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Ïàòîãåíåòè÷åñêèé ïîäõîä ê ëå÷åíèþ
ãîðìîíîçàâèñèìûõ ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà
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Íà ìàòåðèàëå 42 ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà (ÌÃÌ) ðàçíîé ãèñòîñòðóêòóðû è ñòåïåíè
çëîêà÷åñòâåííîñòè îïðåäåëåíà èõ ãîðìîíîçàâèñèìîñòü. Èçó÷åíû ñòðóêòóðíûå è
ìåòàáîëè÷åñêèå îñîáåííîñòè ýòèõ îïóõîëåé. Îïðåäåëåíû êðèòåðèè ãîðìîíî-
÷óâñòâèòåëüíîñòè íåêîòîðûõ ôîðì ÌÃÌ è îáîñíîâàíà öåëåñîîáðàçíîñòü âêëþ÷åíèÿ â
êîìïëåêñ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ëå÷åáíûõ ìåðîïðèÿòèé ãîðìîíàëüíûõ ïðåïàðàòîâ
(àíòèýñòðîãåíîâ è àíòèïðîãåñòèíîâ). Ïðîâåäåííûé êàòàìíåñòè÷åñêèé àíàëèç ïîäòâåðäèë
íåîáõîäèìîñòü íàçíà÷åíèÿ ãîðìîíàëüíûõ ïðåïàðàòîâ ïîñëå ïðîâåäåíèÿ õèðóðãè÷åñêîãî
âìåøàòåëüñòâà è ïîäðîáíîãî ìîðôîëîãè÷åñêîãî èçó÷åíèÿ òàêèõ íîâîîáðàçîâàíèé.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìåíèíãèîìû ãîëîâíîãî ìîçãà, ãîðìîíîçàâèñèìîñòü, ïàòîãåíåòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ,
ìîðôîëîãèÿ, ëå÷åáíûé ïàòîìîðôîç.

Ñðåäè âíóòðè÷åðåïíûõ íîâîîáðàçîâàíèé
çíà÷èòåëüíîå ìåñòî çàíèìàþò îïóõîëè åãî îáî-
ëî÷åê — ìåíèíãèîìû. Ïî äàííûì ðàçëè÷íûõ
àâòîðîâ [4,5,7], îíè ñîñòàâëÿþò îò 13 äî 26%
ïåðâè÷íûõ âíóòðè÷åðåïíûõ îïóõîëåé ñ ÷àñòî-
òîé çàáîëåâàåìîñòè 6 ñëó÷àåâ íà 100 000 íàñå-
ëåíèÿ. Ïî ìàòåðèàëàì ÈÍÕ ÀÌÍÓ ìåíèíãèî-
ìû ñîñòàâëÿþò 12,5% âñåõ îïóõîëåé ãîëîâíîãî
ìîçãà è çàíèìàþò âòîðîå ìåñòî ïîñëå ãëèîì
[8]. Ìåíèíãèîìû ãîëîâíîãî ìîçãà (ÌÃÌ) íàèáî-
ëåå ÷àñòî îáíàðóæèâàþò ó áîëüíûõ ñðåäíåãî è
ïîæèëîãî âîçðàñòà, íî âñòðå÷àþòñÿ îíè è ó
äåòåé, ïðè ýòîì èìåþò òåíäåíöèþ ê áîëåå àã-
ðåññèâíîìó òå÷åíèþ [4]. Ìåíèíãèîìû âñòðå÷à-
þòñÿ ÷àùå ó æåíùèí, ÷åì ó ìóæ÷èí (3:2) è
äàæå (2:1)[16]. Ïî÷òè ó 10% áîëüíûõ ÌÃÌ áû-
âàþò ìíîæåñòâåííûìè. Âîçíèêàþò îíè ÷àùå ó
æåíùèí â ïåðèîä ïåðèìåíîïàóçû è ïîñòìåíî-
ïàóçû, ó 50–70% èç íèõ ñî÷åòàþòñÿ ñ äðóãè-
ìè ãîðìîíîçàâèñèìûìè îïóõîëÿìè — ìèîìà
ìàòêè, îïóõîëè ìîëî÷íûõ æåëåç [4,10]. Óñêî-
ðÿåòñÿ èõ ðîñò è ïðè áåðåìåííîñòè (èç-çà âû-
ñîêîãî ýñòðîãåí-ïðîãåñòåðîíîâîãî ôîíà).

ÌÃÌ ïðåèìóùåñòâåííî èìåþò òèïè÷åñêîå
ñòðîåíèå è ÿâëÿþòñÿ äîáðîêà÷åñòâåííûìè. Â
ñîîòâåòñòâèè ñ Ìåæäóíàðîäíîé ãèñòîëîãè÷åñ-
êîé êëàññèôèêàöèåé îïóõîëåé ÖÍÑ (ÂÎÇ, 2-å
èçäàíèå, 1993), óñîâåðøåíñòâîâàííîé Ä.Å.Ìàöêî
è À.Ã.Êîðøóíîâûì (1998) [5], âûäåëÿþò ðÿä
âàðèàíòîâ èõ ñòðîåíèÿ, íàèáîëåå ÷àñòî âñòðå÷à-
þòñÿ: ìåíèíãîòåëèàëüíûé, ôèáðîáëàñòè÷åñêèé
è ñìåøàííûé. Ïî ñòåïåíè çëîêà÷åñòâåííîñòè
ÌÃÌ ïîäðàçäåëÿþòñÿ íà: òèïè÷åñêèå (² ñòåïå-
íè àíàïëàçèè), àòèïè÷åñêèå (²² ñòåïåíè) è àíàï-
ëàñòè÷åñêèå (çëîêà÷åñòâåííûå) — ²²² ñòåïåíè
[16]. Àòèïè÷åñêèå ôîðìû îòíîñèòåëüíî ðåäêè

è âñòðå÷àþòñÿ, ïî äàííûì ðàçëè÷íûõ àâòîðîâ,
ó 4,7–7,2 % áîëüíûõ, èì ïðèñóùè îòäåëüíûå
ïðèçíàêè çëîêà÷åñòâåííîñòè, îíè ÷àùå ðåöè-
äèâèðóþò è ñêëîííû ê áûñòðîìó ðîñòó. Àòè-
ïè÷åñêèå ÌÃÌ ÷àùå âñòðå÷àþòñÿ ó ìóæ÷èí
[5,14]. Àíàïëàñòè÷åñêèå ôîðìû áîëåå ðåäêè,
è, ïî äàííûì ðàçíûõ àâòîðîâ [4,5,11], âñòðå-
÷àþòñÿ ó 1,0–2,8 % áîëüíûõ ñ ÷àñòîòîé 0,17 íà
100 000 íàñåëåíèÿ.

Îöåíêà ñòðóêòóðíûõ îñîáåííîñòåé ÌÃÌ ïî
ïðåïàðàòàì, îêðàøåííûì îáçîðíûìè ìåòîäè-
êàìè, ÷àñòî ñóáúåêòèâíà. Âûÿâëåíèå êîððåëÿ-
òèâíîé çàâèñèìîñòè ìåæäó ãèñòîëîãè÷åñêèìè
âàðèàíòàìè ÌÃÌ, ÷àñòîòîé èõ ïðîäîëæåííîãî
ðîñòà è ðåöèäèâèðîâàíèÿ íå âñåãäà äîñòîâåð-
íî [17].

