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Цель. Оценка эффективности лучевой терапии (ЛТ) и химиотерапии (ХТ) при 
метастатических опухолях головного мозга (МОГМ) в послеоперационном периоде.

Материалы и методы. Обследованы 49 пациентов, у которых выявлены МОГМ: 4 
(12,9%) — в лобной доле, у 2 (6,5%) — в височной, у 8 (25,8%) — в теменной, у 4 
(12,9%) — в затылочной, у 7 (22,6%) — в полушарии мозжечка, у 2 (6,5%) — в костях 
черепа, по 1 (3,2%) — в области мосто-мозжечкового угла, гипофиза, оболочках, 
лобной пазухе.

Результаты. Аденокарцинома диагностирована у 35 (71,4%) больных, меланобластома 
— у 13 (26,6%), саркома — у 1 (2,0%). Первичная опухоль у 31 пациента локализовалась: 
в коже — у 13 (41,9%), легких — у 6 (19,4%), грудной железе и почках — по 4 (12,9%) 
наблюдения, в зобной железе, яичнике, матке, наружных половых органах — по 
1 (3,2%). Опухоль удалена радикально у 32 (65,3%) больных, субтотально — у 14 
(28,6%), частично — у 2 (4,1%), у 1 — проведена биопсия. В раннем периоде умер 1 
(2,0%) больной (тромбоэмболия легочной артерии). У 9 (18,8%) больных (І группа) 
проведена ХТ, у 6 (12,5%) (ІІ группа) — ЛТ, у 3 (6,3%) (ІІІ группа) — ХТ и ЛТ; у 30 
(62,4%) — специальное лечение не проводили. За В сроки наблюдения до 1 года в 
III группе — живы все пациенты, в I и II группах — 66,7%, без специального лечения 
— 33,3%.

Выводы. При МОГМ после операции сочетанное проведение ЛТ и ХТ является 
оптимальной тактикой лечения. Дальнейшая перспектива — продолжение 
исследования с изучением качества жизни пациентов.

Ключевые слова: опухоль; метастаз в головном мозге; нейрохирургическое лечение; 
лучевая терапия; цитостатическая терапия.
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Aim: Evaluation of effectiveness of radiation therapy (RT) and chemotherapy (CT) of 
metastatic brain tumors (MBT) in post-operational period.

Materials and methods: 49 patients with MBT were observated: 4 (12,9%) cases — in 
frontal lobe, 2 (6,5%) — in temporal, 8 (25,8%) — in parietal, 4 (12,9%) — in occipital, 
7 (22,6%) — in cerebellum hemisphere, 2 (6,5%) — in skull bones, by 1 (3,2%) — in 
ponto-cerebellar angle, hypophysis, brain tunic, frontal sinus.

Results: Adenocarcinoma was diagnosed in 35 (71,4%) cases, melanoblastoma — 13 
(26,6%), sarcoma — 1 (2,0%). Primary source was revealed in 31 patients: in skin 
— 13 (41,9%), in lungs — 6 (19,4%), in breast and kidneys — 4 (12,9%) accordingly, by 
1 (3,2%) case in thymus, ovary, uterus, external sexual organs. Operation was radical 
in 32 (65,3%) persons, subtotal — in 14 (28,6%), partial — in 2 (4,1%), in 1 — biopsy. In 
early period 1 (2,0%) patient died (thromboemboly of pulmonary artery), the rest 48 were 
distributed into groups which underwent: in 1st group only CT — 9 (18,8%) persons; in 
2nd group only RT — 6 (12,5%); in 3rd group RT and CT — 3 (6,3%); the rest 30 (62,4%) 
did not undergo any special treatment. In one year survived: in 3rd group — 100%, in 
1st and 2nd groups — 66,7%; in persons without treatment — 33,3%.

Conclusion: In MBT combination of RT and CT is the best tactics of treatment. Further 
perspective is continuation of research with evaluation of patients health-related quality 
of life.
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cytostatic treatment.
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Мета. Оцінка ефективності променевої терапії (ПТ) і хіміотерапії (ХТ) з приводу 
метастатичних пухлин головного мозку (МПГМ) у післяопераційному періоді.

