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Аннотация. Глиобластома — наиболее часто встречающийся и  агрессив-
ный тип первичного злокачественного образования в  головном мозге, 
составляющий до  50 % всех случаев глиом. Эти опухоли обладают раз-
нообразными генетическими и  эпигенетическими характеристиками, что 
создает преграды для эффективного лечения. Современная классификация 
этой патологии, опирающаяся на молекулярное профилирование, отражает 
более глубокое понимание ее патогенеза и предлагает новые подходы к те-
рапии. В  ходе исследования этого типа опухоли выявлены перспективные 
иммунотерапевтические методы, включая ингибиторы контрольных точек, 
вакцины, CAR-T клеточную терапию и вирусную терапию, хотя их эффектив-
ность все еще под вопросом. 
Несмотря на  достижения в  разработке методов лечения, включая хирур-
гические вмешательства, радиационную и  фармакологическую терапию, 
медианный показатель выживаемости варьируется от 14,6 до 20,5 месяцев. 
В данной ситуации особо актуальным становится поиск новых терапевтиче-
ских и диагностических подходов, направленных на уменьшение времени 
лечения без потери эффективности или увеличения токсичности. Стандарт-
ным методом лечения служит хирургия, после которой проводится курс хи-
мио- и радиотерапии (классическое фракционирование с суммарной дозой 
60 Грей и однократной дозой 2 Грей в сочетании с применением темозоло-
мида). Это 30 фракций, проводимых в  рабочие дни, что составляет почти 
10 % оставшегося времени жизни пациента. Недавние исследования фо-
кусируются на возможности сокращения периода облучения для пожилых 
пациентов и  тех, у  кого есть сопутствующие заболевания, при сохранении 
эффективности и допустимого уровня токсичности. Гипофракционная ради-
отерапия предполагает уменьшение числа фракций с  повышением одно-
кратной дозы. Комбинированная терапия, включающая гипофракционную 
радиотерапию и темозоломид, позволяет улучшить прогноз выживаемости 
в  отдельных группах пациентов с  глиобластомой. Этот аспект активно из-
учается онкологами и специалистами в области радиотерапии.
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Summary. Glioblastoma is the most common and aggressive type of 
primary malignant formation in the brain, accounting for up to 50 % 
of all cases of gliomas. These tumors have a variety of genetic and 
epigenetic characteristics, which creates barriers to effective treatment. 
The modern classification of this pathology, based on molecular profiling, 
reflects a deeper understanding of its pathogenesis and offers new 
approaches to therapy. The study of this type of tumor revealed promising 
immunotherapeutic methods, including checkpoint inhibitors, vaccines, 
CAR-T cell therapy and viral therapy, although their effectiveness is still 
questionable.
Despite advances in the development of treatment methods, including 
surgical interventions, radiation and pharmacological therapy, the 
median survival rate varies from 14.6 to 20.5 months. In this situation, 
the search for new therapeutic and diagnostic approaches based on In 
this situation, the search for new therapeutic and diagnostic approaches 
aimed at reducing the treatment time without loss of effectiveness or 
increase in toxicity becomes particularly relevant. The standard method 
of treatment is surgery, after which a course of chemo and radiotherapy 
is performed (classical fractionation with a total dose of 60 Gray and a 
single dose of 2 Gray in combination with the use of temozolomide). This 
is 30 fractions carried out on working days, which is almost 10 % of the 
remaining life time of the patient. Recent studies focus on the possibility 
of shortening the exposure period for elderly patients and those with 
concomitant diseases, while maintaining efficacy and acceptable levels 
of toxicity. Hypofraction radiotherapy involves a decrease in the number 
of fractions with an increase in a single dose. Combination therapy, 
including hypofractive radiotherapy and temozolomide, can improve the 
prognosis of survival in certain groups of patients with glioblastoma.
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Глиобластома — наиболее часто встречающийся 
и агрессивный тип первичного злокачественного об-
разования в головном мозге, составляющий до 50 % 

всех случаев глиом. Эти опухоли обладают разнообраз-
ными генетическими и эпигенетическими характеристи-
ками, что создает преграды для эффективного лечения. 
Современная классификация этой патологии, опираю-
щаяся на молекулярное профилирование, отражает бо-
лее глубокое понимание ее патогенеза и предлагает но-
вые подходы к терапии. В ходе исследования этого типа 
опухоли выявлены перспективные иммунотерапевтиче-
ские методы, включая ингибиторы контрольных точек, 
вакцины, CAR-T клеточную терапию и вирусную терапию, 
хотя их эффективность все еще под вопросом [1]. 

