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Аннотация. Глиальные опухоли являются наиболее часто встречаемой 
группой первичных опухолей головного мозга у взрослого населения. Среди 
глиом наиболее агрессивными являются глиобластома и  анапластическая 
астроцитома. В  статье отражены основные теории развития глиальных 
опухолей головного мозга и  современные аспекты их лечения. Несмотря 
на  общепринятое комплексное лечение низкодифференцированных гли-
альных опухолей, включая хирургическое лечение, химио- и радиотерапию, 
прогноз выживаемости пациентов остается неблагоприятным. Средняя 
продолжительность жизни пациентов составляет около года с  момента 
постановки диагноза. Сложность курации пациентов со злокачественными 
глиальными опухолями обусловлена инфильтративным ростом новообра-
зования, развитием резистентности к  большинству известных способов 
лечения. В статье анализируются осложнения, обусловленные химио- и ра-
диотерапией. Хирургическое лечение злокачественных опухолей нередко 
приводит к усугублению неврологического дефицита и стойкой ивалидиза-
ции пациентов. Низкая эффективность лечения злокачественных опухолей 
головного мозга остается наиболее сложной, актуальной и  не  решенной 
проблемой, что требует изучения патогенетических механизмов их разви-
тия и поиска новых способов лечения.

Ключевые слова: глиобластома, глиома, химиотерапия, иммунотерапия, 
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Глиомы (внутримозговые, нейроэктодермальные, 
нейроэпителиаль-ные опухоли) — наиболее часто 
встречающиеся среди первичных опухолей голов-

ного мозга, развивающиеся из  нейроглии центральной 
нервной системы. В 1,5–2 раза чаще глиальные опухоли 
встречаются у мужчин (Лавров А. Ю., 2004). Согласно дан-
ным Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), 
глиомы делятся на следующие категории [1, 33]:

I. Астроцитарные опухоли.
II. Олигодендроглиальные опухоли.
III. Олигоастроцитарные опухоли.
IV. Эпендимальные опухоли.
V. Хориоидальные опухоли.
VI. Другие нейроэпителиальные опухоли.
VII.  Нейрональные и  смешанные нейронально-гли-

альные опухоли.

В  зависимости от  степени агрессивности роста опу-
холи World Health Organization (WHO) [2], выделяют 4 
степени гистологической градации злокачественности: 
(WHO Grade I — II для доброкачественных опухолей 

и  WHO Grade III — IV для злокачественных опухолей). 
К  злокачественным глиомам головного мозга, развива-
ющимся из нейроэпителиальной ткани головного мозга, 
относятся анапластическая астроцитома (WHO Grade III) 
и глиобластома (WHO Grade IV). Глиобластомы составля-
ет более 40% всех злокачественных опухолей головного 
мозга [11, 14].

Анапластическая астроцитома (WHO Grade III) — это 
диффузная инфильтративно растущая в  больших полу-
шариях злокачественная астроцитома, возникающая 
у  взрослых, гистологически характеризующаяся ядер-
ной атипией, повышением клеточности и  значительной 
пролиферативной активностью [2, с. 12]. При иммуноги-
стохимическом исследовании анапластическая астроци-
тома имеет индекс мечения пролиферативного марке-
ра Ki-67–5–10%, клетки опухоли иммунопозитивны для 
глиофибриллярного кислого белка GFAR. Глиобластома 
(WHO Grade IV) — наиболее часто встречающаяся высо-
ко злокачественная первичная опухоль головного мозга 
с  астроцитарной дифференцировкой. Для глиобласто-
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мы гистологически характерны следующие признаки: 
ядерная атипия, клеточный полиморфизм, митотическая 
активность, тромбоз сосудов, микроваскулрная про-
лиферация, некрозы [2, с.  12]. Среди первичных опухо-
лей головного мозга наиболее агрессивными формами 
у  взрослых являются глиобластомы, составляющие 2–3 
случая на 100 000 населения Европы и Северной Америки 
[30,36]. Большинство глиобластом (более 90%) — первич-
ные, развиваются у пациентов зрелого возраста, характе-
ризуются быстропрогрессирующим течением и не имеют 
промежуточных, менее злокачественных стадий. Вторич-
ные глиобластомы составляют менее 10%, они поражают 
лиц молодого возраста, развиваются из  менее злокаче-
ственных опухолей. Во вторичную глиобластому переро-
ждаются фибриллярно-протоплазматическая астроцито-
ма, анапластическая астроцитома, олигодендроглиома 
[20]. Пациенты в возрасте от 40 до 70 лет составляют 70% 
всех наблюдений глиобластом [10,18].

