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Науково-практична  конференція УТРО
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ОТДАЛЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ ЛЕЧЕНИЯ ВЫСОКОЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ ГЛИОМ (GRADE III–IV) 
ГОЛОВНОГО МОЗГА С ПРИМЕНЕНИЕМ ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОЙ КОНФОРМНОЙ ЛУЧЕВОЙ 
ТЕРАПИИ И АДЪЮВАНТНОЙ ХИМИОТЕРАПИИ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ ТЕМОЗОЛОМИДА

Послеоперационная лучевая терапия в суммарной очаговой дозе 54–60 Гр и адъювантная химиотерапия с ис-
пользованием темозоломида у пациентов с высокозлокачественными глиомами (Grade III–IV) головного мозга 
повышает медиану выживаемости и 5-летнюю выживаемость больных по сравнению с получившими лучевую те-
рапию с 12 до 15 месяцев и с 7,0 ± 3,4 % до 24,1 ± 7,9 % (Р = 0,028).

Ключевые слова: высокозлокачественные глиомы (Grade III–IV), послеоперационная лучевая терапия, темозоломид.

Післяопераційна променева терапія в сумарній осередковій дозі 54–60 Гр і ад’ювантна хіміотерапія з викорис-
танням темозоломіду в пацієнтів із високозлоякісними гліомами (Grade III–IV) головного мозку підвищує медіану 
виживаності і 5-річну виживаність хворих порівняно з тими, хто отримав променеву терапію, з 12 до 15 місяців 
і з 7,0 ± 3,4 до 24,1 ± 7,9 % (Р = 0,028).

Ключові слова: високозлоякісні гліоми (Grade III–IV), післяопераційна променева терапія, темозоломід.

Afterhistory of high grade (III–IV) cerebral glioma treatment using postoperative  
conformal radiotherapy and adjuvant chemotherapy with temozolomide

Postoperative radiotherapy at a total target dose of 54–60 Gy and adjuvant chemotherapy with temozolomide for high 
grade (III–IV) brain glioma patients improve median survival and 5-year survival vs radiotherapy alone from 12 to 15 months 
and from 7,0 ± 3,4 % до 24,1 ± 7,9 % (Р = 0,028).

Key words: high grade (III–IV) glioma, postoperative radiotherapy, temozolomide.

Современная концепция лечения пациентов с глио-
бластомами (Grade IV) предусматривает хирургическое 
вмешательство с последующей послеоперационной 
химиолучевой терапией темозоломидом (TMZ) как 
в конкомитантном, так и адъювантном режимах, при-
чем преимущество такого подхода к лечению было от-
мечено во всех прогностических группах [1]. В то же 
время влияние использования TMZ, назначаемого 
только в адъювантном режиме, на выживаемость па-
циентов с глиобластомой и анапластической астроци-
томой (Grade III) является предметом дискуссии [2–3].

Цель исследования: оценить отдаленные резуль-
таты комбинированного и комплексного лечения па-
циентов с высокозлокачественными глиомами (Grade 
III–IV) головного мозга с применением послеопера-
ционной конформной лучевой терапии (ЛТ) и адъю-
вантной химиотерапии (ХТ) с использованием TMZ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследование вк л ючено 88 пациентов (46 
мужчин и 42 женщины) в возрасте от 22 до 70 лет 
с морфологически подтвержденным диагнозом ана-
пластической астроцитомы (Grade III) или глиобла-
стомы (Grade IV), которым в 2005–2012 гг. на первом 
этапе лечения было выполнено хирургическое вме-
шательство. У 57 (64,8 %) из них был проведен курс 
конформной ЛТ в разовой очаговой дозе 1,8–2 Гр до 
суммарной очаговой дозы 54–60 Гр, а у 31 (35,2 %) — 
курс конформной ЛТ в тех же дозах с последующим 
использованием от 1 до 6 курсов TMZ в дозе 150–
200 мг/м 2 внутрь в течение 5 дней, причем курсы 

повторялись каждые 28 дней. Следует отметить, что 
среди 31 пациента, которым проводилась ХТ в адъю-
вантном режиме, у 17 (54,8 %) использовался только 
TMZ, а у 14 (45,2 %) назначение TMZ сочеталось с на-
значением кармустина (CCNU) и/или натулана.

Характеристика пациентов, включенных в иссле-
дование, с учетом прогностических факторов, влия-
ющих на результаты лечения, представлена в табл. 1.

Таблица 1
Характеристика пациентов 

с высокозлокачественными (Grade III–IV)  
глиальными опухолями головного мозга

Параметр

Группа
Статисти-

ческая 
достовер-

ность

Лучевая 
терапия 
(n = 57)

Лучевая терапия 
+ темозоломид 

адъювантно 
(n = 31)

Морфология

Анапластическая 
астроцитома (Grade III) 12 (21,0 %) 6 (19,3 %)

Р = 1,000
Глиобластома (Grade 
IV) 45 (79,0 %) 25 (80,7 %)

Шкала 
Карновского,%

50–60 7 (12,3 %) 4 (12,9 %)
Р = 1,000

> 70 50 (87,7 %) 27 (87,1 %)

Возраст

≤ 50 лет 22 (38,6 %) 14 (45,2 %)
Р=0,84251–60 лет 24 (42,1 %) 11 (35,5 %)

61–70 лет 11 (19,3 %) 6 (19,3 %)
Среднее значение 52,4 ± 1,27 47,9 ± 2,55 Р = 0,121

Результаты 
операции

Полное (тотальное) 
удаление опухоли 28 (49,1 %) 13 (41,9 %)

Р = 0,842Неполное удаление 
опухоли 27 (47,4 %) 17 (54,9 %)

Биопсия 2 (3,5 %) 1 (3,2 %)
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Как видно из представленных в табл. 1 данных, ни 
по одному из прогностических факторов, влияющих 
на выживаемость, исследуемые группы пациентов ста-
тистически достоверно не отличались.

