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РЕЗЮМЕ
Нейроэпителиальные опухоли самые часто встречающиеся первичные опухоли головного мозга. Несмотря 
на усилия нейрохирургов, нейроонкологов, радиологов, результаты лечения злокачественных глиом (ЗГ) следует 
признать по-прежнему плохими, а смертность при данной нозологии остается самой высокой среди онкологиче-
ских больных.
Локализация нейроэпителиальных опухолей может ограничивать применение стереотаксической радиохирургии 
(СРХ) как метода однократного высокодозного облучения при рецидиве опухоли.
Последние 20 лет ведется интенсивная разработка альтернативных методов лечения рецидивирующих ЗГ, но значи-
тельного прогресса в лечении не достигнуто.
В статье представлен клинический случай лечения глиом методом СРХ. Устранение возможности повреждения 
кожи без увеличения длительности/стоимости лечения при сохранении радикальной циторедукции опухоли стало 
задачей нашей работы. Новый метод лечения позволяет сохранить высокую эффективность за счет обеспечения 
высокой предписанной дозы для патологического очага, а также высокий уровень безопасности за счет сниже-
ния дозовой нагрузки на кожу головы в проекции опухоли. Приведен клинический пример использования коллоидно-
го раствора гидроксиэтилового крахмала, чем достигается его длительное (в течение 6–8 часов) «экспандерное» 
действие. Этого времени достаточно для планирования и проведения СРХ-лечения (с помощью установки «Гам-
ма-нож»), а сходная с гликогеном биохимическая структура обеспечивает минимальный риск анафилактических 
реакций.
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ABSTRACT
Radiosurgical treatment method of convexital high grade glioma recurrence using the technique of skin inflation
A.S. Tokarev, V.A. Rak, O.L. Evdokimova, K.V. Gretskikh

Sklifosovsky Scientific Research Institute of Emergency Care, Moscow

Neuroepithelial tumors are the most common primary brain tumors. Despite the efforts of neurosurgeons, neuro-oncologists, 
radiologists, the results of treating the patients with malignant gliomas (MG) are still poor, and mortality in this nosology 
remains the highest among cancer patients.
In the case of tumor recurrence, the localization of neuroepithelial tumors can limit the use of stereotactic radiosurgery (SRS) 
as a method of single high-dose irradiation.
Over the past 20 years, intensive development of alternative methods for the treatment of recurrent gliomas is underway, but 
significant progress in treatment is still not achieved.
The article presents a clinical case of SRS treatment of gliomas. Elimination of the possibility of scalp damage without increasing 
the duration / cost of treatment while maintaining radical tumor cytoreduction has become the task of this work. The new 
method of surgery allows maintaining a high efficacy by providing a high-dose prescription for the pathological focus, as well 
as a superior level of safety by reducing the dose to the scalp in the projection of the tumor.
A clinical example of the use of a colloidal solution of hydroxyethyl starch is given, than its prolonged (6–8 hours) «expander» 
effect is achieved. This period is enough for the planning and performing the SRS treatment (gamma-knife), and a biochemical 
structure similar to glycogen provides a minimal risk of anaphylactic reactions.
Key words: radiosurgery, gamma knife, radiation toxicity, glioma, inflation.
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ВВедение
Нейроэпителиальные опухоли астроцитарного и олиго