Рост глиальных опухолей головного мозга встреча-
ется в  виде двух вариантов [18, с.  41]: 1. Узловой, при 
котором преобладает экспансивный рост опухоли, при 
этом опухолевый узел чётко ограничен от окружающей 
мозговой ткани. 2. Диффузный, при этом опухоль имеет 
инфильтративный рост, не  имеет чётких ограничений 
от окружающей мозговой ткани. С этим, вероятно, и свя-
зан рецидив роста опухолей после тотального удаления 
при наличии даже одной опухолевой стволовой клет-
ки (ОСК). Так, по  данным аутопсий в  45% случаев гли-
областомы распространяются за  пределы одной доли, 
в 25% — на все полушарие, в 25% случаев — на другое 
полушарие [18, с. 41].

В настоящее время рассматривается теория развития 
глиальных опухолей головного мозга из одной ОСК или 
опухоль — индуцирующей клетки. Такие опухолевые 
стволовые клетки с определенными генетическими на-
рушениями обладают способностью к самообновлению 
и  дифференцировке [31,37]. Другая теория роста гли-
альных опухолей является результатом неоангиогенеза, 
при этом пролиферация клеток астроцитарной глиомы 
происходит в  результате формирования собственного 
микроциркуляторного русла — «неоангиогенез». Обра-
зование таких опухолевых сосудов может происходит 
как из сосудов хозяина, так и из клеток-предшественни-
ков эндотелия [17,32]. Различают три основных способа 
формирования сосудистой сети опухоли: 1. Захват опу-
холью сосудов окружающих тканей. В этом случае сосу-
ды опухоли являются, по  сути, сосудами окружающего 
неизмененного мозгового вещества, вовлеченными 
в ее рост [28]. 2. Инвагинация — образование перегоро-
док в сосудах. Эти сосуды должны отличаться по своим 
свойствам от сосудов окружающей ткани хозяина-реци-
пиента. 3. Ангиогенез путем спроутинга — образование 
новых ветвлений от  уже существующего сосуда [29]. 

При этом активность неоангиогенеза определяется сте-
пенью дифференцировки опухоли. Предполагают, что 
рост опухоли является результатом возникшего дисба-
ланса между пролиферацией клеток и  их апоптозом, 
в  результате мутации в  генах, контролирующих этот 
процесс [3]. Слабый иммунный ответ у пациента с пер-
вичными опухолями головного мозга обусловливает 
быстропрогрессирующий и рецидивирующий рост опу-
холи [25].

Лечение пациента со  злокачественной глиальной 
опухолью головного мозга в настоящее время является 
нерешенной и сложной задачей. Сложность обусловле-
на способностью глиальной опухоли к инфильтративно-
му росту с прорастанием функционально значимых зон 
головного мозга и устойчивостью к большинству извест-
ных видов лечения. Согласно рекомендациям Ассоциа-
ции нейрохирургов (2013 г.) [2, c.7], лечение глиальных 
опухолей головного мозга является комплексным (хи-
рургия, радиотерапия, химиотерапия). Такой комплекс-
ный подход к  лечению глиальных опухолей головного 
мозга поддерживают многие авторы [8, 4,13].

