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Введение
Медуллобластома – ​злокачественная опухоль, кото-

рая развивается из эмбриональных клеток. Первичный 
узел новообразования располагается в задней черепной 
ямке в области средней линии мозжечка. Медуллобла-
стомы встречаются преимущественно у детей и со-
ставляют у них около 20 % всех первичных опухолей 
центральной нервной системы, в то время как у взрос-

лых встречаются очень редко с частотой 0,6 на миллион 
в год и в основном поражают молодых людей в возрасте 
до 40 лет [1].

В настоящее время в классификации ВОЗ опухолей 
ЦНС медуллобластомы классифицируют на четыре от-
дельные молекулярные подгруппы (SHH, WNT, группа 
3 и группа 4) с различными демографическими данны-
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РЕЗЮМЕ
Целью данной работы была оценка влияния прогностических факторов на результаты лечения больных с прогрессированием первичных 
медуллобластом головного мозга у взрослых. В исследование вошло 10 пациентов с рецидивами медуллобластом головного мозга, 
которым с 2016 по 2021 год на базе ГАУЗ «Челябинский областной центр онкологии и ядерной медицины» было проведено лечение. Средний 
возраст пациентов с рецидивом медуллобластомы головного мозга составил 27,14 ± 4,30 года (от 23 до 35 лет). Преобладали лица мужского 
пола (n = 9), и в одном случае рецидив зафиксирован у женщины. Среднее время возникновения рецидива составило 56 месяцев (от 12 
до 144 месяцев). По методу лечения рецидива в трех случаях по поводу рецидива была выполнена повторная стереотаксическая лучевая 
терапия на аппарате «КиберНож» с РОД = 7 Гр за три фракции до СОД = 24 Гр, остальным семи больным проведена химиотерапия 
по схеме PCV. Медиана общей выживаемости составила 130 месяцев (ДИ: 59,6–200,3), показатели 1-летней общей выживаемости – ​100 %; 
5-летней – ​76,7 %; 7-летней – ​53,7 %. При анализе взаимосвязи размера остаточной опухоли и показателей выживаемости нами было 
установлено, что при размере остаточной опухоли более 1,5 см 5-летняя общая выживаемость была значительно ниже в сравнении 
с малой остаточной опухолью: 54 и 77 % соответственно (p = 0,005). Наилучшие показатели метод-специфической выживаемости были 
отмечены при проведении полихимиотерапии: 27 месяцев в сравнении с 21 месяцем при выполнении стереотаксической лучевой 
терапии (р = 0,782).
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SUMMARY
The aim of this work was to evaluate the results of treatment of patients with progression of primary cerebral medulloblastomas in adults. The study 
included 10 patients with progression of brain medulloblastomas, who had been treated since 2016 to 2021 treatment was carried out on the 
basis of the Chelyabinsk Regional Centre for Oncology and Nuclear Medicine. The mean age of patients with relapse of brain medulloblastoma 
was 27.14 ± 4.30 years (from 23 to 35 years). Males predominated (n = 9) and in one case a relapse was recorded in a woman. The median time 
to relapse was 56 months (12 to 144 months). According to the method of recurrence treatment, in 3 cases, for recurrence, repeated stereotaxic 
radiation therapy was performed using the CyberKnife device with ROD = 7 Gy in three fractions up to SOD = 24 Gy, the remaining 7 patients 
underwent chemotherapy according to the PCV scheme. The median overall survival was 130 months (CI: 59.6–200.3), 1-year overall survival 
rates were 100 %; 5-year-old – ​76.7 %; 7-year-old – ​53.7 %. When analyzing the relationship between the size of the residual tumor and survival 
rates, we found that with a residual tumor size of more than 1.5 cm, the 5-year overall survival rate was significantly lower compared to a small 
residual tumor – ​54 % and 77 % respectively (p = 0.005). The best indicators of method-specific survival were observed during polychemotherapy: 
27 months compared to 21 months when performing stereotactic radiation therapy (p = 0.782).
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ми, ответом на проводимую терапию и прогнозом [2]. 
Так, у взрослых пациентов с подтипом Wnt отмечены 
показатели 5-летней общей выживаемости, достигающие 
75–80 % [3]. Однако не только молекулярный профиль 
имеет значение для определения прогноза, существует 
стратификация пациентов по группам риска – ​к группе 
стандартного риска относятся пациенты с тотально и суб-
тотально удаленной опухолью, отсутствием метастазов 
и опухолевых клеток в ликворе. К группе высокого риска 
относятся пациенты с остаточной опухолью более 1,5 см, 
наличием опухолевых клеток в ликворе и (или) наличием 
метастазов в ЦНС, а также пациенты с крупноклеточной 
и анапластической медуллобластомой [4].

