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Введение. Лечение рецидивирующих высокозлокаче-
ственных глиом (ВЗГГМ) остается сложной клинической 
проблемой из-за высокой частоты рецидивов и ограничен-
ных возможностей терапии. Повторное облучение, в част-
ности протонной терапией, представляет перспективный, 
но недостаточно изученный подход к улучшению выжива-
емости данной группы пациентов.

Цель. Оценка безопасности и эффективности повтор-
ного облучения высокозлокачественных глиом головного 
мозга (ВЗГГМ) активным сканирующим пучком прото-
нов.

Материалы и методы. Для анализа отобраны 63 па-
циента с рецидивами ВЗГГМ (Grade III–IV), получавшие 
повторное облучение на комплексе протонной терапии 
«Прометеус». Суммарная очаговая доза (СОД) составила 
50,7 Гр (эквивалентно 56 Гр с учетом относительной био-
логической эффективности (ОБЭ). Оценка эффективности 
проводилась по общей выживаемости (ОВ) и выживаемо-
сти без прогрессирования (ВБП). Токсичность оценивалась 
по частоте лучевых реакций.

Результаты. Медиана ОВ составила 11,1 мес., однолет-
няя выживаемость — 48,4 %, двухлетняя — 21,5 %. Ме-
диана ВБП составила 6 мес., однолетняя ВБП — 40,4 %, 
двухлетняя — 19,3 %. Частота радионекроза — 4,8 %. Ана-
лиз прогностических факторов выявил значимое влияние 
возраста, общего соматического статуса и гистологического 
типа опухоли на выживаемость.

Выводы. Повторное облучение протонами является 
безопасным и эффективным методом лечения рецидивов 

Introduction. The management of recurrent high-grade gli-
omas (HGGs) remains a significant clinical challenge due to 
the high recurrence rate and limited treatment options. Re-ir-
radiation, particularly with proton beam therapy, represents a 
promising yet underexplored strategy for improving survival 
outcomes in this patient population.

Aim. To evaluate the safety and efficacy of re-irradiation 
using pencil beam scanning proton therapy for recurrent HGGs 
of the brain.

Materials and Methods. We analyzed 63 patients with 
recurrent HGGs (Grade III-IV) who underwent proton re-ir-
radiation using the “Prometheus” proton therapy system. The 
total dose (TD) was 50.7 Gy (RBE-weighted 56 Gy based 
on relative biological effectiveness). Treatment outcomes were 
assessed through overall survival (OS) and progression-free 
survival (PFS). Toxicity was evaluated according to radia-
tion-induced adverse events.

Results. Median OS was 11.1 months, with 1- and 2-year 
survival rates of 48.4 and 21.5 % respectively. Median PFS 
was 6 months, with 1- and 2-year PFS rates of 40.4 % and 
19.3 %. The radionecrosis incidence was 4.8 %. Prognostic 
analysis identified significant associations between survival 
outcomes and age, performance status, and tumor histology.

Conclusion. Proton beam re-irradiation demonstrates 
favorable safety and efficacy for recurrent HGGs, show-
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ВЗГГМ, демонстрирующим приемлемую токсичность и 
увеличение показателей выживаемости.
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Введение

Высокозлокачественные глиомы головного 
мозга (ВЗГГМ, Grade III–IV) представляют со-
бой одну из наиболее агрессивных форм пер-
вичных опухолей центральной нервной системы. 
Глиобластома, наиболее распространенный тип 
ВЗГГМ, характеризуется высокой частотой реци-
дивирования и инфильтративным ростом, что де-
лает ее лечение крайне сложным. Средняя выжи-
ваемость пациентов с глиобластомой составляет 
около 15 мес., при этом лишь 25 % достигают 
двухлетнего рубежа выживаемости [1].