Хирургическое лечение является ведущим способом 
лечения опухолей головного мозга. Метод направлен 
на  максимальное удаление объёма опухолевой тка-
ни в  пределах функционально обоснованных границ, 
сохранение качества жизни пациента, установление 
точного гистологического диагноза. Согласно рекомен-
дациями ассоциаций нейрохирургов России (2013 г.) 
[2, c.8], хирургическая тактика при удалении опухолей 
головного мозга зависит от: 1. Локализации опухоли 
и  хирургической доступности, включая возможность 
её радикального удаления. 2. Функционального статуса 
(индекс по  шкале Карновского), возраста, сопутствую-
щей патологии пациента. 3. Времени с момента послед-
него оперативного вмешательства у  пациентов с  реци-
дивами. Однако, опухолевые клетки, расположенные 
при инфильтративном росте и  в  перифокальной зоне, 
могут быть рассеянны за пределы доли, даже в другом 
полушарии головного мозга, что в  свою очередь дела-
ет тотальное удаление новообразования лишь услов-
ным [19]. В  случае диффузного прорастания опухоли 
функционально значимых зон головного мозга, её хи-
рургическое удаление может привести к  усугублению 
неврологического дефицита и  стойкой инвалидизации 
пациента, снижающей качество его жизни, особенно 
при прорастании двигательной зоны мозга [21]. В связи 
с этими факторами, тотальное, не говоря орадикальном, 
удаление опухоли ограничено.

В  комплексном лечении глиом применяется хими-
отерапия. Согласно данным ассоциации нейрохирур-
гов России (2013) [2, c.18], при глиальных опухолях ис-
пользуют следующие противоопухолевые препараты: 
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1. Темозоломид. 2. Нитрозопроизводные (Ломустин, 
Нимустин, Кармустин, Фотемустин). 3. Винкристин. 4. 
Прокарбазин. 5. Комбинация PCV (Ломустин, Прокарба-
зин, Винкристин). 5. Производные платины (Цисплатин, 
Карбоплатин). 6. Этопозид. 7. Бевацизумаб (в  моноте-
рапии, или в  комбинации с  Иринотеканом). При этом 
рекомендуют нитрозопроизводные (PCV или нитрозо-
производные в  монотерапии — фотемустин и  пр.) при 
анапластической астроцитоме, анапластической олиго-
дендроглиоме, анапластической олигоастроцитоме, по-
сле удаления опухоли и лучевой терапии. При рецидиве 
анапластических глиом (GradeIII) рекомендован темозо-
ломид в  монотерапии или в  комбинации с  повторным 
курсом лучевой терапии. Больным с  глиобластомой 
в  качестве первой линии лечения после удаления или 
биопсии, рекомендовано проведение комбинирован-
ного химиолучевого лечения с использованием темозо-
ломида.

Лучевая терапия (радиотерапия). По данным ассоци-
ации нейрохирургов России (2013 г.) [2, c.18], основным 
компонентом для лечения глиальных опухолей головно-
го мозга является дистанционная фракционированная 
лучевая терапия (ЛТ). При злокачественных опухолях 
(Grade III–IV) ЛТ следует начинать в  сроки от  2 до  4 не-
дель после операции (после заживления операционной 
раны). При быстро растущих опухолях, ЛТ допустимо 
(при отсутствии противопоказаний) начинать через 2–3 
дня после операции. Стандартным режимом дистан-
ционной фракционированной ЛТ является облучение 
ложа опухоли (или опухоли) + 2 см вокруг с суммарной 
очаговой дозой 55–60 Гр за 25–30 фракций (по 1,8–2,0 Гр 
на фракцию), проведённых за 5–6 недель.

Эффективность лечения опухолей головного мозга 
определяется продолжительностью безрецидивного пе-
риода опухоли и продолжительностью жизни пациента 
после лечения. Прогноз жизни пациентов с глиальными 
опухолями остаётся неудовлетворительным, несмотря 
на достижения микрохирургической техники и внедре-
ния современных методов лечения, включая комплекс-
ный подход к  лечению данной категории пациентов. 
Неудовлетворительные результаты объясняются не-
сколькими причинами: инфильтративный рост опухоли, 
относительно высокая химио- и  радиорезистентность 
[7,8, с. 103,27]. Несмотря на использование методик ком-
плексной терапии злокачественных глиальных опухолей 
головного мозга, медиана выживаемости большинство 
больных не превышает 20,4 месяцев [26,35].