Кроме гистологической и молекулярной характерис-
тики, для оценки распространенности опухоли и стади-
рования медуллобластом используют классификацию 
по Chang [5], где Т – ​характеристика размера и инвазии 
первичной опухоли в соседние структуры, а именно моз-
жечок, IV желудочек и ствол мозга, а M – ​наличие или 
отсутствие метастазов в ЦНС.

Современные протоколы лечения медуллобластом 
взрослых пациентов включают хирургическое лечение, лу-
чевую терапию и полихимиотерапию [6], что способствует 
увеличению общей и безрецидивной выживаемости [7]. 
Но, несмотря на благоприятный прогноз и удовлетво-
рительные показатели результатов лечения, примерно 
у 30 % всех взрослых пациентов развивается рецидив [8]. 
Многочисленные исследования, проведенные за последнее 
десятилетие, подтвердили, что время рецидива заболе-
вания зависит от молекулярной группы. Учеными было 
отмечено, что медуллобластомы группы 4 характеризуются 
более длительным временем до развития рецидива. И на-
оборот, пациенты с медуллобластомами группы 3 имеют 
быстрое время до рецидива с крайне неблагоприятным 
исходом [9]. Однако на сегодняшний день стандартная 
стратегия лечения рецидивирующей медуллобластомы 
еще не определена. Могут быть рассмотрены различные 
варианты: максимально безопасная резекция, если это 
возможно; лучевая (химиолучевая) терапия или высоко-
дозная химиотерапия с последующей трансплантацией 
аутологичных стволовых клеток [10].

Роль повторного хирургического вмешательства в ле-
чении рецидива невелика, литературные данные показали, 
что хирургическое лечение увеличивает общую выживае-
мость только при местном рецидиве с локализацией в за-
днечерепной ямке с учетом подтвержденного M0 – ​статуса 
пациента [11]. В исследовании, проведенном Sabel с соавт., 
хирургическое вмешательство у пациентов с изолирован-
ными рецидивами также в значительной степени ассо-
циировалось с увеличением выживаемости в сравнении 
с больными с диссеминацией опухолевого процесса [12].

Повторное облучение позволяет замедлить прогрес-
сирование опухоли, уменьшить симптомы и в некоторых 
случаях обеспечить долгосрочный контроль заболева-
ния, но велик риск развития кумулятивной токсичности, 
в частности некроза головного мозга. В настоящее время 
появляются исследования и публикации, сообщающие 
о низкой частоте развития радионекроза при примене-

нии современных техник лучевой терапии (IMRT, VMAT, 
радиохирургия) в сравнении с проведением стандартного 
курса повторной лучевой терапии [13, 14, 15].