Несмотря на  достижения в  разработке методов ле-
чения, включая хирургические вмешательства, радиа-
ционную и  фармакологическую терапию, медианный 
показатель выживаемости варьируется от  14,6 до  20,5 
месяцев. В данной ситуации особо актуальным становит-
ся поиск новых терапевтических и диагностических под-
ходов, направленных на уменьшение времени лечения 
без потери эффективности или увеличения токсичности. 
Стандартным методом лечения служит хирургия, после 
которой проводится курс химио- и радиотерапии (клас-
сическое фракционирование с суммарной дозой 60 Грей 
и однократной дозой 2 Грей в сочетании с применением 
темозоломида). Это 30 фракций, проводимых в рабочие 
дни, что составляет почти 10 % оставшегося времени 
жизни пациента. Недавние исследования фокусируются 
на возможности сокращения периода облучения для по-
жилых пациентов и тех, у кого есть сопутствующие забо-
левания, при сохранении эффективности и допустимого 
уровня токсичности. Гипофракционная радиотерапия 
предполагает уменьшение числа фракций с повышени-
ем однократной дозы. Комбинированная терапия, вклю-
чающая гипофракционную радиотерапию и  темозо-
ломид, позволяет улучшить прогноз выживаемости 
в  отдельных группах пациентов с  глиобластомой. Этот 
аспект активно изучается онкологами и специалистами 
в области радиотерапии [2]. 

В 1996 году было выполнено исследование, которое 
показало, что первичные и вторичные глиобластомы от-
личаются на генетическом уровне [3].

В  частности, мутации TP53 редко обнаруживались 
в  первичных глиобластомах, но  часто во вторичных. 
Сверхэкспрессия рецептора эпидермального фактора 
роста (EGFR) была типична для первичных глиобластом, 
но не для вторичных [4]. 

Это исследование стало отправной точкой для даль-
нейших исследований, подтвердивших разные генети-
ческие пути развития первичных и вторичных глиобла-
стом. Первичные чаще характеризуются амплификацией 

EGFR, мутацией гена PTEN и потерей хромосомы 10. Вто-
ричные чаще имеют мутации TP53 и потерю 19q. Однако, 
до обнаружения мутации в гене изоцитратдегидрогена-
зы 1 (IDH1), точное разделение этих подтипов было за-
труднительным [5].

Классификация глиом по ВОЗ, последнее обновление 
которой было произведено в  2016 году, основывается 
на  гистопатологических критериях и  степени злокаче-
ственности опухоли [6].

В  этой классификации представлены четыре ключе-
вых типа глиобластомы: Глиобластома с IDH дикого типа, 
которая составляет 90 % всех случаев и чаще всего раз-
вивается у  лиц в  возрасте около 60 лет; Глиобластома 
с  IDH-мутацией, занимает около 10 % случаев и  чаще 
встречается у  молодых пациентов с  глиомами более 
высокого уровня дифференциации, существенно от-
личаясь лучшим прогнозом выживания; Глиобластома 
без дополнительных уточнений (БДУ; NOS) — случаи, 
в которых статус мутации IDH не может быть определен 
из-за отсутствия необходимого материала для гистоло-
гического или молекулярного анализа; Глиобластома, 
не укладывающаяся в другие категории (NEC) — это но-
вая категория, введенная в последние годы. Она включа-
ет в себя опухоли, которые не соответствуют ни одному 
из  вышеуказанных типов, даже после проведения всех 
необходимых тестов. Стоит подчеркнуть, что обновлен-
ная классификация 2016 года учитывает не только гисто-
логические параметры опухоли, но  и ее молекулярные 
характеристики, что делает диагностику и  прогнозиро-
вание более точными [7].