При выявлении рецидива заболевания воз-
можно проведение повторного хирургического 
лечения, смена линии химиотерапии либо по-
вторное облучение рецидивной опухоли. Однако 
хирургическое лечение не всегда осуществимо 
из-за высокого риска ухудшения неврологиче-
ского статуса пациента, а возможности лекар-
ственной терапии часто ограничены из-за раз-
вития резистентности опухоли. В таких случаях 
альтернатив для лечения пациентов с ВЗГГМ 
почти не остается. Помимо эффективности тера-
пии в отношении рецидивной опухоли, важным 
аспектом лечения является сохранение приемле-
мого качества жизни. Это напрямую связано с 
минимизацией нейротоксичности проводимого 
лечения, особенно при использовании лучевой 
терапии [2].

Повторное облучение рецидивных опухолей 
является перспективным методом, однако его 
применение ограничено риском лучевых ос-
ложнений. Протонная терапия, благодаря физи-
ческим свойствам пучка и особенностям про-
странственного распределения частиц, позволяет 
минимизировать дозу на здоровые ткани, что де-
лает ее оптимальным вариантом для проведения 
повторного облучения [3, 4]. Цель данного ис-
следования — оценка безопасности и эффектив-
ности повторного облучения ВЗГГМ активным 
сканирующим пучком протонов.

Материалы и методы

В анализ были включены 63 пациен-
та в возрасте от 24 до 69 лет (средний воз-
раст — 45,0 ± 12,6 года), у которых на момент 

повторного облучения было подтверждено на-
личие глиальных опухолей высокой степени 
злокачественности (Grade III–IV). При этом у 
11 пациентов (17,5 %) изначально были диа-
гностированы глиомы низкой степени злокаче-
ственности (Grade I–II), которые со временем 
трансформировались в высокозлокачественные. 
Абсолютное большинство рецидивных опухо-
лей в нашем исследовании располагалось в коре 
больших полушарий головного мозга.

Преобладающим типом опухолей (60,4 % 
случаев) была глиобластома, 33,3 % составила 
анапластическая астроцитома, и 6,3 % — оли-
годендроглиома. 

Длительность анамнеза заболевания от мо-
мента первоначальной диагностики до проведе-
ния повторного облучения составила от 12 мес. 
до 18 лет, медиана данного показателя составила 
27 мес. (95 % ДИ: 19−57 мес.). Объем опухо-
ли составил, в среднем, 100,3 см3 (41,9−220,4 
см3). Повторное хирургическое лечение до нача-
ла протонной терапии проводилось 21 пациенту 
(33,3 %, 95 %: ДИ 22,0–46,3).

Диагноз был установлен на основе резуль-
татов морфологических и иммуногистохимиче-
ских исследований, а также данных позитрон-
но-эмиссионной томографии с компьютерной 
томографией (ПЭТ–КТ) с использованием мети-
онина либо тирозина. Критерии включения в ис-
следование предусматривали возраст пациентов 
старше 18 лет, подтверждение рецидива опухоли 
с использованием ПЭТ–КТ для исключения ра-
дионекроза, интервал между первым и повтор-
ным курсом лучевой терапии не менее 12 мес., 
а также общий соматический статус пациентов 
по шкале Карновского в диапазоне от 70 до 90 
баллов.

Лечение проводилось на комплексе протон-
ной терапии «Прометеус» (АО «Протом»), обо-
рудованном синхротроном, системой позицио-
нирования пациентов и собственной системой 
дозиметрического планирования. Для каждого 
пациента изготавливались индивидуальные тер-
мопластические фиксирующие маски, обеспечи-
вающие точность позиционирования в пределах 
± 0,5 мм. Суммарная очаговая доза (СОД) соста-
вила 50,7 Гр, что эквивалентно 56 Гр с учетом 
относительной биологической эффективности 
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(ОБЭ) протонов, равной 1,1. Разовая очаговая 
доза (РОД) составила 1,8 Гр (эквивалентно 2 Гр). 
Планирование лечения основывалось на данных 
зарегистрированных изображений топометри-
ческой КТ, магнитно-резонансной томографии 
(МРТ) с контрастированием и ПЭТ–КТ. Запла-
нированный объем облучения (PTV) включал от-
ступы 0,3 см от биологического объема опухоли, 
определяемого зоной накопления контраста на 
Т1-взвешенных изображениях МРТ и зоной на-
копления радиофармпрепарата на ПЭТ–КТ. При 
планировании учитывались критически важные 
структуры, такие как ствол головного мозга, зри-
тельные пути и общий объем головного мозга.

