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РАДИОХИРУРГИЧЕСКОЕ 
ЛЕЧЕНИЕ МЕТАСТАЗОВ МЕЛАНОМЫ 

КОЖИ В ГОЛОВНОЙ МОЗГ

ВСТУПЛЕНИЕ
Меланома кожи (МК) является одной из наибо-

лее распространенных злокачественных опухолей,
метастазирующей в головной мозг. Частота мета-
стазирования составляет от 10 до 40% пациентов
[1, 2]. Метастатические опухоли меланомы кожи,
как и первичная опухоль, являются радиорези-
стентными. Лечение этой патологии  является
актуальной проблемой и соответственно, трудно-
выполнимой задачей [3, 4].

Общепринятые методы лечения метастазов
меланомы кожи (ММК) в головной мозг: хирургиче-
ское удаление опухоли, облучение всего головного
мозга (ОВГМ), иммуно- и химиотерапия, являются
малоэффективными [5, 6].

Возлагается серьезная надежда на стереотак-
сическую радиохирургию (СРХ) [7, 8],  но и ее воз-
можности ограничены вследствие радиорези-
стентности метастазов. Особенно это касается
метастазов больших размеров [9,10]. Поэтому
поиск путей повышения радиочувствительности
метастазов МК в головной мозг и, соответственно,
эффективности радиохирургического их лечения
является актуальным исследованием.

Цель работы – повысить эффективность радио-
хирургического лечения больных метастазами в
головной мозг МК путем применения радиосенси-
билизаторов.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Пролечены 48 пациентов с метастазами в

головной мозг МК. Когорта пациентов разделена
на 2 группы: 

1. Основная группа – 34 больных (100 метаста-
тических очагов). СРХ у этих пациентов проводи-
лась с использованием метронидазола и нимора-
зола в качестве радиосенсибилизаторов. 

2. Контрольная группа – 14 больных (40 мета-
статических опухолей). Радиохирургическое лече-
ние этих пациентов осуществлялось без приема
радиосенсибилизаторов. 

Средний возраст больных составил 42 года.
Диапазон от 28 до 70 лет. Мужчин было 25, 
женщин – 23.

Из 48 пациентов у 27 метастазы были солитар-
ными, у 10 – множественными (от 4 до 12 очагов) и
11 больных были с единичными метастазами. У 
25 лиц метастазы относились к категории больших
размеров (10 см3). Средний объем метастазов
составил 4,0 см3. Диапазон от 0,2 до 43,4 см3. У 

40 больных локализация метастазов была супра-
тенториальная. 

Метастатические опухоли облучали по методи-
ке с 5 или с 8-12 направлений в зависимости от
показателей beamlets. Чаще всего использовали
методику Dyn Arc+ IMRT.

Однофракционная СРХ осуществлена в 41 слу-
чае с медианой дозы 17 Гр (диапазон от 12 до 
24 Гр). Мультифракционная СРХ применена в 
7 случаях, в среднем в 4 фракции (диапазон 3-5), с
медианой дозы 26,5 Гр (диапазон 24-40 Гр).

Общее состояние больных оценивали по шкале
Карновски. Индекс Карновски  составил в среднем
70 баллов.

Прогноз заболевания определяли по таким
основным критериям, как: 

1. Размер опухоли (количество очагов). 
2. Подведение тумороцидной дозы, использо-

вание радиосенсибилизаторов.
3. Ранний ответ опухоли на проведенное ле-

чение.
По окончании лечения больные проходили МРТ-

исследование в динамике через 1, 3, 6 недель, а
последующие обследования через 3 месяца.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ результатов радиохирургического лече-

ния больных с метастазами меланомы кожи в
головной мозг оценивали по следующим данным:

1. Ранний ответ метастатических опухолей на
радиохирургию. 

2. Уменьшение зоны отека. 
3. Регрессия неврологической симптоматики.
4. Локальный контроль опухоли в течение 6 и 

12 месяцев. 
5. Постлучевые осложнения. Средняя продол-

жительность жизни (табл.).
В качестве важного прогностического фактора

рассматривали ранний ответ опухоли на проведен-
ное лечение. У пациентов основной группы, кото-
рым СРХ проводили с предшествующей радиосен-
сибилизацией опухолей, ранний ответ получен у 23
(67,6%) пациентов из 34 больных. Яркий пример
раннего ответа большой опухоли (объем 10,2 см3)
и последующей ее регрессии представлен на рис.
1. В контрольной группе изменений в метастатиче-
ских очагах через одну неделю после СРХ не
наблюдалось. У пациентов этой группы частичная
регрессия отмечалась спустя 3-4 месяца (рис. 2).
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Таблица
Характеристики эффективности радиохирургии в основной и контрольной группе через неделю

после СРХ с показателями дальнейшего локального контроля роста опухоли и выживаемости

Группа/
характеристики

Группы больных

Исследуемая группа
(n=34)