Îáúåêòèâíûìè ïîêàçàòåëÿìè ñòåïåíè äèô-
ôåðåíöèðîâêè îïóõîëè ÿâëÿþòñÿ ãèñòîõèìè-
÷åñêèå ìàðêåðû ñóïðåññîðíîãî ãåíà — ð53 è
ìàðêåðà êëåòî÷íîé ïðîëèôåðàöèè — ÿäåðíî-
ãî áåëêà Ê³-67 (êëîí Ì²Â-1) [5,10]. Âàæíóþ èí-
ôîðìàöèþ äàåò èññëåäîâàíèå ð53, ëîêàëèçó-
þùåãîñÿ â õðîìîñîìå 17ð13.1, êîäèðóþùåãî
ÿäåðíûé ôîñôîïðîòåèä ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàñ-
ñîé 53 êÄ. Ýòîò ãåí ó÷àñòâóåò â ðåãóëÿöèè ðî-
ñòà, äåëåíèÿ è àïîïòîçà íîðìàëüíûõ êëåòîê. Â
îïóõîëåâûõ êëåòêàõ ïðîèñõîäèò åãî ìóòàöèÿ,
÷òî ïðèâîäèò ê ýêñïðåññèè áåëêà Ê³-67, íà-
êîïëåíèþ åãî â êëåòêå è ÿâëÿåòñÿ íåáëàãîïðè-
ÿòíûì ïðîãíîñòè÷åñêèì ïðèçíàêîì êëèíè÷åñ-
êîãî òå÷åíèÿ ãîðìîíîçàâèñèìûõ îïóõîëåé [5,6,9].
Èíôîðìàòèâíûì ÿâëÿåòñÿ è èíäåêñ ìå÷åíèÿ
(ÈÌ) Ê³-67 (êëîí Ì²Â-1). Ýêñïðåññèÿ Ê³-67 âû-
ÿâëÿåòñÿ âî âñåõ ôàçàõ êëåòî÷íîãî öèêëà, êðî-
ìå G0, è ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ôàêòîðîâ, ïîçâî-
ëÿþùèõ äîñòîâåðíî ñóäèòü î ñòåïåíè àíàïëà-

Óêðà¿íñüêèé íåéðîõ³ðóðã³÷íèé æóðíàë, ¹2, 2003



34

çèè îïóõîëè, ïðîãíîçèðîâàòü ïðîäîëæåííûé
ðîñò è ðåöèäèâèðîâàíèå ÌÃÌ [5,12]. Â àíàïëà-
ñòè÷åñêèõ ìåíèíãèîìàõ îí âàðüèðóåò (îò 1,3
äî 24,2%; â ñðåäíåì — 11,7%).

Èññëåäîâàíèå îíêîãåíîâ ó áîëüíûõ ÌÃÌ [18]
ïîçâîëèëî îáíàðóæèòü àìïëèôèêàöèþ è ïî-
âûøåííóþ ýêñïðåññèþ ðÿäà îíêîãåíîâ — c-myc,
HER2/neu. ×åëîâå÷åñêèé àíàëîã ãåíà neu (íà-
çâàííûé HER2/neu, èëè c-erb B2) ãîìîëîãè÷åí
ãåíó ÐÝÔÐ (c-erb B1). Áåëêîâûé ïðîäóêò ãåíà
HER2/neu, èëè c-erb B2 - p 185 neu òàê æå,
êàê è ÐÝÔÐ, — òðàíñìåìáðàííûé ðåöåïòîð,
îáëàäàþùèé òèðîêèíàçíîé àêòèâíîñòüþ. Âûñî-
êàÿ ýêñïðåññèÿ HER2/neu ñâÿçàíà ñ ðåçèñòåí-
òíîñòüþ îïóõîëè ê õèìèîòåðàïèè [5,18].

Ñîïîñòàâëåíèå ðåçóëüòàòîâ èììóíîãèñòî-
õèìè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ñîäåðæàíèÿ ïðîãåñ-
òåðîíà è ýñòðîãåíîâ, ìàðêåðîâ ïðîëèôåðàöèè
â ìåíèíãèîìàõ ñ îñîáåííîñòÿìè èõ êëèíè÷åñ-
êîãî òå÷åíèÿ ïîçâîëèëî óñòàíîâèòü çàâèñèìîñòü
ïðîãðåññèè ÌÃÌ îò ãîðìîíàëüíîãî ñòàòóñà îðãà-
íèçìà [2,13]. Ìíîãîôàêòîðíûé àíàëèç ïîêàçàë,
÷òî ñâÿçü ìåæäó òðåìÿ ôàêòîðàìè: êîëè÷å-
ñòâîì ðåöåïòîðîâ â òêàíè îïóõîëè, ìèòîòè-
÷åñêèì èíäåêñîì è ñòåïåíüþ çëîêà÷åñòâåííîñ-
òè îïóõîëè ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíà â îòíî-
øåíèè ïðîãíîçà çàáîëåâàíèÿ [5,16]. Êîëè÷åñòâåí-
íîå ñîäåðæàíèå ðåöåïòîðîâ ïðîãåñòåðîíà (ÐÏ)
è ðåöåïòîðîâ ýñòðîãåíîâ (ÐÝ) ÿâëÿåòñÿ îäíèì
èç êîñâåííûõ ïîêàçàòåëåé ñòåïåíè äèôôåðåí-
öèðîâêè îïóõîëè [1,10]. Ýêñïðåññèÿ ÐÝ â òêàíè
îïóõîëè ìîæåò ñëóæèòü ïðîãíîñòè÷åñêè áëà-
ãîïðèÿòíûì ïîêàçàòåëåì ýôôåêòèâíîñòè ãîð-
ìîíîòåðàïèè. Óñòàíîâëåííàÿ ñâÿçü ìåæäó ñî-
äåðæàíèåì ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ â òêàíè ìå-
íèíãèîì è èíäèâèäóàëüíûìè îñîáåííîñòÿìè èõ
ãèñòîáèîëîãèè ÿâèëàñü òåîðåòè÷åñêîé ïðåäïî-
ñûëêîé äëÿ âêëþ÷åíèÿ â ïàòîãåíåòè÷åñêóþ ñõå-
ìó ëå÷åíèÿ ýòèõ îïóõîëåé ãîðìîíîòåðàïèè.

Îñíîâíûì è íàèáîëåå ýôôåêòèâíûì ìåòî-

äîì ëå÷åíèÿ ÌÃÌ ÿâëÿåòñÿ èõ õèðóðãè÷åñêîå
óäàëåíèå. Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ âîçìîæíî
ðàäèêàëüíîå óäàëåíèå îïóõîëåé, îáåñïå÷èâà-
þùåå âûçäîðîâëåíèå áîëüíîãî. Îäíàêî ó ðÿäà
áîëüíûõ èç-çà ëîêàëèçàöèè, ìåñòà èõ èñõîä-
íîãî ðîñòà, ñëîæíûõ âçàèìîîòíîøåíèé ñ îê-
ðóæàþùèìè è ïðèëåæàùèìè ê íèì ôóíêöèî-
íàëüíî âàæíûìè ñòðóêòóðàìè ìîçãà, îñîáåí-
íîñòåé ãèñòîáèîëîãèè èõ ðàäèêàëüíîå óäàëå-
íèå íå âñåãäà äîñòèæèìî. Îäíèì èç ôàêòîðîâ,
îãðàíè÷èâàþùèõ îáúåì îïåðàòèâíîãî âìåøà-
òåëüñòâà, ÿâëÿåòñÿ òåñíàÿ ñâÿçü îïóõîëè ñ ìà-
ãèñòðàëüíûìè ñîñóäàìè îñíîâàíèÿ ìîçãà.