Эффективность лечения оценивалась по 
следующим критериям: общая выживаемость 
(ОВ) — время с момента начала повторного кур-
са облучения до смерти пациента или послед-
него катамнестического осмотра; выживаемость 
без прогрессирования (ВБП) — время с момента 
начала лучевой терапии до появления локально-
го прогрессирования. Токсичность оценивалась 
по частоте и степени выраженности острых и 
поздних лучевых реакций, включая радионекроз, 
радиодерматит и алопецию. Для анализа выжи-
ваемости использовался метод Каплана — Май-
ера, а прогностические факторы оценивались с 
помощью логистической регрессии. Все данные 
обрабатывались с использованием программы 
StatTech v. 3.1.6.

Результаты

Повторное облучение в запланированном 
объеме завершено у всех 63 пациентов (100 %). 
Медиана наблюдения за больными от момента 

завершения курса протонной терапии составила 
10,4 мес. (от 1,2 до 51,5 мес.).

На момент завершения катамнестического 
наблюдения в живых оставалось 13 пациентов 
(20,6 %), умерло 50 (79,4 %). Шесть человек из 
группы исследования погибли по причинам, не 
связанным с основным заболеванием. 

Медиана ОВ составила 11,1 мес. (95 % ДИ: 
7,9–16,0). Однолетняя выживаемость достиг-
ла 48,4 % (95 % ДИ: 35,1–60,5), а двухлет-
няя — 21,5 % (95 % ДИ: 11,6–33,5). Кривая об-
щей выживаемости всех пациентов исследуемой 
группы представлена на рис. 1. 

Учитывая, что 12 % пациентов погибли по 
причинам, не связанным с наличием основ-
ного заболевания, нами была оценена общая 
болезнь-специфическая выживаемость, вычис-
ленная с исключением этих пациентов. Анализ 
показал, что медиана болезнь-специфической 
выживаемости составила 12,2 мес. от начала 
наблюдения (95 % ДИ: 7,9–18,0 мес.). 

В связи с тем, что медиана наблюдения в 
исследовании составила 10,1 мес., была прове-
дена оценка однолетней и двухлетней выживае-
мости пациентов в исследуемой группе. Кривая 
болезнь-специфической выживаемости отражена 
на рис. 2. 

Медиана ВБП составила 6 мес. (95 % ДИ: 
5–14). Однолетняя ВБП — 40,4 % (95 % ДИ: 
27,3–57,1), двухлетняя — 19,3 % (95 % ДИ: 
9,4–31,8), трехлетняя — 12,9 % (95 % ДИ: 
3,6–28,3). Однолетняя выживаемость составила 
48,4 % (95 % ДИ: 35,1–60,5). Двухлетняя вы-
живаемость — 21,5 % (95 % ДИ: 11,6–33,5). 
График выживаемости без прогрессирования 
приведен на рис. 3. 

Рис. 1. Общая выживаемость в исследуемой группе (Каплан — Майер)
Fig. 1. Overall survival in the study group (Kaplan-Meier curve)
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Данные свидетельствуют о том, что повтор-
ное облучение протонами позволяет значитель-
но продлить период без прогрессирования за-
болевания, что особенно важно для пациентов 
с рецидивами глиобластомы, где стандартные 
методы лечения часто оказываются неэффек-
тивными [3]. 

