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Аннотация. В  данной работе освещаются вопросы и  проблемы использо-

вания различных способов лечения менингиом II–III степени злокачествен-

ности (СЗК). Особое внимание уделяется оценке современного состояния 

проблемы лечения опухолей головного мозга. В  статье представлена си-

стематизация современных представлений об  эффективности различных 

способов терапии менингиом II–III СЗК.

Материалы. Проведен детальный анализ русско- и англоязычной литерату-

ры, представленной в поисковой системе Академия Google, научных элек-

тронных библиотеках «PubMed», «eLibrary.ru» и  «КиберЛенинка» на  тему 

«опухоли головного мозга», «менингиома», «комбинированное лечение 

менингиом», «II–III СЗК».

Результаты. Анализ проведенных исследований демонстрирует, что ис-

пользование комбинированных способов лечения менингиом II–III СЗК 

обеспечивает дифференцированный патогенетический подход и  высокую 

эффективность терапии.

Вывод. Абсолютно безопасных методов лечения менингиом II и III СЗК не су-

ществует, отношение уровня эффективности к  вероятности возможных 

осложнений делает возможным применение именно комбинированных 

способов лечения.
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Введение

Менингиомы — это часто встречающиеся, в боль-
шинстве своём, доброкачественные опухоли, 
возникающие из  твёрдой мозговой оболочки 

опухоли центральной нервной системы и  гистологиче-
ски соответствуют Grade I по классификации Всемирной 
организации здравоохранения (ВОЗ). Однако атипиче-
ские (Grade II) и анапластические (Grade III) менингиомы 
проявляют клинико-биологически более агрессивное 
поведение и  тесно связаны с  высоким риском рециди-

вов, тяжелым течением и  менее благоприятным про-
гнозом. Последняя редакция классификации ВОЗ 2016 
разделяет менингиомы по числу митозов как основному 
отличию между атипическими и анапластическими фор-
мами [1,2].

По  данным The International Agency for Research on 
Cancer (IARC) в  начале XXI  века менингиомы составля-
ли примерно 20% всех внутричерепных опухолей [3]. 
На  рис.  1 проиллюстрированы статистические данные, 
приведенные CBTRUS на  конец 2018  года распростра-
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ненности внутричерепных опухолей за  2011–2015 гг., 
где менингиомы I–II СЗК занимают порядка 53,1%, при-
чем на II СЗК приходится до 15% случаев, а менингиомы 
III СЗК представляют собой большую редкость — 1,5% 
от всех менингиом. Там же приводятся данные о распро-
страненности менингиом, которая составляет порядка 
8,8 на 100 000 населения в год, что позволяет относить 
данную опухоль к  наиболее распространенным среди 
всех опухолей центральной нервной системы [4].

На сегодняшний день для менингиом II и III СЗК боль-
шая эффективность отмечается при использовании 
хирургических методов и  методик лучевого лечения. 
Лучевая терапия (ЛТ) является неотъемлемой частью со-
временного комбинированного лечения при III СЗК, од-
нако необходимость комбинированного использования 
ЛТ, даже в  случае радикального удаления менингиом II 
СЗК остается до конца неопределенной [5,6].

Однако атипическая Grade II менингиома связана 
со значительно увеличенным риском рецидива, при со-

поставлении по возрасту и полу. Даже при тотальной ре-
зекции (ТР) менингиом около 40% рецидивов происхо-
дят в течение 5 лет, а сама вероятность рецидива после 
тотального удаления не только возрастает со временем, 
но также зависит от СЗК. Так, составляя для атипических 
и анапластических вариантов на 5 лет вероятность реци-
дива составляет 38% и 78%, соответственно, при 3% для 
менингиом I  СЗК [5,6]. При выявлении рецидива стано-
вится необходимым повторное удаление и/или облуче-
ние опухоли. Одной из перспективных методик облуче-
ния таких менингиом является гипофракционирование. 
Этот метод сочетает в  себе преимущества радиохирур-
гии (РХ) и  позволяет облучать опухоли значительных 
размеров [7].

Результаты

Методологической основой современного лечения 
менингиом II–III СЗК является этиопатогенетический 
подход, который позволяет максимально индивидуали-
зировать тактику ведения и лечения больного.