Новые стандарты и  терминология, утверждённые 
Всемирной организацией здравоохранения в 2021 году, 
акцентируют внимание на  значимости молекулярной 
генетики для диагностики глиобластом [8]. Теперь опу-
холи с  мутацией IDH, которые раньше классифициро-
вались разнообразно, признаются единым типом IDH-
мутантной астроцитомы II, III или IV стадии. Более того, 
классификация таких астроцитарных опухолей больше 
не  ограничивается только гистологией. Она также ос-
новывается на присутствии гомозиготной делеционной 
мутации в  генах CDKN2A/B, что автоматически относит 
данную опухоль к  IV стадии по  критериям ВОЗ, даже 
если отсутствует микроваскулярная пролиферация или 
некроз [9].

В классификацию включены также мутации в промо-
торе TERT и амплификации гена EGFR, что соответствует 
критериям диагностики глиобластомы с  диким типом 
IDH.

Система оценки степени злокачественности, или 
«Grade», варьирует от  I до  IV и  обозначается римскими 
цифрами 10 В опухолях с Grade I отсутствуют признаки 
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агрессивного роста. Опухоли с Grade II обычно обнару-
живают один злокачественный признак, как правило, 
клеточную атипию. Опухоли с Grade III имеют два из че-
тырех признаков, исключая некроз. Опухоли с Grade IV 
характеризуются наличием всех упомянутых выше при-
знаков, включая обязательный некроз [10].

С точки зрения молекулярной характеристики, пер-
вичные глиобластомы обычно имеют ряд специфиче-
ских особенностей. Например, они могут характери-
зоваться амплификацией гена в  40 % случаев и/или 
его избыточной экспрессией в  60 % случаев, мутацией 
в гене PTEN (фосфатаза и тензин гомолог) в 30 % случаев, 
делецией гена p16INK4a, который регулирует клеточный 
цикл, в 30–40 % случаев, и амплификацией и/или избы-
точной экспрессией гена MDM2, ингибитора белка P53, 
в различных процентных соотношениях. Таким образом, 
эти молекулярные маркеры также служат важными па-
раметрами для диагностики и прогнозирования [11].

Вторичные глиобластомы возникают как прогресси-
рование уже существующих глиальных опухолей низ-
кого или среднего уровня злокачественности, таких как 
астроцитомы II или III степени. Пациенты, сталкивающи-
еся с этим типом опухолей, обычно младше — средний 
возраст около 40 лет. Эти опухоли имеют свои уникаль-
ные молекулярные особенности: мутации в  белке P53 
обнаруживаются в  60 % случаев, а  статус MGMT (O-6-
Methylguanine-DNA Methyltransferase) чаще встречается 
при вторичных глиобластомах — в 90 % случаев. Кроме 
того, секвенирование генов показывает, что мутации 
IDH1 и IDH2 присутствуют в 5 % случаев при первичных 
глиобластомах и в 60–90 % случаев при вторичных [12].

Ген MGMT, кодирующий фермент O6-метилгуанин-
ДНК-метилтрансферазу, играет ключевую роль в  репа-
рации ДНК [13]. Метилирование промотора этого гена 
является положительным прогностическим фактором 
и может усиливать эффективность химиотерапии темо-
золомидом. Статус метилирования MGMT может быть 
определен с помощью ПЦР, специфичной для метилиро-
вания, что позволяет выбирать наиболее эффективную 
стратегию лечения. 

В целом, мутация IDH и  метилирование промотора 
MGMT служат надежными прогностическими биомарке-
рами в случае диффузных глиом различных стадий. Эти 
молекулярные маркеры предоставляют ценную инфор-
мацию для выбора стратегий лечения и прогнозирова-
ния исхода заболевания [14].

Самые эффективные результаты в лечении этого типа 
опухолей достигаются через комбинацию полной хи-
рургической резекции, последующей лучевой и  хими-
отерапии. В  отсутствие лечения ожидаемая продолжи-
тельность жизни после диагностики не превышает трех 
месяцев [15].

Процесс планирования лучевой терапии включает 
в  себя слияние данных послеоперационной МРТ (с  по-
следовательностями T1CE и T2-FLAIR) с топометрической 
КТ. Это позволяет точно определить области T2-FLAIR 
аномалии и  остаточной опухолевой ткани. Несмотря 
на  наличие установленных принципов планирования, 
как RTOG (25) и EORTC (26), наблюдаются различия в под-
ходах различных врачей. Однако использование после-
операционной МРТ для определения целевых областей 
и рисковых зон является неотъемлемым этапом.