Частота радионекроза составила 4,8 % (три 
случая), что значительно ниже, чем при исполь-
зовании фотонной терапии, где частота данного 
осложнения при подведении сопоставимой дозы 
достигает 12 % [5].

Это связано с особенностями пространствен-
ного распределения протонов, точным планиро-
ванием лечения, использованием ПЭТ–КТ для 
дифференциации рецидива и постлучевых изме-
нений, а также применением принципа ALARA 
(as low as reasonably achievable), который мини-
мизирует дозу на окружающие здоровые ткани.

Острые лучевые реакции, такие как радио-
дерматит и алопеция, наблюдались у 32 и 45 % 
пациентов соответственно. Радиодерматит чаще 
всего возникал у пациентов с опухолями, рас-
положенными в конвекситальной части больших 

Рис. 2. Общая болезнь-специфическая выживаемость в группе n = 57 (Каплан — Майер)
Fig. 2. Overall disease-specific survival in the study group (n=57) (Kaplan-Meier curve)

Рис. 3. Выживаемость без прогрессирования в исследуемой группе (n = 63) (Каплан — Майер)
Fig. 3. Progression-free survival in the study group (n = 63) (Kaplan-Meier curve)
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полушарий головного мозга, где изодоза 20 Гр 
приходилась на кожу головы. Алопеция также 
была связана с расположением опухоли и дозой 
облучения, однако эти реакции были временны-
ми и не требовали прерывания лечения.

Поздние лучевые осложнения, такие как 
нейрокогнитивные нарушения или тяжелый ра-
дионекроз, требующие хирургического вмеша-
тельства, отсутствовали. Это подтверждает без-
опасность протонной терапии при повторном 
облучении, особенно в сравнении с фотонной 
терапией, где риск поздних осложнений значи-
тельно выше.

Анализ прогностических факторов показал, 
что возраст пациентов, их общий соматиче-
ский статус и гистологический тип опухоли 
оказывают значительное влияние на выживае-
мость. Пациенты моложе 43 лет имели меди-
ану общей выживаемости на 3,7 мес. больше 
по сравнению с пациентами старшего возраста 
(95 % ДИ: 1,006–1,058, p = 0,016), что может 
быть обусловлено лучшими компенсаторными 
возможностями организма у более молодых 
пациентов и меньшим количеством сопутству-
ющих заболеваний. Кроме того, больные с 
высоким функциональным статусом по шкале 
Карновского (≥ 80 баллов) демонстрировали на 
40 % более высокую выживаемость (95 % ДИ: 
0,063–0,452, p < 0,001). Это подчеркивает важ-
ность общего состояния пациента для прогно-
за, т. к. пациенты с меньшим неврологическим 
дефицитом и лучшим общим состоянием легче 
переносят лечение и имеют больше шансов на 
положительный исход. В дополнение к этому, 
больные с исходными глиомами низкой степени 
злокачественности (Grade I–II), которые транс-
формировались в высокозлокачественные, име-
ли медиану общей выживаемости на 20,2 мес. 
больше, нежели с первичными ВЗГГМ (95 % 
ДИ: 0,111–0,822, p = 0,019). Это может быть 
связано с более длительным периодом до ма-
лигнизации и лучшим ответом на лечение у 
таких пациентов.

Обсуждение

Развитие технологий визуализации и совер-
шенствование методов радиотерапии в послед-
ние годы позволяет обеспечить прецизионность 
облучения рецидивных опухолей, что повлияло 
и на отношение к повторному проведению лу-
чевого лечения, которое доказало свою эффек-
тивность при выявлении рецидива заболевания. 
При облучении опухоли, расположенной интра-
краниально, основную сложность представляет 
соблюдение баланса между эффективностью 
проводимой терапии и ее безопасностью в от-
ношении критических структур головного мозга. 

Токсичность лучевого лечения связана с суммар-
ной дозой, подводимой на орган, объемом облу-
чения и конформностью подведения дозы. 