Рис. 1. Статистические данные CBTRUS за 2011–2015 гг. о распространенности внутричерепных 
опухолей
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Наиболее статистически значимым критерием, свя-
занным с  рецидивированием опухоли, является повы-
шение индекса пролиферации, определяемый нали-
чием 4 и  более митозов в  10 последовательных полях 
высокой мощности (high-powered fields-HPF), вне зави-
симости от фокальности или распространенности про-
цесса.

Наряду с  определением СЗК по  ВОЗ, при проведе-
нии гистологического исследования проводится оценка 
индекса мечения (ИМ) — BUdR, Ki‑67 (MIB‑1) [8,9,10]. 
ИМ (LI) MIB‑1 с  высокой точностью позволяющим 
отличить анапластические менингиомы от  атипиче-
ских, где ср.MIB-1 составляет 6,6%, варьируясь от  2,2% 
до 12,6%, для атипических менингиом и ср.MIB-1–11,8% 
для анапластических менингиом, с  интервалом от  9,1% 
до  19,3%. Langford в  своем исследовании также отме-
тил, что ни  возраст, ни  наличие или отсутствие лече-
ния не  повлияли на  полученный результат, с  условной 
дифференцировкой по  степеням злокачественности:  
1 — < 5%, 2–5% — 10%, 3 — >10% [8,11,12].

Индексы мечения, характеризующие пролифера-
тивную активность, отражают вероятность рецидиви-
рования опухоли в  большей степени, чем гистопатоло-
гическое типирование [13,14]. А  исследование Roser’а 
выявило зависимость от степени злокачественности для 
ИМ Ki-67 со средними значениями для I степени — 3,54%, 
II — 11,9% и III — 18,2% (рис. 2) [15].

Общепринятым в  настоящее время является пред-
ставление о  том, что анапластические менингиомы 
являются крайне агрессивными опухолями, обладая 

очаговой иммунореактивностью с эпителиальным мем-
бранным антигеном, индекс пролиферации высокий, 
а экспрессия рецептора прогестерона наоборот на низ-
ком уровне. Они могут образовываться de novo или 
в результате 1 и более рецидивов менингиом более до-
брокачественной стадии (злокачественная опухолевая 
прогрессия). Медиана общей выживаемости составляет 
менее 2 лет [15].

До  настоящего времени остаются открытыми диа-
гностические вопросы нейровизуализации менингиом. 
Основными методами являются магнитно-резонансная 
томография (МРТ) и компьютерная томография (КТ).

Damien C. Weber и  соавт. установлено, что основны-
ми критериями КТ-диагностики менингиом являются на-
личие изо- или слабо гиперденсивного чаще всего вне-
мозгового объемного образования. Частым симптомом 
является наличие гиперостоза в прилежащей к опухоли 
части костей черепа, вследствие инфильтрации опухо-
лью Гаверсовых каналов. Напротив, наличие деструк-
ции кости для менингиом не  характерно. В  некоторых 
случаях менингиомы имеют очень высокую плотность 
даже без внутривенного усиления, что связано с повы-
шенным содержанием в них солей кальция. Так же на КТ 
может выявляться перифокальный отек различной вы-
раженности [17].

В настоящее время МРТ является «золотым стандар-
том» диагностики менингиом. МРТ-семиотика менинги-
ом так  же достаточно типична: в  большинстве случаев 
это четко отграниченные от мозгового вещества, преи-
мущественно округлой формы. Интенсивность сигнала 

Рис. 2. Показатели СЗК для ИМ
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в режиме Т2 коррелирует с гистологическими подтипа-
ми менингиом [18,19].

В последнее время большую популярность приобре-
ли перфузионные КТ и МРТ [20].Эти исследования позво-
ляет отличить менингиомы от других опухолей и опре-
делить степень их злокачественности. А  менингиомы 
3 СЗК характеризуются более высокими показателями 
кровотока, чем многие другие опухоли [21].

Совершенно новым иммуногистохимическим мар-
кёром, позволяющим достоверно определить степень 
злокачественности менингиом, является антитело к ми-
тозспецифическому фосфогистону-Н3. Окрашивание 
препаратов с  помощью данных антител позволяет па-
томорфологу чётко визуализировать фигуры митозов 
и  отличить их от  апоптотических ядер, которые при 
обычном исследовании практически идентичны, а  при 
иммуногистохимическом исследовании дает перифери-
ческое окрашивание [22].