×àñòîòà ïðîäîëæåííîãî ðîñòà è ðåöèäèâîâ
çàâèñèò è îò ñòåïåíè èõ àíàïëàçèè. Òàê, ìå-
íèíãèîìû òèïè÷åñêîé ñòðóêòóðû ðåöèäèâèðó-
þò ó 7–20 % áîëüíûõ, àòèïè÷åñêèå — ó 29–
38 %, àíàïëàñòè÷åñêèå — ó 50–78 % [4,15].

Ïîñòóïàÿ â ãîðìîíî÷óâñòâèòåëüíóþ êëåò-
êó, ñòåðîèä ïóòåì ïðîñòîé äèôôóçèè ñâÿçû-
âàåòñÿ ñïåöèôè÷åñêèì áåëêîì-ðåöåïòîðîì, îá-
ëàäàþùèì âûñîêèì ñðîäñòâîì ê ýòîìó ãîðìî-
íó è ïîäîáíûì åìó ïî ñâîåé áèîëîãè÷åñêîé
àêòèâíîñòè ãîðìîíàëüíûì ïðåïàðàòîì. Íà ýòîì
îñíîâûâàåòñÿ ãîðìîíàëüíàÿ òåðàïèÿ ïðåïàðà-
òàìè ïîëîâûõ ñòåðîèäîâ. Êîíöåíòðàöèÿ ðåöåï-
òîðîâ ïîëîâûõ ãîðìîíîâ â òêàíè-ìèøåíè îï-
ðåäåëÿåò åå ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ãîðìîíó, ïî-
ýòîìó íåîáõîäèìà êîëè÷åñòâåííàÿ îöåíêà ãîð-
ìîíàëüíîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ýòèõ îïóõîëåé.

Ìåõàíèçì âçàèìîäåéñòâèÿ ñòåðîèäîâ è
êëåòêè-ìèøåíè (ðèñ.1) âêëþ÷àåò ñëåäóþùèå
ýòàïû: 1) ïðîíèêíîâåíèå èç êðîâîòîêà ÷åðåç
ìåìáðàíó êëåòêè; 2) ïðîíèêíîâåíèå â ÿäðî
êëåòêè è ñîåäèíåíèå ñ áåëêîâûì ðåöåïòîðîì;
3) âçàèìîäåéñòâèå êîìïëåêñà ãîðìîí-ðåöåïòîð
ñ ÿäåðíîé ÄÍÊ; 4) ñèíòåç ìÐÍÊ; 5) òðàíñïîðò
ìÐÍÊ â ðèáîñîìû; 6)ñèíòåç ñïåöèôè÷åñêîãî
áåëêà â öèòîïëàçìå êëåòêè.

Ðèñ.1. Ìåõàíèçì âçàèìîäåéñòâèÿ ñòåðîèäîâ è êëåòêè ìèøåíè. Âíóòðèêëåòî÷íàÿ ðåàëèçàöèÿ ãîðìîíàëü-
íîãî ýôôåêòà
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Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðè ëå÷åíèè ÌÃÌ èñ-
ïîëüçóþò 3 ãðóïïû ãîðìîíàëüíûõ ïðåïàðàòîâ:
àíòèïðîãåñòèíû (ìèôåïðèñòîí, ìèôåäæèí, Ru-
486 è äð.), àíòèýñòðîãåíû (òàìîêñèôåí, íîëâà-
äåêñ, çèòàçîíèóì, òîðåìèôåí, ôàðåñòîí è äð.),
àãîíèñòû ãîíàäîòðîïíûõ ðåëèçèíã-ãîðìîíîâ (çî-
ëàäåêñ è äð.).

Ïðè íàëè÷èè ïîçèòèâíûõ ðåöåïòîðîâ ýñò-
ðîãåíîâ (ÐÝ+) â òêàíè îïóõîëè áîëåå 10% íàè-
áîëåå ýôôåêòèâíî ëå÷åíèå ïðåïàðàòàìè òà-
ìîêñèôåíîâîãî ðÿäà. Ó æåíùèí ñ ñîõðàíåííûì
ìåíñòðóàëüíûì öèêëîì (ÌÖ) ïðåïàðàòû íà-
çíà÷àþò â ïåðâóþ ïîëîâèíó öèêëà, â ïåðèîä
ìåíîïàóçû è ïîñòìåíîïàóçû, ó ìóæ÷èí — ñ 1
ïî 10-é äåíü êàæäîãî ìåñÿöà [2,11].

Èñïîëüçîâàíèå àíòèïðîãåñòèíîâ îñíîâàíî íà
èõ àíòèïðîãåñòåðîíîâîì è àíòèïðîëèôåðàòèâ-
íîì äåéñòâèè, òîðìîæåíèè ãîíàäîòðîïíîé ôóí-
êöèè ãèïîôèçà. Àíòèïðîãåñòèíû ïðèñîåäèíÿ-
þòñÿ ê ïîçèòèâíûì ðåöåïòîðàì ïðîãåñòåðîíà
(ÐÏ+) â ÿäðàõ êëåòîê îïóõîëè (óãíåòàþò äåé-
ñòâèå ïðîãåñòåðîíà) è ñòèìóëèðóþò èõ àïîï-
òîç [6,12,14]. Êëåòî÷íûé öèêë îïóõîëåâîé êëåò-
êè ïðè ýòîì îñòàíàâëèâàåòñÿ â ôàçàõ G1
è/èëè G2 [2,5].

Àíòèýñòðîãåíû è àíòèïðîãåñòèíû â ðàâíîé
ñòåïåíè âûçûâàþò íàêîïëåíèå ãëèêîãåíà â
êëåòêàõ îïóõîëè è ñïîñîáñòâóþò ïîâûøåíèþ
ñòåïåíè êëåòî÷íîé äèôôåðåíöèðîâêè. Âìåñòå
ñ òåì, èìåþòñÿ ðàçëè÷èÿ ìåæäó ýòèìè ñîåäè-
íåíèÿìè â äåéñòâèè íà êëåòêè îïóõîëè. Ïî-
äàâëåíèå ðîñòà îïóõîëè, âëèÿíèå íà ðÿä áèî-
õèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé (èíãèáèðîâàíèå ìîíî-
àìèíîêñèäàçíîé àêòèâíîñòè, òîðìîæåíèå ãëþ-
êîíåîãåíåçà, ñíèæåíèå ïðîíèöàåìîñòè áèîìåì-
áðàí ñóáêëåòî÷íûõ ñòðóêòóð, ïîâûøåíèå ýô-
ôåêòèâíîñòè àëêèëèðóþùèõ öèòîñòàòè÷åñêèõ
ïðåïàðàòîâ) ñâîéñòâåíû ãåñòàãåííîìó âîçäåé-
ñòâèþ, òîãäà êàê àòðîôèÿ (çà ñ÷åò âëèÿíèÿ íà
ìåòàáîëèçì îïóõîëåâîé êëåòêè) ðàçâèâàåòñÿ â
ðåçóëüòàòå âîçäåéñòâèÿ àíòèýñòðîãåíîâ. Ïðè-
ìåíåíèå àíòèïðîãåñòèíîâ îáóñëàâëèâàåò ñíè-
æåíèå ïðîëèôåðàòèâíîé è ìèòîòè÷åñêîé àê-
òèâíîñòè îïóõîëåâûõ êëåòîê [1,2,13–15]. Ïðå-
èìóùåñòâîì ýòèõ ïðåïàðàòîâ ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî
îíè íå îáëàäàþò ìèåëîäåïðåññèâíûìè è èíû-
ìè ïîáî÷íûìè äåéñòâèÿìè, õàðàêòåðíûìè äëÿ
ìíîãèõ äðóãèõ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ.