абс. (%)

Контрольная группа
(n=14)

абс. (%)

1. Ранний ответ 23 (67,6%) 0

2. Уменьшение зоны отека 14 (41,2%) 2 (14,3%)

3. Регрессия неврологической симптоматики 22 (64,7%) 2 (14,3%)

4. Локальный контроль роста опухоли 
за 6 и 12 месяцев

31 (91,2%) и 28 (82,4%) 12 (85,7%) и 9 (64,2%)

5. Постлучевые реакции,
повреждения, 
осложнения

Транзиторная лучевая
реакция 

3 (8,8%) 2 (14,3%)

Псевдопрогрессия 3 (8,8%) 3 (21,4%)

Радионекроз 3 (8,8%) 1 (7,1%)

6. Рецидив внутримозговой опухоли 4 (11,8%) 5 (35,7%)

7. Средняя продолжительность жизни 12 месяцев 8 месяцев

Примечание. РС – радиосенсибилизация; М+ – метронидазол; Н+ – ниморазол.

Рис. 1. Большой метастаз опухоли МК в правую височную область: а – до лечения; б – через неделю после
лечения уменьшение объема опухоли на 68,4%; в – через 3 месяца после лечения. Полный регресс

Рис. 2. Солитарный метастаз в срединные структуры мозга: а – до лечения; б – через 4 месяца после лече-
ния; в – через 7 месяцев после лечения. Частичная регрессия
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Интересно отметить, что у лиц основной группы
с множественными метастазами признаки раннего
ответа опухоли на СРХ сопровождались уменьше-
нием зоны отека у 14 (41,2%) больных и редукцией
неврологической симптоматики у 22 (64,7%) паци-
ентов. В контрольной группе эти признаки опреде-
лялись лишь у 2 (14,3%) больных, то есть в 4,5 раза
реже по сравнению с исследуемой группой.

Локальный контроль роста опухоли через 6 и 12 ме-
сяцев в основной группе наблюдался у 31 (91,2%) и
28 (82,4%) больных. В контрольной группе этот
показатель отмечен соответственно у 12 (85,7%) и
9 (64,2%) пациентов.

В промежутке времени от 2 до 4 недель после
окончания радиохирургического лечения диагно-
стировали постлучевые реакции. Транзиторная
лучевая реакция имела место у 3 (8,8%) больных из
основной группы и у 2 (14,3%) пациентов контроль-
ной группы.

В период наблюдения от 2 до 6 месяцев у 
3 (8.8%) пациентов исследуемой группы развилась
псевдопрогрессия. В контрольной группе псевдо-
прогрессия отмечена также у 3 (21,4%) больных,
что в 2,5 раза чаще, чем в исследуемой группе. Она
проявлялась гипертензией и незначительно выра-
женным судорожным синдромом, которые купиро-
вались противоотечной и противосудорожной
терапией.

После проведения СРХ-лечения в последующий
период наблюдения в сроки от 6 до 16 месяцев у 
3 (8,8%) пациентов исследуемой группы развился
радионекроз. В контрольной группе через 
14  месяцев после лечения радионекроз отмечен у
1 (7,1%) больного. Он сопровождался увеличением
объема очагов и нарастанием зоны отека без
выраженных клинических проявлений (рис. 3).

Этим больным проводили противоотечную
терапию. При контрольном МРТ в динамике через
каждые 4-5 месяцев процесс регрессировал.
Наступила стабилизация.

Локальный рецидив опухоли диагностировали у
4 (11,7%) пациентов основной группы (в сроки от 

6 до 28 месяцев) и у 5 (35,7%) больных контрольной
группы (в сроки от 5 до 26 месяцев). Таким образом,
частота рецидивирования опухолей в контрольной
группе оказалась в 3 раза выше. Все этим больным
было проведено повторное лучевое лечение.

Согласно полученным нами данным, общая
выживаемость больных в исследуемой группе
составила 12 месяцев, а в контрольной группе – 
8 месяцев.

В целом в период диспансерного наблюдения в
течение 5 лет после СРХ из 48 больных 30 умерли
от прогрессирования первичной опухоли и множе-
ственных экстракраниальных метастазов в другие
органы и системы. От прогрессирования внутриче-
репных очагов умерли 4 (8,3%) человека. От
неонкологической патологии умерли 2 (4,1%)
больных. Живы 12 (25%)  пациентов.

Таким образом, показатели эффективности
радиохирургического лечения лучше в группе
больных, которым лечение проводили с предше-
ствующей радиосенсибилизацией опухоли. У
пациентов, лечение которых осуществляли без
радиосенсибилизации, эти показатели существен-
но ниже (табл.).