Матеріали і методи. Обстежені 49 пацієнтів, у яких виявлені МПГМ: у 4 (12,9%) 
— у лобовій частці, у 2 (6,5%) — у скроневій, у 8 (25,8%) — у тім’яній, у 4 (12,9%) 
— у потиличній, у 7 (22,6%) — у півкулі мозочка, у 2 (6,5%) — у кістках черепа, по 1 
(3,2%) — у ділянці мосто-мозочкового кута, гіпофізу, оболонках, лобовій пазусі.

Результати. Аденокарцинома діагностована у 35 (71,4%) хворих, меланобластома 
— у 13 (26,6%), саркома — в 1 (2,0%). Первинна пухлина виявлена у 31 пацієнта: 
у шкірі — у 13 (41,9%), у легенях — у 6 (19,4%), у грудній залозі та нирках — по 4 
(12,9%) спостереження, у зобній залозі, яєчнику, матці, зовнішніх статевих органах 
— по 1 (3,2%). Пухлина видалена радикально у 32 (65,3%) хворих, субтотально — у 
14 (28,6%), частково — у 2 (4,1%), в 1 проведена біопсія. В ранньому періоді помер 
1 (2,0%) хворий (тромбоемболія легеневої артерії). У 9 (18,8%) хворих (І група) 
здійснена ХТ, у 6 (12,5%) (ІІ група) — ПТ, у 3 (6,3%) (ІІІ група) — ПТ і ХТ, у 30 (62,4%) 
— спеціальне лікування не проводили. У строки спостереження до 1 року в III групі 
живі всі пацієнти, у I і II групах — 66,7%, без лікування — 33,3%.

Висновки. За МПГМ поєднане проведення ПТ і ХТ є оптимальною тактикою лікування. 
Подальша перспектива — продовження дослідження з вивченням якості життя 
пацієнтів.

Ключові слова: пухлина; метастаз у головному мозку; нейрохірургічне лікування; 
променева терапія; цитостатична терапія.
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Введение. Концепция развития нейрохирурги-
ческой службы в Украине и других странах мира пре-
дусматривает тщательное изучение фундаментальных 
процессов, лежащих в основе нейрохирургических 
заболеваний, а также постоянную оптимизацию и 
адекватную оценку эффективности лечения [1–3]. В 
настоящее время как в Украине, так и других странах в 
структуре онкологических заболеваний человека опу-
холи центральной нервной системы составляют 2–5% 
[4, 5]. По данным эпидемиологических исследований, 
выполненных в различных регионах планеты, частота 
выявления вторичных опухолей головного мозга, в том 
числе МОГМ, составляет 14–16 на 100 000 населения 
[5–11]. Этот показатель меньше в развивающихся стра-
нах, поскольку пациенты из-за отсутствия адекватной 
медицинской помощи чаще умирают от первичной 
опухоли раньше, чем она метастазирует в головной 
мозг, и больше — в развитых странах с хорошо ор-
ганизованной онкологической службой вследствие 
сравнительно большей продолжительности жизни 
пациентов онкологического профиля [6, 9]. Частота 
МОГМ практически в 5 раз выше, чем первичных 
опухолей в нем [4]. В определенной мере увеличение 
частоты выявления МОГМ может быть обусловлено 
внедрением современных методов ранней диагностики 
и лечения опухолей [5–7]. Крайне низки показатели 
общей выживаемости больных при возникновении 
МОГМ, в среднем она редко превышает 6 мес после 
проведения конформной ЛТ [8].

Дополнительную социальную значимость имеет 
то обстоятельство, что МОГМ возник у пациентов 
практически всех возрастных групп, но чаще — тру-
доспособного возраста (40 лет и старше) — периода 
достижения наивысшей профессиональной квали-
фикации [6, 9, 12].

Особый интерес представляет этиологическая 
характеристика МОГМ. До 50% интракраниальных 
метастазов имеют легочное происхождение — из 
аденокарциномы, особенно мелкоклеточного рака 
легких [13, 14]; гораздо реже в центральную не-
рвную систему метастазирует рак грудной железы 
— в 10–15% [15]; рак нефрогенного происхождения 
— в 7% [12]; злокачественные новообразования 
пищеварительной системы — в 6% [16, 17]; кожи 
(меланома) — в 3–15% [9, 13, 18]. Частота метаста-
тического поражения мозга из других источников не 
превышает 15%. Так же часто наблюдают метастазы 
из невыясненного источника опухоли. Особенностью 
заболевания у детей является преимущественное 
метастазирование нейробластомы, рабдомиосаркомы 
и нефробластомы [9].