Òàêèì îáðàçîì, îñíîâíûìè êðèòåðèÿìè îò-
áîðà áîëüíûõ ñ ÌÃÌ äëÿ ãîðìîíàëüíîé òåðà-
ïèè ÿâëÿþòñÿ èññëåäîâàíèå ãîðìîíàëüíîãî ôîíà
è îïðåäåëåíèå ðåöåïòîðîâ ñòåðîèäíûõ ãîðìî-
íîâ (ÐÑÃ) — ýñòðîãåíîâ è ïðîãåñòåðîíà â òêà-
íè ÌÃÌ [1–6,12–14].

Öåëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ áûëî îïðåäå-
ëåíèå ãîðìîíàëüíîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ÌÃÌ ñ
îöåíêîé ñòðóêòóðíûõ èçìåíåíèé òêàíè îïóõî-
ëè â ñëó÷àÿõ èõ ïðîäîëæåííîãî ðîñòà è ðåöè-

äèâèðîâàíèÿ ïîñëå ãîðìîíàëüíîãî ëå÷åíèÿ (ãîð-
ìîíàëüíûé ïàòîìîðôîç).

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Ïðîâåäåí àíàëèç êëè-
íèêî-ëàáîðàòîðíûõ èññëåäîâàíèé ó 42 áîëü-
íûõ (30 æåíùèí è 12 ìóæ÷èí), êîòîðûì ïðî-
èçâåëè õèðóðãè÷åñêîå óäàëåíèå ÌÃÌ. Îáñëå-
äîâàíû 7 æåíùèí â ðåïðîäóêòèâíûé ïåðèîä
(35–45 ëåò), 15 — â ïåðèìåíîïàóçå (46–55 ëåò),
8 — â ïîñòìåíîïàóçå (56–65 ëåò), à òàêæå
ìóæ÷èíû â âîçðàñòå îò 47 äî 64 ëåò. Âñåì áîëü-
íûì îïóõîëè óäàëèëè. Áîëüíûõ ðàçäåëèëè íà
2 ãðóïïû: 1-þ ãðóïïó ñîñòàâèëè áîëüíûå, êî-
òîðûì ïðîâåëè õèðóðãè÷åñêîå óäàëåíèå îïó-
õîëè ñ ïîñëåäóþùåé ãîðìîíîòåðàïèåé, 2-þ —
áîëüíûå, êîòîðûì îïóõîëü óäàëèëè áåç ãîð-
ìîíîòåðàïèè.

Áîëüíûì (21) 1-é ãðóïïû äî îïåðàöèè ïðî-
âåëè ðàäèîèììóíîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ãîð-
ìîíîâ êðîâè è óñòàíîâèëè ãèñòîõèìè÷åñêèå
êðèòåðèè ãîðìîíî÷óâñòâèòåëüíîñòè îïóõîëè
(ÐÝ, ÐÏ, Êi-67, ð53, HER2/neu), îïðåäåëèâ-
øèå íåîáõîäèìîñòü ïîñëåäóþùåãî êóðñà ãîð-
ìîíîòåðàïèè, êîòîðóþ ïðîâîäèëè â òå÷åíèå
6–12 ìåñ.

Êîíòðîëüíóþ (2-þ) ãðóïïó ñîñòàâèë 21
áîëüíîé, ïî âñåì ïðèçíàêàì ñîïîñòàâèìóþ ñ
1-é, îäíàêî ãîðìîíîòåðàïèþ ýòèì áîëüíûì íå
ïðîâîäèëè.

Ïî ãèñòîëîãè÷åñêîìó òèïó ó áîëüíûõ îáåèõ
ãðóïï îïóõîëè ðàñïðåäåëÿëèñü íà: ìåíèíãîòå-
ëèàëüíûå — (11 ïàöèåíòîâ), ôèáðîáëàñòè÷åñ-
êèå (ó 8), ñìåøàííîé ñòðóêòóðû (ó 23). Ïî ñòå-
ïåíè çëîêà÷åñòâåííîñòè (ñîãëàñíî êëàññèôèêà-
öèè ÂÎÇ, 1993) [4] ìåíèíãèîìû áûëè òèïè÷åñ-
êîé ñòðóêòóðû (15 áîëüíûõ), àòèïè÷åñêîé (19),
àíàïëàñòè÷åñêîé — çëîêà÷åñòâåííûå (8).

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ÐÑÃ è ïðîëèôåðàòèâíîé
àêòèâíîñòè îïóõîëåé íàðÿäó ñ îáçîðíûìè îê-
ðàñêàìè (ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì è ãåìà-
òîêñèëèíîì è ïèêðîôóêñèíîì) ïîñëå ñòàíäàð-
òíîé ïàðàôèíîâîé ïðîâîäêè è ôèêñàöèè ìà-
òåðèàëà â òå÷åíèå 12–24 ÷ â íåéòðàëüíîì 10%
ðàñòâîðå ôîðìàëèíà ïðîâîäèëè èììóíîãèñòî-
õèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ÐÝ è ÐÏ ñ èñïîëüçî-
âàíèåì ñòàíäàðòíîãî ñòðåïòîâèäèí-áèîòèíîâîãî
ïåðîêñèäàçíîãî êîìïëåêñà è ìîíîêëîíàëüíûõ
àíòèòåë Åstãîgån Råñåðtîr (êëîí 1D5) è
Ðãîgesteron Råñåðtor (êëîí Rg 636) â ðàáî÷èõ
ðàçâåäåíèÿõ 1:100 (DÀÊÎ, Äàíèÿ). Ãèñòîëîãè-
÷åñêèå ñðåçû äîêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëèíîì è
çàêëþ÷àëè â áàëüçàì.

ÐÝ è ÐÏ âûÿâëÿëèñü â îáðàçöå â âèäå ñïå-
öèôè÷åñêîãî îêðàøèâàíèÿ ÿäðà êëåòêè ñ ïî-
ìîùüþ ñîîòâåòñòâóþùèõ àíòèòåë. Ñèñòåìà ïîä-
ñ÷åòà îñíîâàíà íà ñðåäíåé èíòåíñèâíîñòè ÿäåð-
íîãî îêðàøèâàíèÿ â íåñêîëüêèõ ñðåçàõ. Èììó-
íîãèñòîõèìè÷åñêóþ ðåàêöèþ îöåíèâàëè ïî
âûðàæåííîñòè ýêñïðåññèè ÐÝ, ÐÏ â äèàïàçîíå

Ïàòîãåíåòè÷åñêèé ïîäõîä ê ëå÷åíèþ ãîðìîíîçàâèñèìûõ ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà
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îêðàñêè îò æåëòîâàòî-êîðè÷íåâîãî äî òåìíî-
êîðè÷íåâîãî. Ðåàêöèþ îöåíèâàëè ïî äâóì ïî-
êàçàòåëÿì: èíòåíñèâíîñòè îêðàñêè ïî òðåõáàë-
ëüíîé ñèñòåìå (+,++,+++) è êîëè÷åñòâó îïóõî-
ëåâûõ êëåòîê ñ ïîçèòèâíîé ðåàêöèåé (ïîäñ÷åò
ïðîèçâîäèëè â 100 êëåòêàõ). Ïîëîæèòåëüíîé
ñ÷èòàëè ðåàêöèþ â òîì ñëó÷àå, åñëè íå ìåíåå
10% êëåòîê îïóõîëè èìåëè îêðàøèâàíèå ÿäðà
õîòÿ áû íèçêîé ñòåïåíè èíòåíñèâíîñòè. Ñòàòè-
ñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ìàòåðèàëà ïðîèçâîäèëè
ïî ìåòîäó Ñòüþäåíòà, äîñòîâåðíûìè ñ÷èòàëè
îòëè÷èÿ ïðè Ð<0,05.

