11С-метионином в динамике.

Рис. 1. Распределение очагов прогрессирования по локализации относительно ложа первичной опухоли(А) и варианты 
прогрессирования у пациентов(Б)

Таблица 1. Объемы мишени при различных режимах фракционирования

Режим фракционирования Число очагов Среднее, см3 Медиана объема, см3 Минимум Максимум

ГФ 107 17,84 13,45 0,1 72

РХ 180 9,2 2,4 0,01 43,2

Таблица 2. Применяемые схемы при радиохирургии (за 1 фракцию) на аппаратах Гамма Нож, 
Кибер Нож и Новалис

Аппарат Медиана краевой дозы, диапазон Предписанная изодоза, медиана

Гамма Нож 20 Гр (от 10 Гр-25 Гр) 50 %

Кибер Нож, Новалис 22 Гр (16-24 Гр) 80 %
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У 103 (63,2 %) пациентов наблюдалась только локаль-
ная прогрессия, у 52 (31,9 %) — только дистантная и у 
8 (4,9 %) — прогрессирование имело комбинированный 
характер. При оценке по очагам наблюдалось 190 очагов 
локальной прогрессии (к локальной прогрессии отнесены 
случаи, которые относятся к «central», «in field», «marginal» 
по классификации S. Lee и соавт. [6], то есть 20–100 % объ-
ема рецидива расположены в пределах 60 Гр изодозной ли-
нии) и 98 очагов дистантного прогрессирования (дистантная 
— менее 20 % объема в пределах 60 Гр изодозной линии).

Химиотерапия и таргетная терапия после прогрессиро-
вания включала режим с бевацизумабом и его комбинации 
с ломустином или иринотеканом, возобновление темозоло-
мида или комбинацию темозоломида с цисплатином/карбо-
платином, PCV (ломустин, винристин, натулан). Системная 
терапия проводилась конкурентно у 52 % и адъювантно — 
у 89 % больных. Стереотаксическое облучение в режимах 
РХ и ГФ проведено на аппаратах Гамма-нож модели «4C» 

«Perfexion» и «Icon» (Elekta, Швеция), КиберНож (Accuray, 
США) («Novalis» (BrainLab, Varian США) TrueBeam STx 
(Varian США). Оконтуривание мишени осуществляли с 
учетом данных МРТ у всех пациентов и предварительно 
проведенной (не позднее 2 недель до СТЛТ) ПЭТ-КТ го-
ловного мозга с метионином у 153 из 163 (93,8 %) боль-
ных [7].

В режиме радиохирургии (за одну фракцию) было про-
лечено 180 очагов (122 локальных и 58 дистантных); в 
режиме гипофракционирования было пролечено 107 очагов 
(67 и 40 соответственно). Подробно объемы мишеней и 
параметры облучения при различных режимах фракцио-
нирования представлены в табл. 1-3.

Токсичность проведенного облучения оценивали в со-
ответствии с критериями CTCAE v5.0 Национального ин-
ститута изучения онкологических заболеваний [8]. Оцени-
валась как острая (< 12 недель после ЛТ) так и отсроченная 
или  поздняя (> 12 недель после ЛТ) токсичность.

Таблица 3. Применяемые схемы при использовании режима гипофракционирования

Число очагов(107) Количество фракций РОД, Гр Средняя СОД, Гр Медиана объёма мишени, см3

Мин.-макс., см3

35 3 8/8,5 24 9,52 (95 % ДИ 7,31-11,72) 2,1-21,4

6 3 9 27 6 (95 % 1,5-23,3) 1,2-25,7

49 5 6/6,5 30/32,5 17,8 (95 % ДИ 15-23,9) 5,5-65

11 5 7/7,5 35 18,98 (95 % ДИ 6,52-52,4) 6-72

4 7 5 35 16,5 (95 % ДИ 7,68-36,8) 7-39,4

2* 6 5 30 17 (95 % ДИ 7,68-36,8) 7-28,4

Локальный контроль

0 5 10 15 20 25 30
0

20

40

60

80

100

Время

дистантная
локальная

 