На сегодняшний день в мире накоплен зна-
чительный опыт использования фотонной тера-
пии для повторного облучения злокачественных 
глиом, однако количество исследований, посвя-
щенных протонной терапии в данном аспек-
те, остается сравнительно небольшим. Тем не 
менее, большинство авторов едины во мнении 
касательно того, что использование метода про-
тонной терапии является наиболее перспектив-
ным для повторного облучения рецидивных ин-
тракраниальных опухолей [3, 4, 6, 7, 8, 9].

Целью нашего исследования являлась оцен-
ка результатов лечения больных с высокозло-
качественными глиомами за счет проведения 
повторных курсов лучевого лечения с исполь-
зованием активного сканирующего пучка про-
тонов. В соответствии с поставленной целью 
задачи включили в себя оценку переносимости 
и токсичности, оценку эффективности лечения 
по показателям общей выживаемости и выжи-
ваемости без прогрессирования, оценку факто-
ров прогноза выживаемости и сравнение планов 
протонной и фотонной терапии по параметрам 
дозного распределения. 

Важной особенностью нашей работы, не 
учтенной в большинстве других исследований, 
является относительная гомогенность группы по 
признаку злокачественности облучаемой опухо-
ли — включены исключительно пациенты с мор-
фологически подтвержденными рецидивными 
глиомами высокой степени злокачественности 
(Grade III–IV). Стоит отметить, что в большин-
стве рассмотренных нами работ исследуемые 
группы включали пациентов как с низкой, так 
и с высокой степенью злокачественности, что 
делает их несопоставимыми в плане факторов 
прогноза [6, 10, 11].

Одной из проблем повторного облучения 
является сложность расчета объективной куму-
лятивной дозы. Это связано с необходимостью 
детального анализа плана предшествующего ле-
чения, что возможно не во всех случаях. Имен-
но поэтому минимализация подводимой дозы на 
орган риска дает шанс на эффективное приме-
нение повторного облучения, что доказано нами 
на клинических примерах. 

Выбранный режим основывается на данных 
о возможности безопасного подведения кумуля-
тивной дозы в пределах 120 Гр. На основании 
анализа многочисленных исследований был сде-
лан вывод о том, что к увеличению общей и 
безрецидивной выживаемости приводит повы-
шение кумулятивной дозы. Однако, учитывая 
дозиметрические особенности планирования 
различных методов лучевой терапии, эскалация 
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дозы повторного облучения без существенного 
увеличения частоты осложнений становится воз-
можной только при использовании метода про-
тонной терапии [12, 13].

Средняя выживаемость пациентов после 
диагностирования ВЗГГМ составляет поряд-
ка 15 мес., и лишь 25 % больных достигают 
двухлетнего рубежа выживаемости [1]. Таким 
образом, пациенты, включенные в наше иссле-
дование, уже в некоторой степени имеют бла-
гоприятные факторы прогноза, т. к. абсолютное 
большинство из них преодолело порог в 12 мес. 
с момента диагностики заболевания, а медиана 
времени до рецидива составила 26 мес. 

Всем пациентам было проведено комбиниро-
ванное либо комплексное лечение до диагности-
ки рецидива. Ввиду того, что они получали си-
стемную терапию в соответствующих течению 
заболевания режимах в разные сроки, провести 
анализ в зависимости от данного показателя 
было невозможно. 

У 10 пациентов, что составляет 16,7 % ис-
следуемой группы, первично определялись гли-
омы низкой степени злокачественности, которые 
подверглись трансформации с увеличением сте-
пени злокачественности с течением анамнеза. 
По литературным данным, порядка 40 % глиом 
Grade I–II малигнизируются в течение 10-летне-
го срока наблюдения [14]. Именно это опреде-
ляло диапазон длительности анамнеза в нашем 
исследовании сроками от 12 мес. до 18 лет. 