Â êà÷åñòâå àäúþâàíòíîé ãîðìîíîòåðàïèè
ÌÃÌ ìû èñïîëüçîâàëè àíòèýñòðîãåíû — ïðî-
èçâîäíûå òðèôåíèë-ýòèëåíà (òàìîêñèôåí è ôà-
ðåñòîí). Ïðåïàðàòû îêàçûâàþò àíòèáëàñòè÷åñ-
êîå äåéñòâèå, êîòîðîå ñî÷åòàåòñÿ ñî ñïîñîáíîñ-
òüþ âûçûâàòü ñìåøàííûå ýñòðîãåííûå è àíòè-
ýñòðîãåííûå ýôôåêòû â ýñòðîãåíçàâèñèìûõ òêà-
íÿõ. Ê ýñòðîãåííûì ñâîéñòâàì ýòèõ ïðåïàðàòîâ
ñëåäóåò îòíåñòè èõ ñïîñîáíîñòü ïîâûøàòü â
îïóõîëåâîé òêàíè ñîäåðæàíèå öèòîïëàçìàòè-
÷åñêèõ ðåöåïòîðîâ ê ïðîãåñòåðîíó è ñíèæàòü
óðîâåíü ðåöåïòîðîâ ê ýñòðàäèîëó. Òàìîêñèôåí
è åãî äåðèâàòû ñïîñîáíû òàêæå ïîäàâëÿòü ñåê-
ðåöèþ ãîíàäîòðîïèíîâ (ÔÑÃ, ËÃ, ÏÐË).

Â çàâèñèìîñòè îò òèïà âûÿâëåíûõ ðåöåï-
òîðîâ íàçíà÷àëè àíòèïðîãåñòèíû ñàìîñòîÿòåëü-
íî èëè â ñî÷åòàíèè ñ àíòèýñòðîãåíàìè.

Àíòèïðîãåñòèíû ïðèìåíÿëè ó æåíùèí âî
2-é ôàçå ÌÖ (ñ 12-ãî ïî 21-é äåíü ïðè íîð-
ìàëüíûõ è âûñîêèõ óðîâíÿõ ïðîãåñòåðîíà êðî-
âè), â ïåðèîä ìåíîïàóçû è ïîñòìåíîïàóçû, à
òàêæå ó ìóæ÷èí íà ïðîòÿæåíèè 10 äíåé ïîñëå
10 äíåâíîãî ïðèåìà àíòèýñòðîãåíîâ. Â îòäåëü-
íûõ ñëó÷àÿõ ýôôåêòèâíûìè áûëè ïðîâåðà è
äåïî-ïðîâåðà (ìåäðîêñèïðîãåñòåðîíà àöåòàò —
ÌÏÀ) ïî 1 òàáëåòêå (0,1 ã) 2 ðàçà â äåíü. Ýô-
ôåêòèâíûìè áûëè Ru-486 è ìèôåïðèñòîí (ïî
ñõåìå) èëè ïðåïàðàò ïðîëîíãèðîâàííîãî äåé-
ñòâèÿ 12,5% ðàñòâîð 17-îêñèïðîãåñòåðîíà êàï-
ðîíàòà (17-ÎÏÊ) — 1 ìë âíóòðèìûøå÷íî 1 ðàç
â íåäåëþ â òå÷åíèå 5–6 ìåñ. Ïîñëåäíèé ýô-
ôåêòèâåí ïðè âûñîêî- è óìåðåííîäèôôåðåí-
öèðîâàííûõ ôîðìàõ ÌÃÌ ó áîëüíûõ ñ âûðà-
æåííûìè ýíäîêðèííî-îáìåííûìè íàðóøåíèÿ-
ìè. Âûÿâëåíà ñëàáàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ìè-
ôåïðèñòîíó è ïðîâåðå àíàïëàñòè÷åñêèõ îïó-
õîëåé. Äëÿ ïðåîäîëåíèÿ ïåðâè÷íîé èõ ãîðìî-
íîðåçèñòåíòíîñòè è ïîâûøåíèÿ ÷óâñòâèòåëü-
íîñòè ÌÃÌ ê ïðîãåñòèíàì èñïîëüçîâàëè àíòè-
ýñòðîãåíû — òàìîêñèôåí è/èëè ôàðåñòîí, êî-
òîðûå íàçíà÷àëè â ïåðâûå 10 äíåé ëå÷åíèÿ.
Áîëüíûì ñ ÌÃÌ è âûðàæåííûì ïåðèôîêàëü-
íûì îòåêîì öåëåñîîáðàçíî äî îïåðàöèè íàçíà-
÷àòü ïðîãåñòàãåíû ïî 200 ìã åæåäíåâíî è â
òå÷åíèå 1 ìåñ ïîñëå óäàëåíèÿ ÌÃÌ ïðè ñî-

РЭ-РП+
29%

РЭ+ РП+
33%

РЭ+ РП-
5%

РЭ-РП-
33%

õðàíÿþùåìñÿ âûðàæåííîì îòåêå ãîëîâíîãî ìîç-
ãà ïî 200 ìã 2 ðàçà â íåäåëþ.

Äëÿ áëîêàäû ÐÝ, ïîìèìî òàìîêñèôåíà, èñ-
ïîëüçîâàëè è åãî áîëåå ñòîéêèå ôîðìû — ôà-
ðåñòîí èëè íîëâàäåêñ â äîçå 10–30 ìã â ñóòêè
(â çàâèñèìîñòè îò óðîâíÿ ýñòðîãåíîâ êðîâè) â
òå÷åíèå 10 äíåé ìåñÿöà íåïðåðûâíî. Ïðè íå-
îáõîäèìîñòè (ó÷èòûâàÿ ïîêàçàòåëè ãîðìîíîâ
êðîâè), ñïóñòÿ 1 ìåñÿö, ïðîâîäèëè ïîâòîðíûé
êóðñ íà ïðîòÿæåíèè 6–12 ìåñ. Ðåæèì ïðèåìà
â ïåðâûå 3 ìåñ ïî 10 ìã 2–3 ðàçà â ñóòêè,
çàòåì ïî 10 ìã 1–2 ðàçà â ñóòêè.