Общая выживаемость 

0 20 40 60 80
0

20

40

60

80

100

время

яинавиж
ыв ьтсонтяореВ

)
%( яинавиж

ыв ьтсонтяореВ
)

%(

Общая выживаемость

0 20 40 60 80

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

время

Локальный контроль

0 20 40 60 80 100
0

20

40

60

80

100

Время

тип прогрессии
локальная
дистантная

А Б

А Б

яинавиж
ыв ьтсонтяореВ

)
%(

яинавиж
ыв ьтсонтяореВ

)
%(

Локальный контроль

0 5 10 15 20 25 30
0

20

40

60

80

100

Время

дистантная
локальная

 

Общая выживаемость 

0 20 40 60 80
0

20

40

60

80

100

время

яинавиж
ыв ьтсонтяореВ

)
%( яинавиж

ыв ьтсонтяореВ
)

%(

Общая выживаемость

0 20 40 60 80

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

время

Локальный контроль

0 20 40 60 80 100
0

20

40

60

80

100

Время

тип прогрессии
локальная
дистантная

А Б

А Б

яинавиж
ыв ьтсонтяореВ

)
%(

яинавиж
ыв ьтсонтяоре В

)
%(

Рис. 2. Однофакторный анализ локального контроля после радиохирургического лечения (А) и лечения в режиме гипофракционирования 
(Б) в зависимости от типа прогрессии

Рис. 3. Кривая Каплан-Майера общей выживаемости пациентов после радиохирургического лечения (А) и лечения в режиме 
гипофракционирования (Б)
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Результаты

При анализе результатов лечения в режиме 
радиохирургии выявлено, что при локальном 
типе прогрессии локальный контроль на сроках 
3, 6, 12 мес. составил 98,1 %, 76,3 %, 38,5 % 
соответственно (рис. 2А), при дистантном — на 
сроках 3, 6, и 12 мес. составил 100 %, 80,1 %, 
67,2 % соответственно (рис. 2Б). Локальный кон-
троль в целом по группе на сроках 3, 6, 12 мес. 
составил 85,8 %, 76,1 %, 38,1 %.

Медиана общей выживаемости после прове-
дения радиохирургии составила 17 мес. (95 % 
ДИ 13-20 мес., рис. 3А), от момента верифика-
ции опухоли — 40 мес. (95 % ДИ 32-49 мес.).

При однофакторном анализе локального кон-
троля выявлено, что краевая доза 18 Гр и более 
была ассоциирована с более высокими показа-
телями локального контроля. Такие показатели 
как возраст, статус по шкале Карновского, зна-
чение индекса накопления по ПЭТ-КТ с метио-
нином до облучения, проведение химиотерапии 
после РХ и объем мишени не оказывали суще-
ственного (статистически значимого) влияния 
на результаты локального контроля у пациентов 
данной группы (p > 0,05). Многофакторный ана-
лиз с применением модели Кокса подтвердил, 
что краевая доза в 18 Гр и более и тип про-
грессирования статистически значимо влияли 
на результаты локального контроля (p = 0,001). 
Постлучевая токсичность 3-й степени была от-
мечена у 8,8 % пациентов.

В режиме гипофракционирования пролече-
но 107 очагов. Локальный контроль очагов при 
локальной прогрессии на сроках 3, 6, 12 мес. 
составил 90,2 %, 73,2 %, 23,6 %, при дистант-
ной прогрессии — 97,6 %, 86,2 % и 59,4 % 
соответственно. В целом по группе локальный 
контроль на сроках 3, 6, 12 и 18 мес. соста-
вил 93,9 ± 2,4 % 73,3 ± 4,8 %, 33,9 ± 6,1 %, 
18,7 ± 5,8 % соответственно.

Независимым прогностическим фактором 
локального контроля опухоли был объем очага 
менее 18 см3 (р = 0,048) (рис. 4).