У 20–40% пациентов МОГМ является первым 
проявлением онкологического заболевания, что осо-
бенно характерно для рака легких и органов пище-
варительного канала, поскольку им присуще раннее 
гематогенное метастазирование [13].

Несмотря на то, что локализация МОГМ воз-
можна практически любая, имеются сведения об 
определенной преимущественной диссеминации 
опухолей различного происхождения. Так, в па-
ренхиме головного мозга обнаруживают метастазы 
карциномы и саркомы различного происхождения; 
в мягкой оболочке головного мозга — экстраме-
дуллярные очаги патологического кроветворения 
при лейкемии [19]; локализация метастатических 
очагов в твердой оболочке головного мозга и после-
дующее распространение в ткань мозга характерны 
для карциномы грудной железы; интраоссальное 
краниальное метастазирование (сходное с гипе-
ростозом при менингиоме) связывают с карциномой 
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предстательной железы, хотя она имеет тенденцию 
к распространению в головной мозг [9]. 

Множественные узлы определяют у 51–65% 
пациентов при МОГМ, преимущественно исходящих 
из меланомы и рака легких; метастазы опухолей 
толстой кишки, грудной железы и почек чаще соли-
тарные [13].

Структурой головного мозга, в которой наиболее 
часто возникают метастазы, является преимущест-
венно белое вещество полушарий большого мозга; 
значительно реже наблюдают диссеминацию в ствол 
мозга [9]. Распределение МОГМ обусловлено интен-
сивностью кровоснабжения его отдельных участков. 
Так, в 80–85% наблюдений метастатические узлы ло-
кализуются в полушариях большого мозга, в 10–15% 
— в мозжечке, в 3–5% — в стволе мозга [13].

Нейрохирургический метод наряду с ЛТ является 
ведущим в лечении МОГМ вообще и методом выбора 
— при их радиорезистентности, причем, сопутствую-
щее множественное поражение различных органов не 
является однозначным противопоказанием к его при-
менению [20]. При современном уровне технического 
оснащения выполнение оперативного вмешательства 
возможно даже по поводу мелких метастазов [9]. 

Особенностью нейрохирургической тактики в 
каждой конкретной ситуации является необходимость 
оценки состояния пациента, технической выполни-
мости оперативного удаления метастазов с учетом 
возможной инвалидизации пациента, а также согла-
сование реалий и перспектив комплексного лечения, 
направленного на первичную опухоль и ее метастати-
ческие очаги в различных участках организма.

Основной целью нейрохирургической операции 
по поводу МОГМ является их удаление, настолько 
максимальное, насколько это возможно при мини-
мальном риске стойкой инвалидизации пациента [9, 
21]. Непосредственная тактика и техника удаления 
МОГМ в основном аналогична таковой при других 
опухолях соответствующей локализации.

За последние годы предложены многочисленные 
подходы к оценке физического, психического состоя-
ния пациентов, качества их жизни как в общей онко-
логии, так и при различных видах опухолей [22]. При 
МОГМ в настоящее время наиболее часто используют-
ся, в том числе в отечественной медицине, также: 

- шкала Карновски (D.A. Karnofsky, J.H. Burchenal, 
1949 — 100-балльная, 11-уровневая), в соответствии 
с которой чем хуже состояние пациента, тем меньше 
величина показателя [22];

- шкала ECOG (Eastern Cooperative Oncology 
Group, впервые опубликована C.G. Zubrod, M. 
Schneiderman, E. Frei III [et al.], 1960) — 4-балльная, 
5-уровневая, разработана под эгидой Всемирной 
организации здравоохранения (ВОЗ), в соответствии 
с которой чем хуже состояние пациента, тем больше 
величина показателя [22].

Общей тенденцией повышения эффективности 
комбинированного лечения МОГМ является коор-
динация нейрохирургического, радиологического и 
химиотерапевтического подходов, а также симпто-
матического лечения [23]. 