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå. Èññëåäîâà-
íèå óðîâíåé ïîëîâûõ ãîðìîíîâ â òêàíè îïóõî-
ëè ó áîëüíûõ 1-é ãðóïïû âûÿâèëî íàëè÷èå
ÐÝ+ è ÐÏ+ (33%); îòñóòñòâèå ÐÝ– ïðè íàëè-
÷èè ÐÏ+ (29%); ÐÝ+ ïðè îòñóòñòâèè ÐÏ– (5%);
îòñóòñòâèå ÐÝ+ è ÐÏ+ (33%). Âñåãî ÐÏ+ îáíà-
ðóæåíû â 62% (ÐÝ+ÐÏ+33%+ÐÝ–ÐÏ+29%)
ÌÃÌ, à ÐÝ+ â 38 % (ÐÝ+ÐÏ+33%+ ÐÝ+ÐÏ–
5%) ñëó÷àåâ (ðèñ.2).

Êîýôôèöèåíò ñîîòíîøåíèÿ ÐÏ+/ÐÝ+ ñîñòà-
âèë 1,6 (ðèñ.3).

Èíòåíñèâíîñòü ãèñòîõèìè÷åñêîé ðåàêöèè

Ðèñ. 2. Ðàñïðåäåëåíèå ÌÃÌ â çàâèñèìîñòè îò èõ ðå-
öåïòîðíîãî ñòàòóñà

êîððåëèðîâàëà ñî ñòåïåíüþ äèôôåðåíöèðîâ-
êè êëåòîê îïóõîëè (òàáë.1): â òèïè÷åñêèõ ÌÃÌ

РП+
62%

РЭ+
38%

Ðèñ. 3. Ñîîòíîøåíèå ÐÏ+ è ÐÝ+ â òêàíè ÌÃÌ

âûÿâèëè ýêñïðåññèþ ÐÝ+ è ÐÏ+, ïðè÷åì èí-
òåíñèâíîñòü åå êîëåáàëàñü îò 10 äî 100% (ðèñ.4
öâåòíîé âêëàäêè), òîãäà êàê â àíàïëàñòè÷åñ-
êèõ ÌÃÌ îíà îòñóòñòâîâàëà â 82% (ðèñ.5 öâåò-
íîé âêëàäêè). Îòñóòñòâèå ÐÑÃ â òêàíè îïóõî-

Çîçóëÿ Þ.À., Êâàøà Ì.Ñ., Øàìàåâ Ì.È., Ìàëûøåâà Ò.À.
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Таблица 1. Содержание РП и РЭ (%) в зависимости 
от степени анаплазии МГМ у больных 1-й группы 

Степень 
дифференцировки 

Количество 
больных РП+ РЕ+ 

Типическая 7 53,0 26,4 

Атипическая 10 42,5 13,0 

Анапластическая 4 27,5 20,0 

 

ëè ñâèäåòåëüñòâóåò î íèçêîé ÷óâñòâèòåëüíî-
ñòè èëè ðåçèñòåíòíîñòè ÌÃÌ ê ãîðìîíîòåðà-
ïèè.

Íàëè÷èå ÐÝ+ è ÐÏ+ ñâèäåòåëüñòâóåò î öå-
ëåñîîáðàçíîñòè íàçíà÷åíèÿ ãîðìîíîòåðàïèè ïîñ-
ëå îïðåäåëåíèÿ èíäèâèäóàëüíîé ÷óâñòâèòåëü-
íîñòè ê àíòèýñòðîãåíàì è àíòèïðîãåñòèíàì.

Äàííûå ïÿòèëåòíåé âûæèâàåìîñòè áîëüíûõ
ñâèäåòåëüñòâóþò îá ýôôåêòèâíîñòè èñïîëüçî-
âàíèÿ ýñòðîãåíî- è ïðîãåñòèíîòåðàïèè â êîìï-
ëåêñíîì ëå÷åíèè ÌÃÌ (òàáë. 2).

Èç äàííûõ, ïðåäñòàâëåííûõ â òàáë. 2, âèä-
íî, ÷òî â ñðåäíåì âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ îáå-
èõ ãðóïï íåçíà÷èòåëüíî îòëè÷àëàñü è ïðåâà-
ëèðîâàëà ó áîëüíûõ, êîòîðûì ïîñëå îïåðà-
öèè ïðîâîäèëè ãîðìîíîòåðàïèþ. Îòìå÷åíî ñíè-
æåíèå ÷àñòîòû ïîñëåîïåðàöèîííûõ ðåöèäèâîâ
(×ÏÐ) ó áîëüíûõ ñ ÌÃÌ, ïîëó÷àâøèõ ãîðìî-
íàëüíîå ëå÷åíèå, ïî÷òè â 1,8 ðàçà ïî ñðàâíå-
íèþ ñ òàêîâîé ó áîëüíûõ, êîòîðûì åãî íå ïðî-
âîäèëè.

Îäíàêî ãîðìîíîòåðàïèÿ íå ó âñåõ áîëüíûõ
îêàçûâàëàñü îäèíàêîâî ýôôåêòèâíîé. Ïðè àíà-
ëèçå òå÷åíèÿ ÌÃÌ â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè
àíàïëàçèè (òàáë.3) áûëà ïîäòâåðæäåíà çàêî-
íîìåðíîñòü: ïî ìåðå íàðàñòàíèÿ ñòåïåíè àíàï-

ëàçèè îïóõîëè ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ ñíè-
æàëàñü ó áîëüíûõ îáåèõ ãðóïï. Òàê, åñëè ïðè
òèïè÷åñêèõ ôîðìàõ ÌÃÌ ïÿòèëåòíÿÿ âûæè-
âàåìîñòü äîñòèãàëà 100%, òî ïðè àòèïè÷åñ-
êèõ è àíàïëàñòè÷åñêèõ — îíà çíà÷èòåëüíî
ñíèæàëàñü è çàâèñåëà îò ñïîñîáà ïðîâîäèìî-
ãî ëå÷åíèÿ.

Êàê âèäíî èç òàáë. 3, èç 10 áîëüíûõ ñ àòè-
ïè÷åñêèìè ÌÃÌ, â ïëàí êîìïëåêñíîãî ëå÷åíèÿ
êîòîðûõ âêëþ÷àëè ãîðìîíîòåðàïèþ ïî ðàçðà-
áîòàííîé ñõåìå, 5 ëåò ïðîæèëè 9 (90%) áîëü-
íûõ, â òî æå âðåìÿ èç 9 áîëüíûõ ñ àòèïè÷åñêè-
ìè ÌÃÌ, êîòîðûì ãîðìîíîòåðàïèþ ïî ðàçëè÷-
íûì ïðè÷èíàì íå ïðîâîäèëè, 5 ëåò ïðîæèëè 7
(77,8%). Ïðè àòèïè÷åñêèõ ÌÃÌ ïðèìåíåíèå ãîð-
ìîíîòåðàïèè ïîçâîëèëî óâåëè÷èòü ïÿòèëåòíþþ
âûæèâàåìîñòü ñ 77,8 äî 90%.

Ó áîëüíûõ ñ àíàïëàñòè÷åñêèìè ÌÃÌ, ïðè-
íèìàâøèõ ãîðìîíàëüíîå ëå÷åíèå, òàêæå ïîëó-
÷åíû ëó÷øèå ðåçóëüòàòû âûæèâàåìîñòè ïî
ñðàâíåíèþ ñ òàêîâîé ó áîëüíûõ, íå ïîëó÷àâ-
øèõ ãîðìîíîòåðàïèþ (5 ëåò ïðîæèëè 2 áîëü-
íûõ èç 4 è 1 — èç 4 ïàöèåíòîâ ñîîòâåòñòâåííî).