Статистически достоверных различий в за-
висимости от применения режима (3 фр × 8 Гр 
или 5 фр × 6 Гр) выявлено не было.

В многофакторном анализе с применением 
регрессионной модели Кокса факторы объема и 
типа прогрессирования не показали статистиче-
ски значимого влияния на локальный контроль 
в режиме гипофракционирования. Медиана об-
щей выживаемости после проведения лечения 
в режиме гипофракционирования составила 
17,5 мес. (95 % ДИ 12,9-24,1 мес.) (рис. 3Б), 
от момента верификации опухоли — 38,6 мес. 
(95 % ДИ 32,9-55,1 мес.).

Отдельно проведен анализ факторов, влия-
ющих на развитие постлучевой токсичности в 
режиме гипофракционирования. Постлучевая 
токсичность 3-4 степени после гипофракцио-
нирования в виде отека наблюдалась у 18,2 %, 
в виде постлучевого некроза — у 13,4 % боль-
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Рис. 4. Локальный контроль очагов после повторной лучевой 
терапии в режиме гипофракциониования в зависимости от 

объёма очага

Рис. 5. ПЭТ-КТ с 11С метионином перед лечением прогрессии (А) с ИНмакс-2,18, МРТ в режиме T1 c контрастированием на 
момент лечения прогрессии (Б) и ПЭТ-КТ с 11С-метионином через 3 мес. после СТЛТ в режиме гипофракционирования; (В) — очаг 

неравномерно повышенного патологического накопления РФП с ИН макс 1,55 — положительная динамика, МРТ в режиме T1 c 
контрастированием через 1,5 года после проведенного лечения (Г)
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ных. При однофакторном анализе выявлено, что 
в группе очагов с постлучевой токсичностью и 
без таковой были выявлены статистически зна-
чимые различия в зависимости от объема очага 
(ANOVA p = 0,026, F = 5,01). Средний объем 
очага в группе с постлучевой токсичностью со-
ставил 22,7 см3, в группе без постлучевой ток-
сичности — 15,2 см3. Другие факторы, такие 
как возраст пациента, применение бевацизумаба 
конкурентно с повторной лучевой терапией, тип 
прогрессии не оказывали статистически значи-
мого влияния на частоту возникновения постлу-
чевых осложнений. Результаты лечения пациента 
в режиме гипофракционирования представлены 
на рис. 5.

Обсуждение

Медианы безрецидивной выживаемости (до 
первой прогрессии) после удаления глиобласто-
мы и комбинированной химиолучевой терапии 
в режиме классического фракционирования до 
суммарной очаговой дозы 60 Гр, по данным раз-
личных авторов, составляет от 5 до 19,6 мес. 
[9, 10]. У пациентов, включенных в наше ис-
следование, медиана безрецидивной выживаемо-
сти после комбинированного лечения составила 
9,5 мес. (95 % ДИ 8,3-10,26 мес.).

Существуют данные о том, что пациенты с 
глиобластомами с ограниченной перитумораль-
ной зоной «отека/инфильтрации» имеют более 
высокие значения выживаемости по сравнению 
с пациентами с распространенной зоной отека/
инфильтрации. В нашем исследовании 66 % 
очагов прогрессии были локальными и 34 % 
— дистантными. В исследовании Liang и соавт. 
[11] рассматривалось влияние «ограниченной 
перитуморальной зоны» на локализацию оча-
гов прогрессирования ГБ. Так глиобластомы с 
«ограниченной зоной отека/инфильтрации», как 
правило, прогрессировали в пределах ложа опу-
холи (7,7 %) без отдаленного распространения, 
в то время как случаи с расширенной зоной 
отека/инфильтрации имели тенденцию к про-
грессированию за пределами ложа опухоли (в 
40,6 %) или с дистантным прогрессированием 
(в 30,4 %).