Изложенное свидетельствует об актуальности 
проблемы повышения эффективности комбинирован-
ного лечения больных по поводу МОГМ. 

Цель исследования: оптимизация эффектив-
ности лечения больных по поводу МОГМ на основе 
комбинированного применения ЛТ и ХТ в послеопе-
рационном периоде.

Материалы и методы исследования. Под 
наблюдением находились 49 пациентов, у которых 
выявлены МОГМ, и которых лечили в нейрохирур-
гическом отделении Харьковской областной клини-
ческой больницы — Центре экстренной медицинской 
помощи и медицины катастроф в период с 2000 по 
2015 гг. с последующим обследованием в динамике в 
сроки 3, 6, 9, 12, 24 мес. Мужчин — 28 (57,1%±7,07%), 
женщин — 21 (42,9%±7,07%). Возраст обследованных 
в среднем — (56,6%±1,87) года, в возрасте от 51 до 
60 лет было 26 больных (53,1%±7,13%), от 31 до 50 и 
61 до 80 лет — по 11 (22,4%±5,96%), 1 (2,0%±2,02%) 
женщина моложе 30 лет (рис. 1). 

Существенные гендерные различия частоты 
МОГМ не отмечены, лишь в возрастной группе от 61 
до 80 лет выявлена тенденция (р=0,27) к большей 
частоте МОГМ у мужчин.

Из сопутствующих заболеваний преобладали 
болезни сердечно-сосудистой системы (гипертони-
ческая болезнь I–II стадии, ишемическая болезнь 
сердца, в том числе стабильная стенокардия напря-
жения I–III функционального класса, диффузный 
кардиосклероз без сердечной недостаточности) и 
гастроэнтерологические (язвенная болезнь, хрони-
ческий гепатит, холецистит, панкреатит в фазе ремис-
сии) заболевания, в одном наблюдении — сахарный 
диабет. Тяжесть общего состояния пациентов пре-
имущественно средняя, в неврологическом статусе 
преобладали умеренно выраженные общемозговые 
симптомы. Тяжесть состояния по шкале Карновски со-
ставляла 40–80 баллов, в среднем (50±5,1) балла; по 
шкале ECOG — 1–4 балла, в среднем (3±0,3) балла.

Метахронное (после диагностирования первичной 
опухоли) метастазирование в головной мозг отмечено 
у 16 больных. Максимальная продолжительность пе-
риода от момента установления первичной опухоли 
до появления МОГМ составила при новообразованиях 
кожи — (43,5±17,69) мес, минимальная — при аде-
нокарциноме легкого — (17,0±6,43) месс, в среднем 
(31,5±6,68).

Рис. 1. Возрастная характеристика обследованных 
больных.



18 ISSN 1810-3154 (Print). Ukrainian Neurosurgical Journal, 2015, No4

Единичные МОГМ выявлены у 31 (63,3%±6,89%) 
больного, множественные — у 18 (36,7%±6,89%). У 
4 (12,9%±6,02%) больных опухоль локализовалась 
в лобной доле, у 2 (6,5%±4,41%) — в височной, у 8 
(25,8%±7,86%) — в теменной, у 4 (12,9%±6,02%) — в 
затылочной, у 7 (22,6%±7,51%) — в полушарии моз-
жечка, у 2 (6,5%±4,41%) — в костях черепа (височной, 
теменной с подапоневротическим и эпидуральным 
распространением), по 1 (3,2%±3,17%) наблюдению 
— в области мосто-мозжечкового угла, гипофиза, 
оболочках мозга и лобной пазухе (рис. 2).

Таким образом, у 19 (61,3%±8,75%) больных еди-
ничные метастазы локализовались в полушариях боль-
шого мозга, преобладание право-, левосторонней либо 
срединной локализации не установлено (р≥0,40).

По гистологической структуре: аденокарцинома 
диагностирована у 35 (71,4%±6,45%) больных, ме-
ланобластома — у 13 (26,6%±6,31%), саркома — у 1 
(2,0%±2,02%). 