дендроглиального рядов (далее — глиомы) — самые часто 
встречающиеся первичные опухоли головного мозга (6 слу
чаев на 100 тыс. населения) [1–5], при этом доля злокаче
ственных глиом (ЗГ) среди них составляет около 20% [2]. 
Несмотря на усилия нейрохирургов, нейроонкологов 
и радиологов, результаты лечения попрежнему приходит
ся признать плохими, а смертность при данной нозологии 
остается самой высокой среди онкологических больных [6]. 
Особенно удручающе выглядит кривая выживаемости 
в группе больных с ЗГ, составляя, согласно недавним иссле
дованиям, 18 мес. у мужчин и 15 мес. у женщин, а 5лет
няя выживаемость встречается лишь в 5% наблюдений [2]. 
Применяемый в настоящее время мультимодальный стан
дарт лечения ЗГ включает в себя максимально безопас
ную хирургическую резекцию опухоли с последующими 
адъювантной химиотерапией, радиотерапией и стереотак
сической радиохирургией (СРХ) в случае рецидива опухо
ли [7, 8]. Высокая эффективность и органосохраняющая на
правленность воздействия СРХ ведет к возрастанию ее роли 
в лечении ЗГ головного мозга. СРХ показана в случаях огра
ниченного очага рецидивирования ЗГ [9].

При локализации патологического очага в функцио
нально значимых и радиочувствительных зонах предпоч
тительным является применение стереотаксического од
нократного высокодозного облучения опухоли с помощью 
установки «Гамманож» как СРХметода, способного мак
симально сохранять здоровые ткани.

Одним из ограничений для подведения эффективной 
дозы при облучении ЗГ является конвекситальная лока
лизация новообразования по причине высокой радио
чувствительности кожи. По данным мировой литературы, 
допустимая, т. е. позволяющая избежать радиационноин
дуцированного повреждения, доза для кожи составляет 
8 Гр [10]. В соответствии с современными протоколами 
лечения диапазон эффективной краевой дозы при лече
нии рецидивов глиом высокой степени злокачественности 
составляет 18–26 Гр. Таким образом, в случае конвекси
тального расположения ЗГ достижение эффективного од
нократного лечения без лучевого повреждения кожи прак
тически невозможно.

Нашей клиникой разрабатываются актуальные мето
ды СРХлечения опухолей головного мозга конвекситаль
ной локализации на аппарате «Гамманож», безвредные 
для кожных структур. Как результат мы предлагаем но
вый метод лечения при сохранении эффективности (за счет 
сохранения высокой предписанной дозы для патологиче
ского очага), радикальной циторедукции опухоли (без уве
личения длительности/стоимости лечения), безопасности 
(за счет снижения дозовой нагрузки на кожу головы в про
екции опухоли).

Нами использована инфляция кожи в проекции кон
векситально расположенной опухоли с помощью биоде
градируемого наполнителя, позволяющего спланировать 
СРХоперацию с учетом смещения кожи. В качестве такого 
наполнителя мы применили подкожное введение коллоид
ного раствора гидроксиэтилового крахмала.

КлиничесКий приМер
Анамнез заболевания и данные дополнительных ме-

тодов исследования. Пациентка М., 50 лет, поступила в от

деление нейрохирургии НИИ СП им. Н.В. Склифосовского 
с рецидивом глиобластомы левой височной доли, индекс 
Карновского 80%, Recursive Partitioning Analysis 5. Из ана
мнеза известно, что 22.03.2016 в НИИ СП им. Н.В. Склифо 
совского была выполнена операция: костнопластиче
ская трепанация черепа в левой височной области, микро
хирургическое удаление опухоли левой височной доли. 
Гистологически — глиобластома. В послеоперационном 
периоде проведено комбинированное лечение: 3 курса 
препарата темозоломид в дозе 110 мг/м2, курс дистан
ционной лучевой терапии (ДЛТ) из 28 фракций по 2,0 Гр 
до суммарной очаговой дозы (СОД) 56 Гр. Спустя 1 год 
после ДЛТ выявлен очаг продолженного роста, который 
16.08.2017 микрохирургически удален с использовани
ем метаболической нейронавигации.