Потенциальное преимущество стереотаксической лу-
чевой терапии заключается в возможности улучшить по-
казатели местного контроля у пациентов с небольшими 
опухолями, обеспечивая более точное подведение дозы 
с минимальным облучением близлежащих здоровых 
структур [16]. Использование стереотаксической радио-
терапии у взрослых пациентов с рецидивами медуллобла-
стом описано Napieralska с соавт. в серии из 14 пациентов 
с подведением средней суммарной дозы 15 Гр за одну или 
три фракции с многообещающими результатами, с точки 
зрения клинических исходов, и отсутствием признаков 
радионекроза головного мозга [17]. При этом добавление 
химиотерапии в схему лечения, напротив, показало менее 
удовлетворительные результаты. В исследовании Abe и соавт. 
из 12 взрослых, получавших стереотаксическую лучевую 
терапию в сочетании с химиотерапией по поводу рецидива 
медуллобластомы головного мозга, авторами были зафикси-
рованы случаи отека ствола мозга, развитие полиорганной 
недостаточность и бульбарный паралич, связанные, по их 
мнению, с проведением химиотерапии [18]. Однако при 
проведении адъювантной химиотерапии, включающей 
высокодозную химиотерапию, показатели выживаемости 
были значительно выше, чем при проведении химиолучевой 
терапии. Так, медиана безрецидивной общей выживаемости 
в среднем составляет 43,8 месяца, а 5-летняя выживаемость 
без прогрессирования – ​27 % [19, 20].

Таким образом, целью нашего исследования стала по-
пытка определения наиболее значимых прогностических 
факторов, влияющих на результаты лечения и эффектив-
ной тактики лечения взрослых пациентов с рецидивами 
медуллобластом.

Материалы и методы
В результате ретроспективного анализа нами были 

отобраны 20 взрослых пациентов с диагнозом «медулло-
бластома головного мозга», которым с 2016 по 2021 год 
было проведено комплексное лечение на базе ГАУЗ 
«Челябинский областной центр онкологии и ядерной 
медицины». В результате динамического наблюдения 
у 10 пациентов отмечен продолженный рост после ранее 
проведенного лечения, подтвержденный данными МРТ 
и МРТ – ​перфузионного исследования. Средний возраст 
всех пациентов с рецидивом медуллобластомы головного 
мозга составил 27,14 ± 4,30 года (от 23 до 35 лет). Пре-
обладали лица мужского пола (n = 9), и в одном случае 
рецидив зафиксирован у женщины. Согласно класси-
фикации Chang, распределение процесса по стадиям 
у больных с первичным диагнозом «медуллобластома» 
было следующим: критерий Т – ​практически у всех 
пациентов была диагностирована первичная опухоль 
не более 2 см (T2); критерий M – ​лишь в одном случае 
имелись подверженные, по данным МРТ-исследования, 
очаги в спинном мозге (М1). Лечение первичной опу-
холи проводилось согласно общепринятым стандартам 
и включало проведение хирургического лечения с по-
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следующим проведением краниоспинального облучения. 
Двум больных после завершения лучевого лечения была 
проведена адъювантная химиотерапия.

После проведенного лечения пациенты находились 
на динамическом наблюдении с обязательным выполнением 
в рекомендованные сроки МРТ головного и спинного мозга 
с контрастным усилением. Срок возникновения рецидива 
составил в среднем 56 месяцев (от 12 до 144 месяцев).

Метод лечения рецидивной опухоли выбирался на муль-
тидисциплинарном консилиуме с участием нейрохирур-
гов, химиотерапевтов и радиотерапевтов: в трех случаях 
по поводу рецидива была выполнена повторная стерео-
таксическая лучевая терапия на аппарате «КиберНож» 
с РОД = 7 Гр за три фракции до СОД = 24 Гр, остальным 
семи больным проведено четыре цикла химиотерапии 
по схеме PCV (ломустин 100 мг/м2 – ​день 1-й; винкри-
стин 1,5 мг/м2 – ​дни 1-й, 8-й; прокарбазин 70 мг/м2 – ​дни 
8–21-й). В подгруппе больных с проведением СТЛТ (n = 
3) средний возраст составил 29 лет, все пациенты входи-
ли в группу среднего риска прогрессирования по Chang. 
Длительность безрецидивного периода была в среднем 120 
месяцев. Подгруппа больных с назначением химиотера-
певтического лечения (n = 7) включала шесть пациентов 
с первоначально установленным средним риском про-
грессирования, и у одного больного был диагностирован 
высокий риск развития прогрессирования. Средний возраст 
был практически идентичен подгруппе больных с прове-
дением СТЛТ (26 лет). Однако время от первоначального 
диагноза до развития рецидива было значительно меньше, 
чем в первой подгруппе, и составляло в среднем 30 месяцев.