Одной из  актуальных проблем практического здра-
воохранения в  настоящее время является проблема 
определения показаний к  лечению и  выбор метода те-
рапии.

По  мнению ряда авторов, хирургическое лечение 
относится к  первой линии, а  лучевое — ко  второй, что 
отражено во  многих лечебных алгоритмах [23,24]. При 
возможности относительно безопасного полного или ча-
стичного удаления опухоли — предпочтительнее хирур-
гическое лечение [25]. С  другой точки зрения, по  мере 
развития хирургических и лучевых методов и накопле-
ния данных о результатах пришло понимание связанных 
с  хирургией рисков и  длительности восстановительно-
го периода, с одной стороны, и эффективностью, и без-
опасностью лучевых методов лечения — с  другой [26]. 
Практически хирургическое лечение необходимо при 
наличии внутричерепной гипертензии, связанной с опу-
холью, наличии грубых неврологических симптомов, 
обратимых при удалении опухоли, так как применение 
облучения в  этих ситуациях может даже усилить отек 
и привести к ухудшению состояния пациента [26,27].

Voss и  Spille выявили, что степень радикальности 
по  Симпсону сильно коррелирует с  локализацией опу-
холи, а  степень резекции не  были одинаково прогно-
стически значимы в разных локализациях. Более низкое 
влияние степени резекции следует учитывать во время 
хирургии основания черепа и  задней черепной ямки 
[28]. Беря во внимание высокий риск продолженного ро-
ста или развития рецидивов менингиом II и III степеней 
злокачественности после их хирургического удаления 
[29], в  итоге приводит к  повторному лечению на  опе-
рационном столе и,  как следствие, снижению качества 

жизни пациента, вместе с необходимостью искать и со-
вершенствовать дополнительные адъювантные методы 
лечения таких менингиом остается первостепенной за-
дачей [30,31].

По  данным А. Н. Коновалов особая хирургическая 
тактика необходима при лечении МГМ с  локализацией 
на основании черепа, частота которых, по наблюдениям 
автора, составляет 45% среди всех интракраниальных 
менингиом (ИКМ). Так, менингиомы кавернозного сину-
са А. Н. Коновалов с коллегами разделяют на три группы: 
первичные менингиомы кавернозного синуса; менин-
гиомы располагающиеся вне кавернозного синуса, ко-
торые инфильтрируют его наружную стенку; и  менин-
гиомы, расположенные в соседних областях и вторично 
врастающие в кавернозный синус [33].

Исследования, проведенные А. Н. Коноваловым 
и  В. А. Черекаевым, убедительно доказывают, что в  по-
следних двух группах возможна тотальная резекция 
менингиом с  использованием птерионального доступа 
с резекцией скуловой кости или орбитозигоматического 
доступа 34.

Работами В. Н. Шиманского и соавторов доказано, что 
менингиомы основания задней черепной ямки являются 
гетерогенной группой, которые различаются по  клини-
ческим проявлениям, показаниям к различным методам 
и  видам хирургического лечения, частоте послеопера-
ционных осложнений, биологической структуре и уров-
ню рецидивирования. Основным методом лечения ме-
нингиом основания задней черепной ямки является 
хирургический, с необходимостью декомпрессии ствола 
головного мозга при невозможности радикального уда-
ления. По мнению В. Н. Шиманского выбор оперативного 
доступа зависит от группы факторов:

  локализации опухоли: ее распространения в  па-
раселлярное пространство, венозные синусы 
и каналы черепных нервов;

  объективного состояния больного: общего состо-
яния, глазодвигательных нарушений, выпадения 
слуха и бульбарных расстройств;

  а также источников кровоснабжения менингиомы 
и уровня опухолевого кровотока 32,35.

Также большую проблему для радикального удале-
ния составляют пациенты с  ИКМ больших и  гигантских 
размеров, несмотря на  широкую доступность МРТ- 
и  МСКТ-диагностики, в  результате медленного и  порой 
бессимптомного роста и, как следствие, более позднего 
обращения пациента к  специалистам [36]. При локали-
зации ИКМ субтенториально в  мостомозжечковом углу 
или нижних отделах ската было разработано также мно-
жество доступов. С. В. Таняшиным и  соавторами пред-
ложены и активно используются в настоящее время ре-
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Рис. 3. Результаты исследования Калифорнийского университета
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тросигмовидный субокципитальный, пресигмовидный 
ретролабиринтный и комбинированный транспирамид-
ный доступы [37].