Одним из основных подходов, применяю-
щихся в случаях рецидива, является повторная 
резекция опухоли. Данное хирургическое лече-
ние было проведено в 20 случаях и выполнялось 
преимущественно с циторедуктивной целью. В 
остальных случаях повторное хирургическое 
лечение не осуществлялось в связи с риском 
развития грубого неврологического дефици-
та. Однако вывод о степени злокачественности 
опухоли делался на основании соответствующе-
го индекса накопления радиофармпрепарата при 
проведении ПЭТ–КТ. 

В ходе проведения исследования нами была 
получена возможность оценить не только безо-
пасность и эффективность, но также возможные 
факторы прогноза, способные повлиять на вы-
живаемость пациентов. 

Учитывая, что прогрессирование заболевания 
было причиной смерти в 44 из 60 наблюдений, 
и шесть смертей связаны с неспецифическими 
причинами, нами был проведен анализ общей 
выживаемости и общей болезнь-специфической 
выживаемости. 

Обращает на себя внимание, что время насту-
пления прогрессирования опухоли при повтор-
ном облучении коррелирует с имеющимися дан-
ными о периоде наступления прогрессирования 

при первичном облучении ВЗГГМ и составляет, 
в среднем, от 8 до 10 мес. [1].

Учитывая средние сроки общей и безреци-
дивной выживаемости пациентов с ВЗГГМ по-
сле комплексного лечения, полученные нами 
результаты свидетельствуют о возможности 
существенного продления жизни пациентов с 
изначально крайне неблагоприятным прогнозом 
[15].

Анализ литературы наглядно демонстрирует, 
что использование метода протонной терапии 
приводит как к увеличению общей, так и без-
рецидивной выживаемости, в среднем, на 6 мес. 
по сравнению с фотонной терапией [3, 4, 5, 7, 
8, 13].

При оценке факторов, влияющих на выживае-
мость, статистически значимыми оказались воз-
раст (p = 0,016), общесоматический статус паци-
ента (p < 0,001) и гистологический тип опухоли, 
выявляемый до прогрессирования (p = 0,019). 

Обращает на себя внимание средний возраст 
пациентов в исследуемой группе — 44,8 года, в 
то время как, согласно данным по эпидемиоло-
гии злокачественных опухолей, средний возраст 
составляет 53,5 года [16]. 

Так, в случае, если пациенты исследуемой 
группы были моложе 43 лет, медиана срока до-
жития была на 3,7 мес. дольше, чем в группе 
пациентов старше определенного в нашем ис-
следовании возраста. По всей видимости, это 
объясняется наличием больших ресурсов к вос-
становлению у пациентов помоложе. В более 
ранних исследованиях, посвященных оценке 
факторов, оказывающих влияние на выживае-
мость как при первичных, так и при рецидив-
ных ВЗГГМ, возраст пациентов также оценивал-
ся как один из наиболее значимых [17, 18].

При анализе влияния общесоматического 
статуса было отмечено, что отсутствие невро-
логического дефицита и общих симптомов забо-
левания оказали положительное влияние на про-
должительность жизни. Данный фактор также 
оценивался как значимый практически во всех 
известных нам исследованиях [18].

Наиболее интересными и важными, на наш 
взгляд, стали данные о том, что пациенты с гли-
омами низкой степени злокачественности (НЗ-
ГГМ) в начале анамнеза обладали существенны-
ми различиями в показателях выживаемости с 
группой пациентов, первично имевших ВЗГГМ, 
достигшими разницы в 20,2 мес. Известно, что 
прогноз выживаемости пациентов с глиомами 
Grade I–II более благоприятен, чем у пациентов 
с глиомами Grade III–IV. Хотя больные с НЗГГМ 
имеют более длительный срок выживаемости, 
нежели с ВЗГГМ, естественным течением опу-
холевого процесса является анапластическая кон-
версия или дедифференцировка с повышением 
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степени злокачественности, в среднем, примерно 
через 4–5 лет после постановки диагноза. Также 
имеются данные, согласно которым проведение 
лучевой терапии в адъювантном режиме после 
хирургического лечения НЗГГМ способно отсро-
чить злокачественную трансформацию, а также 
улучшить показатели выживаемости после ее 
наступления. Несмотря на то, что все пациенты 
исследуемой группы на момент повторного об-
лучения имели подтвержденные ВЗГГМ, прогноз 
выживаемости имел различия. 