В данной работе при оценке результатов лечения мы 
руководствовались наиболее значимым параметром, опре-
деляющим эффективность лечения – ​показателем общей 
выживаемости. Нами проанализирована и метод-специфи-
ческая общая выживаемость или выживаемость без про-
грессирования. На наш взгляд, она также свидетельствует 

об эффективности проводимого лечения при рецидиве 
медуллобластом. Анализ результатов лечения выполнен 
при помощи программы IMB SPSS Statistics 20.0.

Результаты
Медиана общей выживаемости от момента установ-

ления первичного диагноза для всех 10 пациентов с про-
долженным ростом медуллобластом головного мозга по-
сле проведенного лечения составила 130 месяцев (ДИ: 
59,6–200,3), показатели 1-летней общей выживаемости 
составили 100 %; 5-летней – ​76,7 %; 7-летней – ​53,7 % 
(рис. 1).

Медиана общей выживаемости после лечения рецидива 
для всех пациентов составила 27 месяца (ДИ: 24,1–72,4).

При анализе взаимосвязи размера остаточной опухоли 
и показателей выживаемости нами было установлено, что 
среднее время до возникновения рецидива в группе паци-
ентов с размерами остаточной опухоли более 1,5 см (n = 
5) составляет 21,8 месяца, в то время как в группе с наи-
меньшими размерами остаточной опухоли (n = 5) среднее 
время возникновения рецидива 48,4 месяца, что, в свою 
очередь, опосредованно влияло на показатели выживаемо-
сти – ​в группе остаточной опухоли более 1,5 см 5-летняя 
общая выживаемость составила 50 %, в то время как в группе 
с малой остаточной опухолью – ​90 % (p = 0,005) (рис. 2).

Анализируя результаты лечения пациентов в зависимо-
сти от метода лечения, нами были получены следующие 
данные: наилучшие показатели метод-специфической 
выживаемости (выживаемость после специального прове-
денного лечения рецидивной опухоли) были отмечены при 
проведении полихимиотерапии – ​27 месяцев в сравнении 
с 21 месяцем при выполнении стереотаксической лучевой 
терапии. Однако ввиду малого количества пациентов с ре-
цидивами медуллобластом у взрослых, полученные нами 
данные имеют весьма частный характер, без статистиче-
ской значимости (р = 0,782) (рис. 3).

Рисунок 1. Общая выживаемость пациентов с рецидивами медул-
лобластом головного мозга, мес.

Рисунок 2. Общая выживаемость пациентов с рецидивами медул-
лобластом головного мозга с учетом размера остаточной опухоли.
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Оценивая токсические осложнения после химиотерапев-
тического лечения, нами была отмечена гематологическая 
токсичность, проявляемая в виде нейтропении II–III степени. 
А также тошнота и рвота I–II степени, купируемая назна-
чением антиэметической терапии. Постлучевых некрозов, 
когнитивных нарушений после проведения повторного 
курса лучевой терапии нами зафиксировано не было.

В неврологическом статусе больных до начала специ-
ального лечения по поводу рецидива из очаговых симпто-
мов ведущее место занимали двигательные нарушения (n = 
3) и явления моторной афазии (n = 2). После завершения 
специального лечения рецидива регресс двигательного 
дефицита отмечен у одного больного, регресса афатиче-
ских расстройств отмечено не было.

Выводы
Таким образом, одним из факторов, влияющих на по-

казатели выживаемости у взрослых пациентов с рециди-
вами медуллобластом головного мозга, является размер 
остаточной опухоли. Для выбора оптимальной тактики 
лечения пациентов с рецидивами медуллобластом голов-
ного мозга необходимы дальнейшие исследования.
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