Вы ж иваемость пациентов оценива лась на 
основании данных канцеррегистра Республики 
Беларусь по состоянию на 01.02.2014 г. и рассчи-
тывалась методом Kaplan-Meier c использованием 
log-rank теста (программа SPSS Statistics 17.0).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Из 88 пациентов, включенных в исследование, в на-

стоящее время продолжают наблюдаться 11 (12,5 %), при-
чем 8 из них в послеоперационном периоде получили ЛТ 
и адъювантную ХТ с использованием TMZ и только 3 — 
послеоперационную ЛТ. Результаты общей выживаемо-
сти пациентов с высокозлокачественными глиальными 
опухолями головного мозга представлены в табл. 2.

Таблица 2
Общая выживаемость пациентов с высокозлокаче-
ственными (Grade III–IV) глиальными опухолями 

головного мозга
Показатель Группа

Статистическая
достоверностьПериод наблюдения

Лучевая 
терапия  
(n = 57)

Лучевая терапия 
+ темозоломид 

адъювантно (n = 31)
1 год 54,4 ± 6,6 % 67,7 ± 8,4 %

Р = 0,028

2 года 24,6 ± 5,7 % 41,3 ± 8,9 %
3 года 7,0 ± 3,4 % 27,5 ± 8,2 %
4 года 7,0 ± 3,4 % 24,1 ± 7,9 %
5 лет 7,0 ± 3,4 % 24,1 ± 7,9 %

Медиана 
выживаемости, мес. 12 15

Полученные данные свидетельствуют о том, что 
преимущество в выживаемости пациентов при на-
значении ХТ с использованием TMZ регистрируются 
в течение всего периода наблюдения, однако наиболее 
существенные различия в результатах лечения начи-
нают определяться с 3-го года. Следует отметить, что 
преимущества использования ХТ у пациентов с высо-
козлокачественными глиомами до внедрения в клиниче-
скую практику TMZ были незначительны и установлены 
только при метаанализе рандомизированных исследо-
ваний. Систематический обзор и метаанализ результа-
тов лучевого и химиолучевого лечения, проведенного 
L. A. Stewart, показал, что использование ХТ статистиче-
ски значимо повышало только 1-летнюю выживаемость 
пациентов на 6 %, а среднюю продолжительность их 
жизни — на 2 мес. [4]. В связи с вышеизложенным можно 
с достаточной уверенностью утверждать, что улучшение 
результатов лечения в данном исследовании достигнуто 
за счет использования TMZ, причем увеличение меди-
аны выживаемости и результатов выживаемости паци-
ентов в течение 5-летнего периода наблюдения получено 
как при анапластических астроцитомах (Grade III), так 
и глиобластомах (Grade IV) (таблицы 3–4).

В связи с тем, что повышение выживаемости па-
циентов с анапластической астроцитомой наблюда-
ется с 1 года и сохраняется в течение всего периода 

наблюдения, применение адъювантной ХТ с исполь-
зованием TMZ у этой категории пациентов представ-
ляется вполне оправданным.

ВЫВОДЫ
1. Послеоперационная ЛТ и адъювантная ХТ с ис-

пользованием TMZ у  пациентов с  высокозлокаче-
ственными глиомами (Grade III–IV) головного мозга 
статистически достоверно повышают медиану выживае-
мости и 5-летнюю выживаемость больных по сравнению 
с получившими только послеоперационную ЛТ с 12 до 15 
мес. и с 7,0 ± 3,4 % до 24,1±7,9 % соответственно (Р = 0,028).

2. Применение адъювантной ХТ с использованием 
TMZ вполне оправдано у пациентов как с анапласти-
ческой астроцитомой (Grade III), так и с глиобласто-
мой (Grade IV).

Таблица 3
Общая выживаемость пациентов с анапластическими 

астроцитомами (Grade III) головного мозга
Показатель Группа

Статистическая
достоверностьПериод наблюдения Лучевая 

терапия (n=12)

Лучевая терапия 
+ темозоломид 

адъювантно (n = 6)
1 год 66,7 ± 13,6 % 83,3 ± 15,2 %

Р = 0,096

2 года 33,3 ± 13,6 % 66,7 ± 19,2 %
3 года 8,3 ± 8,0 % 50,0 ± 20,4 %
4 года 8,3 ± 8,0 % 50,0 ± 20,4 %
5 лет 8,3 ± 8,0 % 50,0 ± 20,4 %

Медиана 
выживаемости, мес. 13 29

Таблица 4
Общая выживаемость пациентов с глиобластомами 

(Grade IV)
Показатель Группа

Статистическая
достоверностьПериод наблюдения

Лучевая 
терапия  
(n = 45)

Лучевая терапия 
+ темозоломид 

адъювантно (n = 25)
1 год 51,1 ± 7,5 % 64,0 ± 9,6 %

Р = 0,123

2 года 22,2 ± 6,2 % 35,2 ± 9,7 %
3 года 6,7 ± 3,7 % 22,0 ± 8,5 %
4 года 6,7 ± 3,7 % 17,6 ± 7,9 %
5 лет 6,7 ± 3,7 % 17,6 ± 7,9 %

Медиана 
выживаемости, мес. 12 14
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