Подготовка плана для лучевой терапии один из клю-
чевых этапов в лечебном процессе. Макроскопический 
целевой объем, или Gross Target Volume (GTV), опреде-
ляется как область с повышенным сигналом на МРТ в ре-
жиме T2-взвешенных изображений или на FLAIR, а также 
как соответствующая гиподенсная область на КТ. После 
хирургического лечения GTV должен включать в  себя 
как послеоперационную полость, так и любую остаточ-
ную опухоль, если таковая присутствует.

Клинический целевой объем (Clinical Target Volume, 
CTV) рассматривается как расширение GTV с  учетом 
вероятного микроскопического распространения опу-
холи. Для глиом низкой степени злокачественности CTV 
равен GTV плюс 1,0–1,5 см, а для глиом высокой степе-
ни  — GTV плюс 2–3 см. Расширение CTV на  противо-
положную полусферу мозга происходит только если 
опухоль, видимая на  T2-взвешенной МРТ, пересекает 
срединные структуры мозга [16].

Планирование объема облучения (Planning Target 
Volume, PTV) определяется исходя из  конкретных па-
раметров лечения и методологии (толщина срезов в КТ, 
методы иммобилизации и так далее). Обычно к CTV до-
бавляется 0,5–0,7 см. Ключевая задача при планирова-
нии объема — обеспечение такого распределения доз, 
чтобы PTV был охвачен высокой и равномерной дозой. 
Геометрия терапевтической изодозы должна точно по-
вторять контуры PTV. Следует учесть, что конформная 
лучевая терапия не  включает использование узких, 
малых полей облучения и  требует точного совпадения 
дозы с контурами PTV. Рентгеновская визуализация про-
водится с частотой 1–2 сеанса облучения, что позволяет 
корректировать возможные ошибки в  позиционирова-
нии пациента  [17].

В настоящее время стандартом в  лучевой терапии 
после хирургического вмешательства считается клас-
сическое фракционирование с разовой очаговой дозой 
(РОД) в  диапазоне 1,8–2,0 Грей. Общий курс включает 
33–30 фракций и  сочетается с  химиотерапией. Различ-
ные международные исследования показывают схо-
жесть результатов при использовании как низких (45 
и 50,4 Гр), так и высоких (60,4 и 64,8 Гр) доз облучения. 
Лучевая терапия обычно комбинируется с темозоломи-
дом по стандартному протоколу.



201Серия: Естественные и технические науки № 12 декабрь 2023 г.

КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА

Темозоломид, пероральный алкилирующий агент, 
был впервые отмечен как противоопухолевый препарат 
в 1987 году [18]. С 2005 года, когда FDA подтвердило его 
эффективность, он стал ключевым элементом в лечении 
глиобластомы. Препарат может проникать через гема-
тоэнцефалический барьер и воздействовать на опухоли 
через метилирование ДНК. Этот процесс приводит к на-
рушениям в  клеточной репликации и  последующему 
апоптозу [19].

Для пожилых пациентов с  глиобластомой комбина-
ция темозоломида с  краткосрочной лучевой терапией 
показала лучшие результаты по выживаемости, чем мо-
нотерапия [20].

Для определения оптимальных суммарных доз облу-
чения (в диапазоне от 45 до 60 Грей) проводились ран-
домизированные исследования, такие как BTSG 66−01, 
BTSG 69−01 и BTSG 72−01 [21]. В результате, суммарная 
очаговая доза (СОД) в  60 Грей стала стандартной мето-
дикой и  отправной точкой для последующих исследо-
ваний. Исследование от  Medical Research Council под-
твердило, что увеличение дозы с 45 до 60 Грей приводит 
к улучшению медианы выживаемости с 9 до 12 месяцев. 
Попытки Мичиганского университета по эскалации дозы 
до 70–90 Грей не дали ожидаемого результата в увеличе-
нии продолжительности жизни пациентов [22].

Дизайн исследования 

На базе отделения радиотерапии НМИЦ онкологии 
Н.Н. Блохина проведен анализ 180 пациентов с диагно-
зом Глиобластома G 4, различной локализации, которым 
в период 2013 г по 2022 г было проведено комплексное 
лечение, включающее в  себя хирургическое лечение R 
0,R 1, также включались пациенты с  зафиксированным 
продолженным ростом после проведенного хирургиче-
ского лечения. 