В исследовании L. Zheng и соавт. (2021) [8] 
показана частота дистантных прогрессий с уче-
том различных способов оконтуривания ложа 
удаленной глиобластомы — EORTC, RTOG. Со-
общается о частоте дистантного прогрессирова-
ния в 5,7 %, 8,4 % и 20 % соответственно. Мы 
считаем, что в 34 % случаев дистантных про-
грессий лечение может быть проведено в ранние 
сроки после предшествующего облучения.

В нашем исследовании на большой выбор-
ке показаны статистически значимые различия 

в локальном контроле над очагами прогресси-
рования, которые находятся в зоне предшеству-
ющего облучения, и очагами, расположенными 
дистантно. В исследовании Kim и соавт. [12] 
при стратификации по дистантным и централь-
ным (локальным) паттернам прогрессирования, 
пациенты из первой группы имели тенденцию к 
более длительной безрецидивной выживаемости 
(БРВ). Медиана БРВ в работе Kim и соавт. со-
ставила 10,2 мес. (95 % ДИ 8,5–16,3) и 7,7 мес. 
(95 % ДИ 7,3–8,4 мес., p = 0,12) соответственно. 
В нашем исследовании при анализе результатов 
лечения в режиме радиохирургии выявлено, что 
при локальном типе прогрессирования меди-
ана времени без локальной прогрессии соста-
вила 9 мес. (95 % ДИ 8,4-11 мес.), при дис-
тантном типе — медиана не была достигнута 
(р = 0,0064). В режиме гипофракционирования 
при локальном типе прогрессирования медиана 
времени без локальной прогрессии очага соста-
вила 8,4 мес. (95 % ДИ 6,5-10 мес.), для группы 
дистантных очагов — 12 мес. (95 % ДИ 7,5-
24,7 мес.; р = 0,02).

В предшествующих исследованиях было пока-
зано, что дистантное прогрессирование является 
неблагоприятным фактором прогноза в отноше-
нии общей выживаемости, при этом локальный 
контроль у этих пациентов был существенно 
выше по сравнению со случаями локального 
прогрессирования. Известно, что дистантные 
очаги имеют в среднем только 25 % общих му-
таций с их первичными опухолями. Напротив, 
при локальном прогрессировании общие мута-
ции выявляются в среднем в 70 % случаев, что 
может определять различия в чувствительности 
к ионизирующему излучению.

Согласно шкале прогноза «New Combs scale» 
[13] существует ряд благоприятных прогности-
ческих факторов в отношении общей выживае-
мости пациентов с глиомами после повторной 
лучевой терапии. Пациенты, включенные в 
наше исследование, по шкале прогноза имели 
не более 3-х баллов, что соответствует пред-
полагаемой медиане общей выживаемости от 
11,3-19,5 мес. Медиана ОВ после применения 
РХ составила 17 мес., а в режиме гипофракци-
онирования — 17,5 мес. По данным различных 
авторов, медиана общей выживаемости после 
СТЛТ находится в пределах 8-16 мес. (данные в 
табл. 4) [14, 15, 16]. Среди факторов, связанных 
с прогнозом общей выживаемости, авторы вы-
деляют более молодой возраст пациентов, время 
до прогрессирования опухоли после первичной 
операции, применение бевацизумаба, дозу более 
15 Гр при радиохирургии и др. [17]. Следует 
отметить, что риск постлучевых осложнений 
остается низким после СТЛТ в сочетании с со-
путствующей системной терапией, при этом во 
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многих исследованиях сообщается о более низ-
ком риске возникновения осложнений у пациен-
тов, получающих СТЛТ и бевацизумаб [18, 19].

Kazmi и соавт. [20] опубликовали мета-анализ 
с результатов повторной лучевой терапии при 
прогрессировании глиобластом, который вклю-
чал 50 исследований, в которых приведены ре-
зультаты лечения 2 095 пациентов. Общая вы-
живаемость от даты повторной лучевой терапии 
и БРВ от даты повторного облучения составили 
73 % и 43 %, а на сроке 12 мес. — 36 % и 17 % 
соответственно.