Через 4 мес. после повторной операции при МРТ голов
ного мозга по периферии послеоперационной кисты (по 
переднему и наружному краю) выявлены очаги патоло
гического повышения скорости тканевого церебрального 
кровотока в режиме бесконтрастной перфузии до 2х раз 
в сравнении с интактной тканью (до 140 мл/мин). Очаги 
характеризовались неоднородным сигналом на нативных 
T1взвешенных изображениях (Т1 ВИ), с наличием гиперин
тенсивных включений, при внутривенном контрастном уси
лении они активно неоднородно накапливали контрастный 
препарат. По данным МРспектроскопии, в очаге определя
лось выраженное повышение метаболита Cho (Choline 3.2 — 
холин) с соотношением Cho/NAA (метаболит NAA — NAA 2.0 — 
Nацетиласпартат) до 6,0 (в норме — до 0,6).

По данным контрольной позитронноэмиссионной ком
пьютерной томографии (ПЭТКТ) головного мозга с 11Сме
тионином от октября 2017 г. определялся гипометаболиче
ский очаг в левой височной доле (послеоперационная киста) 
с участками повышенного накопления радиофармпрепа
рата (продолженный рост опухоли). Очагам повышенного 
накопления радиофармпрепарата на ПЭТКТ данных пол
ностью соответствовали очаги гиперперфузии в левой ви
сочной доле, определяемые при МРТ головного мозга.

Учитывая неэффективность предшествующего комби
нированного лечения и ограниченность очага рецидива, 
принято решение провести СРХ с краевой предписанной 
дозой 22 Гр и предписанной изодозой 50%.

Наложена стереотаксическая рама, проведено МРТ го
ловного мозга в режиме стереотаксической навигации, дан
ные экспортированы в формате DICOM в программу пла
нирования Leksell Gamma Plan 10.1. (рис. 1–3). Суммарный 
объем очагов составил 14 см3. На рис. 1 представлены рас
пределения доз в облучаемой опухоли и прилегающих обла
стях. Выявлено перекрытие прилегающего участка кожи го
ловы изодозой 8 Гр. После определения координат точки 
введения раствора гидроксиэтилового крахмала нанесе
на метка на кожу головы пациента и произведена инфляция 
кожи с подкожным введением 15 мл гидроксиэтилового 
крахмала (рис. 4 и 5), при этом достигнуто увеличение рас
стояния между поверхностью кожи и подлежащей костью 
на 10 мм («экспандерный» эффект).

Повторно выполнена МРТ головного мозга, проведена 
коррекция плана радиохирургического лечения с учетом 
новых топометрических данных черепа и МРТ (рис. 6). Ана
лиз кривых изодоз показал, что за счет инфляции, изодоза 
8 Гр более не соприкасается с поверхностью кожи, приле
гающей к опухоли, это позволило провести однофракци
онное дистанционное стереотаксически ориентированное 
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облучение на аппарате Elekta Leksell Gamma Knife Perfexion 
(«Гамманож»).

Сразу после операции с целью профилактики острых 
лучевых реакций внутривенно болюсно введено 8 мг дек
саметазона. Ранний послеоперационный период проте
кал без особенностей. При контрольном осмотре через 1 мес. 
острых лучевых повреждений кожи не выявлено.

обсуждение
Мультимодальный подход к лечению ЗГ включает при

менение хирургии/биопсии, химиотерапии и ДЛТ в раз
личных комбинациях, в зависимости от локализации и рас
пространенности процесса, а также соматического статуса 
пациента.

Несмотря на выраженный ответ на лечение (до 80%) 
при стандартном подходе [10], частота рецидивов остается 
высокой, а медиана выживаемости колеблется в пределах 
12–18 мес. [4].

Увеличение продолжительности жизни удается полу
чить при комбинированной высокодозной химиотерапии 
совместно с лучевой терапией [3, 7], что, однако, неизбеж
но сопряжено с выраженными токсическими осложнения
ми и значительным снижением качества жизни [8, 9].

Последние 20 лет ведется интенсивная разработка аль
тернативных методов лечения рецидивирующих ЗГ, это: ин
траоперационная фотодинамическая терапия [11], интра
операционная лучевая терапия [12, 13], брахитерпия [14], 
внешнее электромагнитное модулирование [15–17], онко
литическая вирусная терапия [18]. Но несмотря на появле
ние новых методик, значительного прогресса в лечении ЗГ 
попрежнему не достигнуто.