В зависимости от  возраста пациента, состояния 
(ECOG), RPA класса, сопутствующей патологии пациенты 
распределялись в протоколы химиолучевой терапии: 

РОД 2 Гр, СОД 60 ГР + Темозоламид 75 мг\м2 р.о в дни ЛТ;
РОД 3 Гр, СОД 45 ГР (55 и Гр) + Темозоламид 75 мг\м2 

р.о в дни ЛТ. 

Всем пациентам до начала лечения проводилось МРТ 
ГМ с контрастированием для оценки эффекта проведен-
ного хирургического лечения, выявления остаточной 
опухоли и зоны послеоперационного отека.С 2016 г по-
явилась опция определения мутации BRAF, IDH1, IDH2, 
Метилирование гена MGMT, делеция 1q и 19 q. С 2019 г 
данная опция стада рутинной.

По результатам проведённого лечения оценивалось 
общая выживаемость, выживаемость без прогресси-

рования, общее состояние, нейрокогнитивный статус, 
а также проводилась оценка общей выживаемости и вы-
живаемость без прогрессирования у  пациентов с  на-
личием мутаций BRAF, IDH1, IDH2, Метилирование гена 
MGMT, делеция 1q и 19 q.

82 пациента были включены в  протокол облучения 
3/45, медиана возраста пациентов в этом протоколе со-
ставила 63 года (от 25 до 77 лет), в протокол 2/60 включе-
но 93 пациента, медиана возраста составила 55 лет (от 24 
до 83 лет). 

Значимая сопутствующая патология отмечалась у 39 
пациентов (что составило 48 %) в протоколе облучения 
3/45, и у 39 пациентов (что составило 42 %) в протоколе 
облучения 2\60. 

После проведенного хирургического лечения, 
по данным контрольной МРТ ГМ с контрастом, при вклю-
чении в протокол 3/45: зарегистрировано без прогрес-
сирования процесса — 27 пациентов (33 %), остаточная 
опухоль обнаружена у  34 пациентов( 41 %), прогресси-
рование процесса у  22 пациентов (26 %); в  протоколе 
2/60 зарегистрировано без прогрессирования процесса 
41 пациент (44 %), остаточная опухоль обнаружена у 41 
пациента ( 44 %), прогрессирование процесса у 11 паци-
ентов (12 %).

По иммуногистохимическим характеристикам, кото-
рые были оценены не у всех больных, ввиду сроков вве-
дений данных исследований в  клиническую практику, 
BRAF мутация выявлена у 1 из 77 пациентов в протоколе 
3/45, и  не была выявлена ни у  одного пациента в  про-
токоле облучения 2\60;IDH1 мутация выявлена у 5 из 77 
(7 %) пациентов в  протоколе 3/45 , в  группе облучения 
2/60 у 7 из 51 (14 %) пациентов. Делеция 1q и 19 q была 
выявлена только у 2 пациентов в группе протокола 3/45, 
и у 1 пациента из протокола 2\60. IDH2 мутация выявле-
на у 2 (3 %) пациентов в группе облучения 3/45, и у 1 па-
циента в группе облучения 2/60 (2 %). 

Метилирование гена MGMT выявлено у 29 из 77 па-
циентов в группе облучения 3/45, что составило 38 %, а в 
группе облучения 2/60 у 32 из 60 пациентов, что соста-
вило 53 %. 

Таким образом в протоколе облучения 2/60 были из-
начально включены более сохранные пациенты, с благо-
приятным прогностическим потенциалом. 

Общая выживаемость оценивалась с учетом резуль-
тата проведенного хирургического лечения для обеих 
исследуемых групп (рис. 2), наилучший результат достиг-
нут у пациентов без прогрессирования процесса на мо-
мент начала этапа химиолучевой терапии, что состави-
ло 36 месяцев. У  пациентов с  остаточной опухолевой 
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Рис. 1. Клинический статус на момент начала лучевой терапии 

Рис. 2. Оценка общей выживаемости в зависимости от результата хирургического лечения
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тканью на момент начала этапа химиолучевой терапии, 
общая выживаемость не превышала 12 месяцев, для па-
циентов с зарегистрированным продолженным ростом, 
общая выживаемость составила 6 и менее месяцев. 

В процессе анализа статистических данных (рис. 3), 
не  обнаружено статистически достоверных отличий 

в вероятности прогрессии в зависимости от протокола 
терапии (p=0,88), вероятность прогрессии к 12 месяцам 
составляет 67 % на протоколе “3/45” и 74% на протоколе 
“2/60”. 