Кроме общепринятых способов лечения глиальных 
опухолей головного мозга, с  целю улучшения отдалён-
ных результатов предлагаются другие, альтернативные 
способы лечения, в частности фотодинамическая и им-
мунотерапия. Фотодинамическая терапия — способ, ос-

нованный на введении и накоплении фотосенсибилиза-
тора в опухолевую ткань с последующим воздействием 
светом, что вызывает деструкцию опухолевых клеток 
[15,22]. Другие авторы предлагают сонно-фотодинами-
ческую терапию как экспериментальный перспектив-
ный способ комплексного лечения злокачественных 
опухолей. Данный метод основан на  увеличении цито-
токсичности различных химических соединений при 
локальном ультразвуковом и  лазерном воздействии 
на  опухоль. Однако, авторы отмечают возникновение 
ишемического некроза в  результате возникшей гипок-
сии клеток [12,24].

Иммунотерапия злокачественных  
опухолей головного мозга

Специфическая противоопухолевая иммунотерапия 
предусматривает применение аутологичных антигенов 
опухоли больного и  профессиональных антиген-пре-
зентирующих дендритных клеток, полученных in vitro 
из  моноцитов больного [16]. В  настоящее время есть 
попытки применения при злокачественных опухолях 
головного мозга вакцинотерапии дендритных клеток 
с  опухолевыми лизатами [6,23]. Другие авторы приме-
няют экстракты высших грибов для стимуляции иммун-
ной системы и  подавления роста опухолей головного 
мозга [8, с. 105]. Иммунокоррегирующая терапия — на-
значение иммунных препаратов для улучшения состо-
яния пациентов при проведении химиотерапии [13, 
с.  279]. С  целью влияния на  недостаточность иммун-
ной защиты у  пациентов с  глиальными опухолями го-
ловного мозга предлагают применение Циклоферона 
в  стандартной дозировке, что в  свою очередь влияет 
на  цитокиновый статус, показатели гуморального зве-
на иммунитета и  неспецифических факторов защиты 
[5]. Однако, авторы подтверждают, что на  фоне стиму-
ляции иммунитета циклофероном не  происходит вос-
становления регуляторных связей цитокинов и  кле-
точноопосредованного иммунного ответа. Стимуляция 
иммунитета приводит лишь к  умеренному приросту 
субпопуляций Т-клеток, уровня иммуноглобулинов, 
количества естественных киллеров и  концентрации 
ФНО-α. Эти изменения были отмечены на фоне низких 
параметров Т-клеточного иммунитета. Относительный 
прирост CD8+, CD16+ лимфоцитов расценен автора-
ми как неэффективный и истощающий. При глиальных 
опухолях головного мозга существует три варианта от-
вета иммунной системы на  развитие опухоли: 1. Анта-
гонистический, когда иммунная система подавляет или 
сдерживает рост опухоли; 2. Индифферентный — когда 
иммунная защита не влияет на рост опухоли; 3. Имму-
ностимулирующий — когда иммунная система стимули-
рует рост опухоли [9]. Угнетение противоопухолевого 
иммунного ответа на  разных этапах опухолевого про-
цесса отмечает ряд авторов [34].
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Заключение

Современные стратегии комплексного лечения зло-
качественных опухолей головного мозга не  позволили 
достичь эффективных результатов в  отношении досто-
верного увеличения продолжительности жизни и  зна-
чимого улучшения качества жизни данной категории 

пациентов. Перспективным представляется дальнейшее 
изучение иммунного ответа организма на злокачествен-
ные опухоли головного мозга. Имеется критическая по-
требность в  создании новых лечебных опций злокаче-
ственных опухолей головного мозга, которые бы смогли 
обеспечивать большой диапазон выживаемости паци-
ентов.
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