Первичная опухоль установлена у 31 пациента: 
в коже (меланома) — у 13 (41,9%±8,86%), в легких 
(аденокарцинома) — у 6 (19,5%±7,10%), в грудной 
железе и почках (светлоклеточный рак) — по 4 
(12,9%±6,02%) наблюдения, в зобной железе (зло-
качественная тимома переднего средостения), а 
также в яичнике, матке (лейомиосаркома), наружных 
половых органах (рак преддверия влагалища) — по 1 
наблюдению (всего 3,2%±3,17%) (рис. 3).

В соответствии с расширенной классификацией 
TNM диагностированы опухоли: T1–T3 — по величине, 
N0–N2 — по наличию метастазов в лимфатических 
узлах, M1 — по наличию метастазов, G2–G3 — по 
степени злокачественности.

Опухоли были объемом в среднем (8,5±1,3) см3, 
диаметром — (1,6±0,2) см.

Одновременно МОГМ и экстракраниальные мета-
стазы обнаружены в (32,5±5,14)% наблюдений, из них 
в лимфатических узлах — в (16,7±10,8)%, в легких 
и костях — по (44,4±9,56)%, в надпочечниках — в 
(14,8±6,84)%, в подкожной основе и органах пище-
варительной системы — по (11,1±6,05)% наблюдений, 
в сердце, спинном мозге, матке — по (11,1±3,63)%. 
При сопутствующей внемозговой локализации мета-
стазов в (59,3±9,46)% наблюдений они были одной 
определенной локализации, в (22,2±8,00)% — двух, 
в (11,1±6,05)% — трех, в (7,4±5,04)% — четырех 
различных органах одновременно.

Количество очагов вторичного опухолевого 
поражения ГМ отличалось при различной исходной 
локализации первичной опухоли (табл. 1).

Рис. 2. Распределение больных по локализации единичных МОГМ.

Рис. 3. Распределение больных в зависимости от локализации первичной опухоли.

Таблица 1. Количество метастазов в ГМ в 
зависимости от локализации первичной опухоли

Локализация 
первичной опухоли

Число пациентов по 
количеству метастазов в ГМ, 

%

единичные множественные

Легкие 70 30

Грудная железа 67 33

Яичник 0 100

Кожа 21 79

Почки 60 40

Зобная железа 0 100

Матка 0 100

Преддверие влагалища 100 0
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МОГМ при различной локализации первичной опу-
холи выявлены в сроки наблюдения при расположении 
в легких — в среднем через (12±1,2) мес, в грудной 
железе — через (42±4,2) мес (3,5 года), в яичнике 
— через 58 мес (4,8 года), в коже — (41±4,1) мес (3,4 
года), в почках — через (31±3,1) мес (2,6 года), в зобной 
железе — через 48 мес (4 года), в матке — через 13 мес, 
в преддверии влагалища — через 29 мес (2,4 года).

Характер распределения количественных призна-
ков, оцененный графическим способом, был близким к 
нормальному, что позволило применить параметричес-
кие методы статистики. Центральная закономерность 
описана с помощью средней арифметической, вари-
ативность признака характеризовали с вычислением 
стандартной ошибки средней. Вероятность отличия 
выборок по количественным показателям вычисляли 
с помощью t-критерия Стьюдента. Критической вели-
чиной уровня значимости считали 0,05. 

Результаты и их обсуждение. Всем пациентам 
проведено оперативное вмешательство с радикаль-
ным — у 32 (65,3%±6,80%), субтотальным — у 14 
(28,6%±6,45%) или частичным — у 2 (4,1%±2,83%) 
удалением МОГМ, в одном наблюдении из-за особен-
ностей клинической ситуации ограничились декомп-
рессионной трепанацией и взятием биопсийного ма-
териала. Повторные оперативные вмешательства по 
поводу рецидива МОГМ выполнены у 4 (8,3%±3,99%) 
пациентов. В раннем послеоперационном периоде 
умер один больной от тромбоэмболии легочной ар-
терии, послеоперационная летальность составила 
(2,0±2,02)%.

Пациенты распределены на 4 группы с сопоста-
вимой нозологической представленностью опухолей. 
У 9 (18,8%±5,63%) из них (І группа) после операции 
проведена ХТ; у 6 (12,5%±4,77%) (ІІ группа) — ЛТ; 
у 3 (6,3%±3,49%) (III группа) — комбинированное 
лечение (ХТ и ЛТ); у 30 (62,4%±6,99%) (IV группа) 
— после нейрохирургической операции специальное 
лечение по разным причинам не проводили.