До сих пор нет однозначного толкования по вопросу 
выбора методики лучевого лечения — режима фракци-
онирования.

Использование лучевой терапии значительно улуч-
шило отдаленные результаты лечения субтотально уда-
лённых и  злокачественных менингиом. Сегодня облу-
чение опухоли используется при всех менингиомах III 
степеней злокачественности в  послеоперационном пе-

риоде или при рецидивах менингиом II степеней злока-
чественности [38,39].

В работе Калифорнийского университета (см. рис. 3) 
в  Сан-Франциско, объединившего в  себя данные 15 
различных исследований за  20  лет с  673 пациентами 
суммарно, после субтотального удаления менингиомы 
и курса лучевой терапии частота рецидивов составила 
29%, а у пациентов без облучения — 74%. При дальней-
шем исследовании 5-летний безрецидивный период 
пациентов, получивших лучевую терапию, составил 
58% пациентов с  анапластическими менингиомами 
[40].

Таблица 1. Сравнительная характеристика результатов проведенных исследований по лечению 
менингиом

Серия Пациентов Контроль роста GTR STR STR+RT RT

Melian, 2004 117 5/10-летний - - 89/77 -

Soyuer, 2004 246 15-летний 76 30 87 -

Dutton, 1992 96 8-летний - 48 88 -
Lopes, 2003 92 5-летний 77 38 82 -

Litre, 2009 74 4/7-летний - - - 94

Таблица 2.Сравнительная характеристика результатов проведенных исследований по лечению 
менингиом с учетом метода терапии

Серия Метод Объем,
Пациентов Средн. кат-з, мес Контроль роста,%

Безрецидивная 
выживаемость,%

5-ти летняя 10-ти летняя

Sheehan, 2014 РХ 763 66,7 90,2 95 82

Santacroce, 2012 РХ 3768 опухолей 63 92,5 95,2 88,6

Pollock, 2012 РХ 251 - - - 99,4

Colombo, 2009 Гипо 199 30 96,5 - -

Fokas, 2014 СРТ 121 40 - 94,7 -

Kaul, 2014 СРТ 136 44,9 - 93,8 91,5

Таблица 3. Сравнительная характеристика результатов проведенных исследований по лечению 
менингиом с учетом метода терапии и СЗК менингиом

Серия Метод Grade Объем,
Пациентов

Средн. кат-з, 
мес

5-ти летняя
безрецидивная 
выживаемость

Hug, 2000 ЛТ II 15 28 38 II

Boskos, 2009 ЛТ II/III 24 48 46,7 II/III

Hug, 2000 ЛТ III 16 28 46 III

Goldsmith, 1994 ЛТ III 23 40 58 III

Kano, РХ II/III 12 47 48,3 II/III
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Ретроспективный анализ данных исследований пока-
зал, что средняя продолжительность жизни у пациентов 
с субтотальной резекцией опухоли и облучением срав-
нима с показателями общей выживаемости при тоталь-
ной резекции менингиомы. В  некоторых работах пока-
зан неудовлетворительный эффект от  лучевой терапии 
анапластических менингиом. В  этих случаях подводят 
дозу, эквивалентную 60 Гр, с  отступом от  краёв менин-
гиомы на 1,5–2 см, но для данной ситуации был найден 
выход в  виде внедрения прецизионных и  стереотакси-
ческих лучевых методик трехмерной конформной ради-
отерапии и радиохирургии [41].

Облучение менингиом II и III СЗК при помощи радио-
хирургии и стереотаксической конформной радиотера-
пии позволяет контролировать опухолевый рост более, 
чем в 75% случаев в течении года и в 48% и 33% соответ-
ственно через 24 и 36 месяцев, при том, что осложнения 
были только в 8% случаев [42,43,44,45].

Исследование Harrisа с  соавт., которое включало 30 
пациентов, прошедших лечение с  помощью Гамма-но-
жа, показало 5-летнюю безрецидивную выживаемость 
в  83% случаев, у  пациентов с  атипическими менингио-
мами, а при анапластических — 72% в эти же сроки [46]. 
Главным ограничением в использовании радиохирургии 
стал риск развития лучевой нейротоксичности, увеличе-
нием гипертензии с  размером менингиомы и  высоким 
риском повреждения близкорасположенных к  опухоли 
сосудов и черепно-мозговых нервов [47].