ВЫВОДЫ
Радиохирургическое лечение метастатических

опухолей меланомы кожи в головной мозг с пред-
шествующей радиосенсибилизацией существенно
повышает его эффективность. Радиосенсибили-
зация опухолей не увеличивает побочные эффекты
радиохирургического лечения.
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РАДІОХІРУРГІЧНЕ ЛІКУВАННЯ МЕТАСТАЗІВ МЕЛАНОМИ
ШКІРИ В ГОЛОВНИЙ МОЗОК

Грязов А.Б.
ДУ «Інститут нейрохірургії ім. А.П. Ромоданова АМН

Україна», м. Київ, Україна

РЕЗЮМЕ. Мета – у зв’язку з радіорезистентністю метаста-
тичних пухлин меланоми шкіри в головний мозок підвищити
ефективність радіохірургічного лікування шляхом прове-
дення радіосенсибілізації пухлин.  Проведено радіохірур-
гічне лікування 48 хворих з метастазами меланоми шкіри в
головний мозок. 34 пацієнтам радіхіругія виконувалась із
попередньою радіосенсибілізацією пухлин метронідазо-
лом і німоразолом.  У 14 пацієнтів радіохірургічне лікування
здійснювали без радіосенсибілізації пухлин (контрольна
група). Залежно від розмірів пухлин і кількості вогнищ  сте-
реотаксична радіохірургія проводилась за одну чи кілька
фракцій у сумарних дозах від 12 до 40 Гр. В досліджуваній
групі хворих рання відповідь пухлини на лікування отрима-
на у 23 (67,6%) пацієнтів. У контрольній групі – жодного від-
падку. Локальний контроль росту пухлини протягом 6 і 12
місяців у хворих досліджуваної групи констатовано відпо-
відно у 31 (91,2%) і 28 (82,4%) хворих. У контрольній групі цей
показник відмічено у 12 (85,7%) і у 9 (64,2%) пацієнтів, а
середня виживаність хворих в цих групах склала 12 і 8 міся-
ців відповідно.
Ключові слова: головний мозок, метастази меланоми,
радіохірургія, радіосенсибілізація.

РАДИОХИРУРГИЧЕСКОЕ ЛЕЧЕНИЕ МЕТАСТАЗОВ 
МЕЛАНОМЫ КОЖИ В ГОЛОВНОЙ МОЗГ
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РЕЗЮМЕ. Цель – в связи с радиорезистентностью метаста-
тических опухолей меланомы кожи в головной мозг повы-
сить эффективность радиохирургического лечения путем
проведения радиосенсибилизации опухолей. Проведено
радиохирургическое лечения 48 больных с метастазами
меланомы кожи в головной мозг. 34 пациентам радихиру-
гия выполнялась с предшествующей радиосенсибилиза-
цией опухолей метронидазолом и ниморазолом. У 14 па-
циентов радиохирургическое лечения осуществляли без
радиосенсибилизации опухолей (контрольная группа). В
зависимости от размеров опухолей и количества очагов
стереотаксическая радиохирургия проводилась за одну
или несколько фракций в суммарных дозах от 12 до 40 Гр.
В исследуемой группе больных ранний ответ опухоли на
лечение получен у 23 (67,6%) пациентов. В контрольной
группе – ни у одного. Локальный контроль роста опухоли в
течение 6 и 12 месяцев у больных в исследуемой группе
констатирован соответственно 31 (91,2%) и 28 (82,4%) боль-
ных. В контрольной группе этот показатель отмечен у 
12 (85,7%) и у 9 (64,2%) пациентов, а средняя выживаемость
больных в этих группах составила 12 месяцев и 8 месяцев
соответственно.
Ключевые слова: головной мозг, метастазы меланомы,
радиохирургия, радиосенсибилизация.

RADIOSURGERY FOR BRAIN METASTATIC  MELANOMA
Gryazov A.B.
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A.P.Romodanova NAMN Ukraine» Kiev, Ukraine

Departament of radioneurosurgery

SUMMARY. Purpose — in connection with radioresistance of
tumors metastatic melanoma to the brain, using radiosurgical
treatment effectiveness through radiosensitizers tumors. A
radiosurgical treatment of 48 patients with metastatic
melanoma to the brain. Radiosurgery 34 patients performed
the previous radiosensibilization tumors metrnonidazolom
and nimorazol. In 14 patients with no radiosurgical treatment
performed radiosensitization of tumors (control group).
Depending on the size and number of tumor foci stereotactic
radiosurgery was performed by one or more factions in a total
dose of 12 to 40 Gy. In the study group of patients with early
tumor response to treatment obtained in 23 (67.6%) patients.
In the control group — no noil. Local control of tumor during 
6 months and 12 patients in the study group stated in accor-
dance with 31 (91.2%) and 28 (82.4%) patients. In the control
group this index was observed in 12 (85.7%) and in 9 (64.2%)
patients, and the average survival of patients in these groups
was 12 months and 8 months respectively.
Keywords:  brain metastases,  melanoma, stereotactic radio-
surgery, radiosensitizers.