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â íåéðîîíêîëîãèè èí-
òåíñèâíî èçó÷àåòñÿ ïðîãíîñòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü
ðàçëè÷íûõ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ ìàðêåðîâ,
ñðåäè êîòîðûõ âàæíîå çíà÷åíèå ïðèäàåòñÿ èñ-
ñëåäîâàíèþ áåëêîâ, îñóùåñòâëÿþùèõ ïðîöåññ
ìèòîòè÷åñêîãî äåëåíèÿ êëåòîê. Óñòàíîâëåíî,
÷òî èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ýêñ-
ïðåññèè ÿäåðíîãî áåëêà Êi-67 (êëîí Ì²Â–1)
äîñòîâåðíî îòðàæàåò ïðîëèôåðàòèâíóþ àêòèâ-
íîñòü ÌÃÌ [3,5,18]. Èíäåêñ ìå÷åíèÿ Êi-67 ÿâ-
ëÿåòñÿ íàèáîëåå çíà÷èìûì ôàêòîðîì ïðè îï-
ðåäåëåíèè êëèíè÷åñêîãî ïðîãíîçà ÌÃÌ, òàê êàê

Таблица 3. Сопоставление степени дифференцировки МГМ с пятилетней выживаемостью больных в 
зависимости от проводимого лечения 

Лечение с применением гормонотерапии Лечение без применения гормонотерапии 
Живы в течение 5 лет Живы в течение 5 лет Степень 

дифференцировки Количество 
больных Абсолютное 

число Процент 
Количество 
больных Абсолютное 

число Процент 

Типическая 7 7 100 8 8 100 

Атипическая 10 9 90 9 7 77,8 

Анапластическая 4 2 50 4 1 25 

Всего 21(100) 18 85,71 21(100) 16 76,19 

 

Таблица 2. Пятилетние результаты хирургического и комплексного лечения больных с МГМ 

Живы в течение 5 лет ЧПР 
Группа больных Количество 

больных Абсолютное 
число M+m, % Абсолютное 

число M+m, % 

1-я Удаление опухоли + гормонотерапия 21 18 85,71+1,4 5 23,81+2,4 

2-я Удаление опухоли без гормонотерапии 21 16 76,19+11,8 9 42,85+8,6 

 

Ïàòîãåíåòè÷åñêèé ïîäõîä ê ëå÷åíèþ ãîðìîíîçàâèñèìûõ ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà
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îí îòðàæàåò ïðîëèôåðàòèâíóþ àêòèâíîñòü
ÌÃÌ [3,5].

Èçâåñòíî, ÷òî èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå îï-
ðåäåëåíèå óðîâíÿ áåëêà Êi-67 ÿâëÿåòñÿ íàè-
áîëåå ïðèìåíÿåìûì è èíôîðìàòèâíûì ëàáî-
ðàòîðíûì ìåòîäîì, ïîñêîëüêó îí âûÿâëÿåòñÿ
âî âñåõ ôàçàõ êëåòî÷íîãî öèêëà [5]. Ïðè àíà-
ëèçå ñâÿçè ìåæäó óðîâíÿìè ÐÝ, ÐÏ è Êi-67 â
ïåðâè÷íûõ îïóõîëÿõ ìû îáíàðóæèëè, ÷òî â
òåõ ÌÃÌ, â êîòîðûõ îòñóòñòâîâàëè ÐÝ è ÐÏ,
ñîäåðæàíèå Êi-67 áûëî äîñòîâåðíî âûøå, ÷åì
â îïóõîëÿõ, ñîäåðæàâøèõ ýòè ðåöåïòîðû [3].

Ðåçóëüòàòû îïðåäåëåíèÿ ïðîëèôåðàòèâíîé
àêòèâíîñòè ÌÃÌ ó áîëüíûõ 1-é ãðóïïû ïîêà-
çàëè, ÷òî ÈÌ Ê²-67 â ìåíèíãèîìàõ òèïè÷åñ-
êîé ñòðóêòóðû áûë â ïðåäåëàõ îò 2,7 äî 4,4%;
àòèïè÷åñêîé — îò 5,9 äî 7,1%, àíàïëàñòè÷åñ-
êîé — îò 10,5 äî 14,8%.

Òàêèì îáðàçîì, âêëþ÷åíèå â êîìïëåêñíîå
ëå÷åíèå áîëüíûõ ÌÃÌ èíäèâèäóàëüíî ïîäî-
áðàííîé ãîðìîíîòåðàïèè ñ ó÷åòîì ðåçóëüòà-
òîâ ðàäèîèììóíîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ãîð-
ìîíîâ è ãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ òêàíè
îïóõîëè ïîçâîëèëî ïîâûñèòü ýôôåêòèâíîñòü
ëå÷åíèÿ è óâåëè÷èòü ïÿòèëåòíþþ âûæèâàå-
ìîñòü áîëüíûõ ñ àòèïè÷åñêèìè ÌÃÌ ïî÷òè â
1,2 ðàçà, à ñ àíàïëàñòè÷åñêèìè — â 2 ðàçà.
Êëèíè÷åñêèå îñîáåííîñòè òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ
ó áîëüíûõ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 4.

Íåñìîòðÿ íà îòíîñèòåëüíî íåáîëüøîå êî-
ëè÷åñòâî íàáëþäàåìûõ áîëüíûõ, äàííûå î ñðåä-
íèõ ñðîêàõ áåçðåöèäèâíîé âûæèâàåìîñòè óêà-
çûâàþò íà ýôôåêòèâíîñòü ãîðìîíàëüíîé òåðà-
ïèè, òàê êàê îíà óâåëè÷èëàñü ñ 34,66 äî 66 ìåñ
(òî åñòü â 1,9 ðàçà).

Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ ïðîâåäåííûõ èññëåäî-
âàíèé ïîêàçàë, ÷òî ê àíòèïðîãåñòèíàì (ãåñòà-
ãåíàì) íàèáîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ìåíèíãèîìû
òèïè÷åñêîé ñòðóêòóðû. Ó áîëüøèíñòâà áîëü-
íûõ ñ ÌÃÌ òèïè÷åñêîé è àòèïè÷åñêîé ñòðóê-

Таблица 4. Результаты лечения больных обеих групп с учетом степени анаплазии МГМ 

Операция + гормонотерапия Операция без гормонотерапии 

Тип опухоли 
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Типическая 7 47,81 5 (71,4) 0 (0) 88 8 48,22 6 (75,0) 1 (12,5) 58 
Атипическая 10 52,85 7 (70,0) 3 (30) 62 9 46,04 7 (77,7) 5 (55,5) 30 
Анапластическая 4 62,25 3 (75,0) 2 (50) 24 4 57,21 2 (50,0) 3 (75,0) 8 
Всего 21 55,30 15 (72,1) 5 (32,81) 66 21 50,49 15 (71,4) 9 (42,85) 34,66 

Примечание. В скобках дан процент 

 

òóðû ñîõðàíåíû ÐÝ+ è ÐÏ+, ÷òî îáåñïå÷èâà-
åò ýôôåêòèâíîå äåéñòâèå ïðåïàðàòîâ.