Основные критерии, определяющие режим фракци-
онирования — это объем мишени и близость к ней кри-
тических структур.

В  представленных ниже таблицах (табл.  1–3) проде-
монстрирована сравнительная характеристика различ-
ных методов лечения с  учетом СЗК менингиом. Так, ЛТ 
показана для менингиом II и III СЗК любой локализации 
небольших размеров (до 3–3,5 см в диаметре, объёмом 
до 8–10 см3), с отсутствующей или незначительной сим-
птоматикой, или, когда хирургические риски неоправ-
данно высоки по сравнению с уже имеющимися у паци-
ента проблемами. Контроль опухолевого роста после РХ 
находится на уровне 90%. В ряде случаев можно рассма-
тривать облучение менингиом большего размера (при 
длинном распространении по оболочке).

Эффективные результаты лечения появились имен-
но среди опухолей с  высокой степенью агрессивности 
и  субтотально удалённых [48,49]. По  опубликованным 
данным некоторых исследователей эффективность ле-
чения ИКМ с  использованием ЛТ улучшилась в  2 раза 
[50]. Несмотря на  полученную эффективность ЛТ, науч-
ные дискуссии и исследования по оценке роли ЛТ и под-

боре вариантов комбинирования ЛТ и  хирургического 
лечения продолжаются.

Применение ЛТ, по-видимому, является более пред-
почтительным, чем тактика наблюдения или хирургии. 
Своевременная СРХ позволяет в  большинстве случаев 
улучшить состояние пациента или полностью избавить 
его от  имевшихся до  СРХ симптомов в  более комфорт-
ной для больного форме.

Менингиомы II CЗК не требуют агрессивного лечения 
в силу своего умеренного роста, кроме вопроса контак-
та со зрительными путями это касается так же вопроса 
облучения «дуральных хвостов». В  случае возникнове-
ния необходимости облучается область рецидива. Одна-
ко сформировавшегося мнения о необходимости прове-
дения обязательного комбинированного лечения таких 
менингиом до сих пор нет.

Вероятность осложнений после облучения менинги-
ом II и  III СЗК можно оценить примерно в  10–15%. Они 
выражаются как правило в возникновении или нараста-
нии отёка, и связанной с ним очаговой неврологической 
симптоматикой и чаще всего возникают через 6–9 меся-
цев после облучения. Как правило, регрессирует само-
стоятельно или на фоне стероидной терапии в течение 
следующего полугода. Устойчивые осложнения или не-
обходимость операции возникают только в  отдельных 
случаях.

Заключение

Таким образом, абсолютно безопасных методов ле-
чения менингиом II и  III СЗК не  существует, отношение 
уровня эффективности к вероятности возможных ослож-
нений делает возможным применение именно комбини-
рованных способов лечения. В ряде случаев необходима 
дифференциальная диагностика в лице СКТ-перфузион-
ного исследования.

Злокачественные анапластические менингиомы, 
а также пациенты находящиеся в группе риска требуют 
постоянного наблюдения для своевременного выявле-
ния как рецидивов, так и первичного диагностирования 
с выбором тактики дальнейшего их лечения.

Понимание характера роста опухоли дает возмож-
ность адекватно спланировать объем радикальности 
и  тактику ведения больных с  ИКМ. Открытым остается 
вопрос об  объеме необходимой резекции костей ос-
нования черепа в  зависимости от  распространенности 
этих новообразований.

Таким образом, проблема ИКМ II–III СЗК связывается 
с изучением молекулярной онкобиологии в сопоставле-
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нии с патоморфологическими и клиническими данными, 
и  разработкой на  этом основании дополнительных ме-
тодов лечения.

Продолжение исследований в направлении научно-
го обоснования дифференцировки комбинированного 

лечения менингиом II–III СЗК позволит в итоге сформи-
ровать оптимальный алгоритм комбинированного ле-
чения, что послужит обоснованием к  более широкому 
применению хирургического лечения в комплексе с РХ 
и достаточно необходимой эффективностью и безопас-
ностью лечения большему количеству пациентов.
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