Одним из перспективных методов является СРХ, которая 
при верно выбранном подходе и тщательном отборе боль
ных может, помимо хорошей переносимости, дать удов

Рис. 1. Пациентка М., 50 лет. МРТ головного мозга в акси- 
альной проекции с контрастным усилением в режиме Т1 ВИ; 
планирование СРХ в системе Leksell Gamma Plan 10.1.

1 – очаг продолженного роста глиобластомы левой височной доли; 2 – 
линия предписанной изодозы 22 Гр; 3 – подкожная жировая клетчатка 
и кожа головы; 4 – линия изодозы 8 Гр на участке, перекрывающем 
прилегающую к опухоли кожу головы

Рис. 3. Изображение стереотаксической рамы с указа нием  
начала координат Leksell Coordinate System, расположенного  
за пределами координирующей рамы в точке (0,0,0), где 
X, Y и Z равны нулю, и направление осей X, Y и Z

Рис. 2. Схема соответствия изображений сагиттальной 
плоскости МРТ (а) и плоскости YZ (б) стереотаксического 
пространства Leksell
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летворительную частоту локального контроля (до 79%), 
увеличение общей выживаемости и времени до ухудшения 
неврологической симптоматики [6]. СРХ особенно эффек
тивна при показателях индекса Карновского от 80% и выше, 
при небольших локальных и дистантных рецидивах (диаме
тром до 30 мм), а также в период после ДЛТ.

Однако, несмотря на некоторый прогресс в развитии 
СРХ, отбор больных попрежнему остается индивидуаль
ным, не сформулированы четкие показания к этому виду 
лечения, а молекулярное и гистологическое разнообразие 
злокачественных опухолей, наряду с широкой палитрой 
применяемых методов лечения ЗГ, ощутимо усложняет 
и затрудняет анализ эффективности комбинированного ле
чения. Эффективность же СРХ в лечении впервые выявлен
ной ЗГ и вовсе остается неясной, особо требуя дальнейших 
исследований.

Тем не менее, несмотря на все ныне существующие  
комбинации методик контроля роста ЗГ, СРХ можно  
рекомендовать при рецидивировании удаленной опухоли. 
Кроме того, СРХ можно повторять многократно (за счет 
отсутствия выраженных токсических эффектов) до слиш
ком большого размера очага рецидива, когда радиохирур
гическое лечение уже становится невозможным. СРХ мо
жет стать методом выбора также при рецидивах рядом 
с элоквентными зонами, когда повторная резекция опу
холи невозможна, а сроки проведения ДЛТ не позволяют 
провести ее повторный курс, т. к. большинство рециди
вов ЗГ проявляет себя уже в первые 4 мес. после удале
ния опухоли. Но в данном случае обязательным, по наше
му мнению, является применение методов картирования 
элоквентных зон на этапе планирования СРХ, например 
функциональной МРТ или транскраниальной магнитной 
стимуляции [19, 20]. При СРХ фокальных конвекситаль
ных рецидивов требуется обеспечить надежную защи
ту структур кожи от воздействия ионизирующей радиации 
(ИР). Даже несмотря на высокий градиент дозы при СРХ, 
на расстоянии менее 1 см от края опухоли радиочувстви
тельные ткани, а именно кожные покровы, иногда получают 
дозу достаточную для лучевого повреждения.

Кожа относится к органам, имеющим средние показате
ли чувствительности к ИР. Самыми чувствительными к ИР 
являются клетки базального слоя кожи, волосяных луко
виц, саль ных и потовых желез.