По мнению Scoccianti и соавт. [21] локаль-
ное лечение очагов необходимо рассматривать 
у пациентов с ожидаемой продолжительностью 
жизни более 3 мес. В исследовании B. Suchorska 
[22] в 2016 г. было показано, что БРВ не отлича-
лась в группах пациентов с повторной резекцией 
и без таковой. При этом БРВ оказалась значи-
тельно выше при тотальном удалении прогрес-
сирующего очага (очага контрастирования в ре-
жиме Т1) по сравнению с частичным удалением 
(12,9 мес. против 6,5 мес.). Стоит отметить, что 

у 99 из 163 пациентов, получивших повторное 
лучевое лечение, продолжительность жизни от 
момента верификации диагноза составила 36 и 
более месяцев, что является критерием долго-
жительства.

В исследовании Skeie от 2012 г. проведено 
сравнение результатов лечения прогрессий гли-
областом на аппарате Гамма Нож (32 пациента) 
и реоперацией (26 пациентов) [25] (табл. 5.).

Безусловным показанием к проведению рео-
перации являются признаки повышенного вну-
тричерепного давления и\или возможность улуч-
шения функционального статуса пациента путём 
повторного удаления опухоли.

В дальнейшем необходимо более подробное 
изучение биологических особенностей глиобла-
стом. Одна из возможных опций повышения ра-
диочувствительности опухолевых клеток заклю-
чается в применении аптамеров и использование 
этих данных для подбора доз ионизирующего 
излучения, в т. ч. на культурах клеток удаленных 
опухолей, для создания индивидуальной страте-
гии лечения. В рамках исследовательского гран-

Таблица 4. Общая выживаемость после лечения прогрессий глиобластом

Автор, год Число пациентов Доза и число фракций мОВ, мес. мБРВ, мес. Т3ст (лучевой 
некроз)

Радиохирургия[14]

Kong, 2008 65 16 Гр 13 4.6 24,4 %

Kim, 2015 144 15 Гр 15,5(+ТМЗ) 6 н/д

Bir, 2015 36 10-20 Гр 10,3 5,8 нет

Bokshtein, 2016 33AA/14ГБ 18 (14-24) Гр 15,9 - 5,5 %

Arnold, 2017 156 18-20 Гр 10,7 4,8 н/д

Sharma, 2018 53 18 (12-24) Гр 11 4.4 4 %

Morris, 2019 45 17 (13-24) Гр 13.3 5.2 0

Осинов И.К, 2021 [15] 168 20 Гр (10-25) 14,7 8,2 8,8 %

Гипофракционирование[16]

Minniti et al., 2012 54 (38АА/16ГБ) 30 Гр за 5 фракций 12.4 - 7 %

Yazici et al., 2014 37 30 Гр за 6 фракций 10.6 - н/д

Ciammella et al., 2013 15 25 Гр за 5 фракций 9.5 - 13.3%

Dincoglan et al., 2015 25 25 Гр за 5 фракций 10.3 - 10,7%

Reynaud et al., 2018 18 30 Гр за 6 фракций 8.2 - н/д

Таблица 5. Сравнение результатов лечения прогрессий глиобластом на аппарате Гамма Нож с реоперацией

Гамма Нож Реоперация p-value

Общая выживаемость 19 мес. 16 мес. 0,021

Выживаемость до следующего 
лечения 12 мес. 6 мес. 0,001

Число дней госпитализации 2,6 дней 7,8 дней 0,001

Осложнения 9,8 % 25,2% 0,005

Время до прогрессии 6 мес. 2 мес. 0,009
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та «Создание платформы аптотераностики для 
диагностики и лечения глиом мозга человека» 
в качестве субстратов для радиосенсибилизации 
опухоли была предложена панель криптоаптаме-
ров, содержащих G-квадруплексы, и была по-
казана их способность снижать пролиферацию 
и миграцию опухолевых клеток глиобластомы 
после облучения, что может послужить важным 
фактором увеличения эффективности облучении 
ГБ, в т. ч. при его повторном применении [24].