При составлении плана ЛТ учитывали распреде-
ление дозы на запланированный объем облучения и 
органы риска. Разовую очаговую дозу 2 Гр нормирова-
ли по 90% изодозе. Облучение проводили фотонами 
излучения 6 MeV на линейном ускорителе Clinac 600 
C. Использовали режим классического фракциони-
рования (разовая очаговая доза 2 Гр 1 раз в день, 
5 раз в неделю) до суммарной очаговой дозы 30 Гр. 
Пациентов, у которых применяли интегрированный 
boost или радиомодификаторы, в исследование не 

включали, поскольку применение таких методик 
требует отдельного учета и выходит за рамки данного 
исследования.

Для ХТ использовали темозоломид (препарат 
«Темодал»®) в дозе 75 мг/м² поверхности тела по 
стандартной схеме в режиме монохимиотерапии.

Адъювантная терапия включала средства, на-
правленные на повышение эффективности послео-
перационного лечения: глюкокортикоиды, диуретики, 
антибиотики широкого спектра действия, антикон-
вульсанты (при эпилептиформных симптомах), а 
также ситуационную терапию.

Всего из наблюдаемых больных умерли 20 
(41,8%±6,1%). Через 1–3 мес после оперативного 
вмешательства умерли 7 (14,6%±5,09%) больных, 
через 4–6 мес — 6 (12,5%±4,77%), через 7–9 мес — 3 
(6,3%±3,49%), через 10–12 мес — 1 (2,1%±2,06%), 
через 1–2 года — 3 (6,3%±3,49%) (рис. 4). Основной 
причиной смерти пациентов была полиорганная 
недостаточность на фоне прогрессирования роста 
опухоли.

Продолжительность жизни умерших больных 
составила в среднем (14,9±4,01) мес. Более 2 лет 
жили 23 (47,9%±7,21%) пациента, информации о 5 
пациентах нет. 

В сроки наблюдения до 1 года в III группе живы 
все пациенты; в I и II группах — 66,7% (в I группе 
— 4 из 6, во II группе — 6 из 9); без специального 
лечения — 33,3% (10 из 30).

В зависимости от локализации первичной опухо-
ли с учетом использованных адъювантных методов 
лечения в I–III группах показатель выживаемости 
в течение 1 года пациентов с МОГМ, у которых ус-
тановлена локализация первичной опухоли (n=31), 
варьировала в широких пределах (табл. 2).

Продолжительность жизни составила в I группе в 
среднем (2,0±0,5) мес, во II группе — (4,1±2,3) мес, 
в IV группе — (1,2±0,3) мес; в III группе в течение 
периода наблюдения все пациенты живы, продол-
жительность жизни составила в среднем (12,0±0,0) 
мес.

Таким образом, как свидетельствуют предвари-
тельные результаты проведенного исследования, для 
расширения доказательной базы целесообразно уве-
личение числа наблюдений, что позволит увеличить 
статистическую достоверность исследования.

Выводы. 1. Предварительные результаты прове-
денного исследования позволяют предположить, что 
использование комбинированной ЛТ и ХТ по поводу 

Рис. 4.  Характеристика исхода операции, катамнез – 24 мес (n=48)
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МОГМ в послеоперационном периоде является опти-
мальным тактическим решением, направленным на 
повышение эффективности лечения. 

2. Применение последовательно ЛТ и цитоста-
тической терапии при лечении пациентов по поводу 
МОГМ в послеоперационном периоде обеспечило 
выживание всех пациентов в сроки наблюдения до 
1 года.

3. Перспективой дальнейших исследований явля-
ются, прежде всего, увеличение числа наблюдений 
для обеспечения достоверности результатов, оценка 
эффективности лечения в сопоставимых группах, в 
том числе у неоперированных больных, изучение ка-
чества жизни пациентов при возникновении МОГМ до 
оперативного вмешательства, непосредственно после 
комбинированной ЛТ и ХТ, и в отдаленном периоде, 
определение факторов, влияющих на показатели 
выживаемости и качество жизни пациентов. 
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