Основной эффект повреждающего действия ИР заклю
чается в нарушении трофики, что замедляет или останав
ливает физиоло гическую регенерацию элементов кожи. 
На клеточном уровне это выглядит как расстройство ми
тотических процессов (многоядерность клеток, кариопик
ноз или гидратация ядер, что особенно опасно в клеточной 
фазе G2M, когда клетка чрезвычайно чувствительна к воз
действию ИР). Морфологически процесс сопровождается 
атрофией или деструкцией волося ных фолликулов, дис
трофией или атрофией сальных желез, дистрофией эпи
дермиса (гиперкератоз или истончение, поражение ногтей), 
нару шением микроциркуляции в кровеносных и лимфати
ческих сосудах, нарушением коагуляционных свойств кро
ви [21].

Клинически принято выделять ранние и поздние луче
вые кожные повреждения. К ранним относятся лучевые 
ожоги, к поздним — хро нический лучевой дерматит (эрите
ма, отек дермы и интерстициальный отек, алопеция), луче
вой фиброз (плотная отечная инфильтра ция кожи), поздняя 
лучевая язва. По некоторым данным, в отдаленном перио

Рис. 4. Положение стереотаксической рамы и МР-локалай - 
зера относительно головы пациента. На коже пациента  
отмечена точка (Х) для введения раствора гидрокси-
этилового крахмала

Рис. 5. Процесс инфляции кожи
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де после воздействия ИР возможно развитие саркомы мяг
ких тканей, однако ее связь с ИР имеет низкий уровень 
достоверности, в качестве причины ее появления также 
не исключается наследственная или приобретенная пред
расположенность организма к онкогенезу [22].

Все вышеизложенное потребовало разработки методик 
по защите кожи от повреждающего действия ИР.

При СРХлечении на аппарате «Гамманож» распре
деление доз делает бессмысленным применение внеш
них защитных экранов, а снижение предписанной дозы 
с блокировкой «кожноориентированных» пучков излуче
ния и использование методов гипофракционирования при
водит к снижению эффекта самого лечения или увеличивает 
его продолжительность.

В настоящий момент доступно большое разнообра
зие тканевых экспандеров из эластичных полимерных ма
териалов для клинического применения, способных до
статочно растянуть кожу на целевом участке [8, 9]. Однако 
применение для СРХ такого аппарата, как «Гамманож», 
делает нецелесообразным использование инвазивной тех
ники размещения экранов длительного применения в связи 
с возможностью однократного облучения патологического 
очага высокой дозой ИР.

заКлючение
В результате нашей работы мы добились устранения 

самой возможности повреждения кожи без увеличения 
длительности/стоимости лечения и при сохранении ра
дикальной циторедукции опухоли. Для решения этой за
дачи подходит малоинвазивная техника инфляции кожи 
в проекции конвекситально расположенной опухоли 
с применением биодеградируемого наполнителя. В каче
стве такового может быть употреблен любой коллоидный 
инфузионный раствор со средней или высокой молекуляр

ной массой. В рамках данной работы приведен клиниче
ский пример успешного использования коллоидного рас
твора гидроксиэтилового крахмала с молекулярной массой 
130 000 Да, чем достигается его длительное (в течение  
6–8 часов) «экспандерное» действие. Этого времени до
статочно для планирования и проведения СРХлечения, 
а сходная с гликогеном биохимическая структура обеспе
чивает минимальный риск анафилактических реакций.

Малоинвазивная инфляция кожи в проекции конвекси
тально расположенной ЗГ перед проведением однофрак
ционного дистанционного стереотаксически ориентиро
ванного облучения может стать методикой, позволяющей, 
при сохранении сроков и качества СРХ, обеспечить профи
лактику воздействия ИР на кожу головы пациента.
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Рис. 6. МРТ головного мозга в аксиальной проекции  
с контрастным усилением в режиме Т1 ВИ.  
Данные МРТ и топометрии головы пациентки М., 50 лет,  
после инфляции кожи совмещены с планом радиохирур-
гического лечения.

3 – кожа головы; 4 – линия изодозы 8 Гр