К аналогичным выводам привели более ран-
ние исследования, связанные с исследованием 
прогноза выживаемости у пациентов с рециди-
вами глиом [14, 19, 20, 21].

Одним из наиболее значимых факторов, так-
же подтвержденных другими исследователями, 
является временной период между курсами лу-
чевого лечения. Доказано, что срок с момента 
предшествующего лечения менее 12 мес. ас-
социирован с более высоким риском поздних 
лучевых осложнений. Это повлияло на выбор 
данного срока как минимально допустимого 
при отборе пациентов в исследуемой группе. 
Учитывая достаточно большой диапазон между 
предшествующим и повторным облучением в 
нашем исследовании, временной фактор оказал-
ся статистически незначимым, что, по-видимо-
му, объясняется восстановлением большинства 
постлучевых изменений тканей головного мозга 
в период до 12 мес. Однако, оценивая результа-
ты поздней токсичности, можно удостоверить-
ся в целесообразности соблюдения этого срока 
при проведении повторного облучения у данной 
группы пациентов с применением исследуемого 
метода. 

При оценке переносимости и токсичности по-
вторного облучения с использованием активного 
сканирующего пучка протонов нами отмечена 
приемлемая частота ранних и поздних лучевых 
реакций и осложнений. Ни одному из пациентов 
исследуемой группы не было прервано лечение 
в связи с непереносимостью. 

Появление радиодерматитов и алопеции в 
большинстве случаев связано с расположени-
ем опухоли в конвекситальной части больших 
полушарий, в связи с чем даже при высоком 
градиенте дозы, характерном для протонной те-
рапии, изодоза 20 Гр приходилась на кожу го-
ловы, вызывая данные реакции. 

Развитие радионекроза головного мозга было 
зафиксировано в 4,8 % случаев исследования. 
По данным различных авторов, частота ради-
онекроза при фракционированном повторном 
облучении зависит от объема, режима фракци-
онирования и дозы облучения. При использо-
вании аналогичного режима фракционирования 
с использованием фотонной терапии на группе 

из 111 пациентов в исследовании Gupta и соавт. 
частота радионекрозов достигает 12 %. Необхо-
димо отметить, что вариативность частоты ради-
онекрозов в рассмотренных нами исследованиях 
от 0 до 60 % связана, прежде всего, с малым 
количеством пациентов в исследуемых группах 
[5].

Хотя в нашей работе не проводился анализ 
исхода в зависимости от системной терапии, 
известно, что большинство пациентов получали 
бевацизумаб в рамках лечения до либо после 
проведения повторного облучения. Таким обра-
зом, назначение препарата, применяющегося для 
профилактики и лечения радионекроза, могло 
повлиять на частоту развитий реакций поздней 
лучевой токсичности. Следует отметить, что 
применение бевацизумаба на фоне повторного 
облучения доказало в настоящее время свою эф-
фективность как в повышении общей выживае-
мости, так и в снижении частоты радионекроза 
при повторном облучении ВЗГГМ [22, 23].

Заключение

Результаты исследования подтверждают: по-
вторное облучение протонами является безопас-
ным и эффективным методом лечения рецидивов 
глиом. Ключевые преимущества метода включа-
ют высокую конформность дозы, минимальный 
риск радионекроза и возможность дозной эска-
лации. Перспективы дальнейших исследований 
заключаются во внедрении гибридных протоко-
лов, сочетающих протонную терапию с таргет-
ной или иммунотерапией, а также проведении 
многоцентровых исследований для валидации 
результатов.
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