При оценке общей выживаемости не  обнаружено 
достоверных различий общей выживаемости, с коррек-

Рис. 3. Оценка общей выживаемости и вероятности потери ответа в зависимости от протокола лучевой терапии

Рис. 4. Оценка общей выживаемости с коррекцией на несбалансированность по риск-факторам
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Рис. 5. Изменение соматического статуса пациента в первые 6 месяцев от начала лучевой терапии 

Рис. 6. Общая выживаемость в зависимости от генетических мутаций — IDH1 мутация
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цией на несбалансированность по основным риск фак-
торам (возраст пациента, статус заболевания на момент 
начала лучевой терапии, сопутствующая патология, со-
матический статус пациента). (рис. 4) 

Стоит отметить, что на  протоколе “3/45” пациенты 
старше (медиана возраста 63 года), чем на  протоко-
ле “2/60” (медиана возраста 55 лет), среди пациентов 
на протоколе “3/45” выше доля пациентов с прогрессией 
после проведения операции (26 %) по сравнения с про-
токолом “2/60” (12 %). Но даже не смотря на разбаланси-
ровку по факторам риска, мы не увидели существенных 
различий общей выживаемости и вероятности прогрес-
сии между двумя терапевтическими протоколами.

Далее мы оценили изменение клинического статуса 
по ECOG. Из-за серьезной временной селекции (леталь-
ность в  течение первого года) нам не  удалось проана-
лизировать индивидуальные динамики и  усреднённые 
временные зависимости изменения статуса по  ECOG. 
(рис. 5).

По результатам проведенного анализа по всем задан-
ным параметрам ( снижение памяти, усиление головной 
боли, снижение внимания, усиление степени головокру-
жения, снижение остроты зрения, снижение ECOG стату-
са, гематологические осложнения, (в том числе глубокая 

тромбоцитопения, нейтропения 3 ст, лихорадка), а также 
гастроинтестинальная токсичность, потеря веса) были 
более выражены в группе протокола 2/60, что достовер-
но подтверждает меньшую токсичность в группе облуче-
ния пациентов на протоколе 3/45.

Единственным показателем, уступающим по  резуль-
татам оценки изменения соматического статуса паци-
ентов в  протоколе 3/45 — отмечено более частое воз-
никновение парезов у 9 пациентов (11 %) против 6 (6 %) 
в группе протокола облучения 2/60, однако данная сим-
птоматика сопровождала прогрессирование болезни, 
и оценивалась в общей выживаемости. 

Отмечена существенная разница в  общей выживае-
мости в зависимости от наличия генетических мутаций, 
вне зависимости от результата хирургического лечения, 
соматического статуса пациента и  протокола лучевой 
терапии. (рис. 6). При наличии IDH1 мутации общая вы-
живаемость составила 36 месяцев. У больных с выявлен-
ной Делецией 1q и 19 q общая выживаемость составила 
от 22 до 36 месяцев. (рис. 7). 

Выводы 
 — Проведение курса ХЛТ у пациентов по поводу гли-
областомы Gr IV в  режиме гипофракционирова-
ния (3/45) достоверно не ухудшает показатели об-

Рис. 7. Общая выживаемость в зависимости от генетических мутаций — делецией 1q и 19 q
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щей и безрецидивной выживаемости в сравнении 
с курсом стандартного фракционирования (2/60).

 — Проведение курса ХЛТ у  пациентов по  поводу 
глиобластомы Gr IV в режиме гипофракциониро-
вания ассоциировано с  меньшим профилем ток-
сичности.

 — Режим гипофракционирования более оптимален 
для пациентов старшей возрастной группы (воз-
раст более 60 лет, статус ECOG ≥ 2, выраженные 
сопутствующие заболевания, неврологические 
осложнения после проведенного хирургического 
лечения).

 — В совокупности экономия времени и сниженный 
профиль токсичности потенциально повышают 
уровень качества жизни пациентов

 — Повышение койко-оборота отделения.
 — Для пациентов с  мутациями вопрос о  режиме 
фракционирования до конца не решен, но можно 
предположить, что эта группа пациентов имеет 
лучший прогноз и возможно для них нецелесоо-
бразно проводить гипофракционный курс.
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