Заключение

Повторное облучение в режимах гипофрак-
ционирования и радиохирургии у пациентов с 
прогрессированием глиобластом является эф-
фективной и безопасной опцией с приемле-
мой токсичностью и должно рассматриваться 
как метод выбора при отсутствии показаний к 
реоперации для спасения жизни пациента при 
признаках повышенного внутричерепного дав-
ления. При более значительном объеме реци-
дива, показано применение режима гипофрак-
ционирования. Результаты улучшаются тогда, 
когда повторное облучение проводится на фоне 
назначения бевацизумаба. Локальный контроль 
достигается чаще при повторном облучении в 
группе дистантного прогрессирования, несмо-
тря на то, что ОВ при этом ниже. Для повы-
шения эффективности лучевого лечения не-
обходим дальнейший поиск индивидуальных 
молекулярно-генетических особенностей опу-
холи и молекул, повышающих радиочувстви-
тельность клеток опухоли у каждого пациента, 
что в дальнейшем обеспечит персонализиро-
ванный подход к лечению глиобластом.
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Introduction. Glioblastomas (WHO grade IV) are the most 
common primary malignant tumors of the CNS with an ex-
tremely poor prognosis. Despite combined treatment, which 
includes maximal surgical removal followed by radiation and 
chemotherapy, the vast majority of cases experience progres-
sion within several months after surgery. Repeated radiation 
therapy is one of the most common and effective therapeutic 
options when progression is detected.

Aim. To study the efficacy and safety of stereotactic radia-
tion therapy in treating glioblastoma progression in radiosur-
gery and hypofractionation modes.

Materials and methods. The study included 163 patients 
with glioblastoma (GB) progression after complex treatment 
from 2005 to 2021. All patients were treated in the radiother-
apy department of the National Medical Research Center for 
Neurosurgery and the Moscow Gamma Knife Center. The age 
of patients included in the study ranged from 18 to 73.9 years. 
The median age was 49.5 years (95 % CI 47-52.3). In the 
mode of radiosurgery (for one fraction), 180 foci were treated 
(located "locally" within 3 cm from the prescribed isodose at 
primary irradiation — 122, and 58 — distant). In the hypofrac-
tionation mode, 107 foci were treated (local — 67 and distant 
— 40). The mean volumes of foci were 9.2 cm3 (0.01-43.2 
cm3) in the radiosurgery mode and 17.84 cm3 (0.1-72 cm3) in 
the hypofractionation mode. The median prescribed dose in the 
radiosurgery mode was 20 Gy at 50 % of the isodose curve. 
The median cumulative focal dose in the hypofractionation 
mode was 30 Gy. 

Results. Analysis of the treatment results in radiosurgery 
mode showed that for local progression, local control at 3, 
6, and 12 months was 98.1 %, 76.3 %, and 38.5 %, respec-
tively, while for distant progression it was 100 %, 80.1 %, 
and 67.2 %, respectively. In hypofractionation mode, the 
local control of foci of local progression at 3, 6, and 12 
months was 90.2 %, 73.2 %, and 23.6 %, respectively, and 
for distant progression it was 97.6 %, 86.2 %, and 59.4 %, 
respectively.

Grade 3 radiation toxicity after radiosurgery was observed 
in 8.8 % of patients. Grade 3-4 radiation toxicity after hypo-
fractionation in the form of edema was observed in 18.2 % of 
patients, and post-radiation necrosis was observed in 13.4 % 
of patients. In the hypofractionation mode, the mean volume 
of the focus in the group with post-radiation toxicity was 
22.7 cm3, while in the group without post-radiation toxicity 
it was 15.2 cm3.

Conclusion: Stereotactic radiotherapy for glioblastoma 
progression in radiosurgery and hypofractionation modes is an 
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effective and safe treatment option that leads to an increase in 
the duration of local tumor control. Repeating radiotherapy for 
distant glioblastoma progression significantly increases local 
control compared to local progression.

Keywords: glioblastoma; progression; radiosurgery; hypo-
fractionation
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