Ìû ïðîàíàëèçèðîâàëè ýôôåêòèâíîñòü ëå-
÷åíèÿ æåíùèí ñ ÌÃÌ â çàâèñèìîñòè îò ñîñòî-
ÿíèÿ ÌÖ. Â ñðåäíåì ïÿòèëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü
ó íàõîäèâøèõñÿ â ìåíîïàóçå 5 ëåò è áîëåå è
ïîëó÷àâøèõ ãîðìîíàëüíîå ëå÷åíèå æåíùèí
áûëà íà 6% âûøå ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâîé ó
æåíùèí, íå ïðèíèìàâøèõ ãîðìîíîòåðàïèþ.

Ó áîëüíûõ ðåïðîäóêòèâíîãî ïåðèîäà (âîç-
ðàñò 35–45 ëåò) ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ãåñòàãå-
íàì îêàçàëàñü â 1,4 ðàçà âûøå, ÷åì ó áîëüíûõ
â ìåíîïàóçå (46–55 ëåò). Âîçìîæíî, ýòî îáóñ-
ëîâëåíî íåêîòîðûì óâåëè÷åíèåì ÷àñòîòû àíàï-
ëàñòè÷åñêèõ ÌÃÌ ó áîëüíûõ ïîæèëîãî âîçðà-
ñòà è áîëåå âûñîêèì ñîäåðæàíèåì ÐÏ+ ó áîëü-
íûõ â ðåïðîäóêòèâíûé ïåðèîä.

Ó æåíùèí â ðåïðîäóêòèâíûé ïåðèîä è â
ìåíîïàóçå äî 5 ëåò âêëþ÷åíèå ãîðìîíàëüíûõ
ïðåïàðàòîâ â ñîñòàâ êîìïëåêñíîãî ëå÷åíèÿ íå
ïîâëèÿëî íà ñðåäíèé ïîêàçàòåëü ïÿòèëåòíåé
âûæèâàåìîñòè: îí áûë âûñîêèì è ïðàêòè÷åñ-
êè îäèíàêîâûì êàê ó áîëüíûõ, ïðèíèìàâøèõ
ãîðìîíàëüíîå ëå÷åíèå, òàê è ó áîëüíûõ, íå
ïîëó÷àâøèõ ãîðìîíîòåðàïèþ. Ýòî ñâèäåòåëü-
ñòâóåò î òîì, ÷òî ñ óâåëè÷åíèåì âîçðàñòà áîëü-
íûõ è ïðîäîëæèòåëüíîñòè ìåíîïàóçû ÷óâñòâè-
òåëüíîñòü ÌÃÌ ê ãîðìîíàëüíûì âîçäåéñòâèÿì
è ýôôåêòèâíîñòü ãîðìîíîòåðàïèè ïîâûøàþò-
ñÿ. Ýòè æå äàííûå ïîêàçûâàþò, ÷òî íåçàâèñè-
ìî îò ñîñòîÿíèÿ ÌÖ, ïðèìåíåíèå ãîðìîíîòå-
ðàïèè â êîìïëåêñíîì ëå÷åíèè áîëüíûõ ÌÃÌ
ñóùåñòâåííî óëó÷øàåò åãî îòäàëåííûå ðåçóëü-
òàòû.

Òàêèì îáðàçîì, ïÿòèëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü
áîëüíûõ ñ ÌÃÌ çàâèñèò ãëàâíûì îáðàçîì îò
ðàäèêàëüíîñòè îïåðàöèè, êîððåëèðóåò ñî
ñòåïåíüþ äèôôåðåíöèðîâêè è ðàñïðîñòðàíåí-
íîñòüþ îïóõîëè. Îáîñíîâàííîå èñïîëüçîâàíèå
ãîðìîíàëüíûõ ïðåïàðàòîâ â êîìïëåêñíîì ëå-

Çîçóëÿ Þ.À., Êâàøà Ì.Ñ., Øàìàåâ Ì.È., Ìàëûøåâà Ò.À.
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÷åíèè áîëüíûõ ñ ÌÃÌ ïîçâîëÿåò ïîâûñèòü
ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ (îáùóþ è áåçðåöè-
äèâíóþ âûæèâàåìîñòü îïåðèðîâàííûõ áîëü-
íûõ) è óâåëè÷èòü ïÿòèëåòíþþ âûæèâàåìîñòü
ïðè àòèïè÷åñêèõ è àíàïëàñòè÷åñêèõ ñòðóê-
òóðàõ ÌÃÌ.

Çàñëóæèâàåò âíèìàíèÿ 2 íàáëþäàåìûõ áîëü-
íûõ, êîòîðûì ïðèìåíÿëè ãîðìîíîòåðàïèþ, ñ
ïðîäîëæåííûì ðîñòîì ÌÃÌ. Ó íèõ â ñâÿçè ñ
îñîáåííîñòÿìè òîïîãðàôèè îïóõîëè, åå âçàè-
ìîîòíîøåíèÿìè ñ æèçíåííîâàæíûìè îáðàçîâà-
íèÿìè ïðîèçâåëè ëèøü ÷àñòè÷íîå óäàëåíèå ìå-
íèíãèîìû ñ ïîñëåäóþùèì íàçíà÷åíèåì ãîðìî-
íîòåðàïèè. Îäíàêî ïîñêîëüêó åå ýôôåêòèâíîñòü
áûëà íåâûñîêîé, âîçíèêàëà íåîáõîäèìîñòü ðå-
îïåðàöèè ïî ïîâîäó ïðîäîëæåííîãî ðîñòà ÌÃÌ.
Â ýòèõ ñëó÷àÿõ áûëà âîçìîæíîñòü âûïîëíèòü
ñðàâíèòåëüíîå èññëåäîâàíèå ñòðóêòóðû ïåðâè÷-
íûõ è âòîðè÷íûõ áèîïòàòîâ â ñîïîñòàâëåíèè ñ
äèíàìèêîé ãîðìîíàëüíîãî ôîíà è òàêèì îáðà-
çîì îöåíèòü ëå÷åáíûé ïàòîìîðôîç.

Èëëþñòðàöèåé ê èçëîæåííîìó ìîæåò ñëó-
æèòü ñëåäóþùåå íàáëþäåíèå.

Áîëüíàÿ Î., 46 ëåò. Ïîñòóïèëà â êëèíèêó ñ
æàëîáàìè íà ãîëîâíóþ áîëü, äâîåíèå ïåðåä ãëà-
çàìè, îáùóþ ñëàáîñòü, ïîâûøåíèå ìàññû òåëà
è ñîäåðæàíèÿ ñàõàðà â êðîâè. Èç àíàìíåçà èç-
âåñòíî, ÷òî áîëüíàÿ íàáëþäàåòñÿ ïî ïîâîäó
ìàñòîïàòèè è ìèîìû ìàòêè. Áîëååò â òå-
÷åíèå 8 ëåò. Êëèíè÷åñêèé äèàãíîç: ìåíèíãèî-
ìà êðûëüåâ îñíîâíîé êîñòè ñïðàâà (òîòàëü-
íûé âàðèàíò) ñ èíâàçèåé â êàâåðíîçíûé ñè-
íóñ.

Îïåðèðîâàíà ïåðâûé ðàç 02.12.97ã. (÷àñòè÷-
íîå óäàëåíèå îïóõîëè). Ãèñòîñòðóêòóðà: ìå-
íèíãèîìà ìåíèíãîòåëèàëüíàÿ. Â êðîâè óñòà-
íîâëåí âûñîêèé óðîâåíü ýñòðàäèîëà — 740,1 ïÃ/
ìë (â 2 ðàçà âûøå âåðõíåé ãðàíèöû íîðìû). Â
òå÷åíèå 2 ëåò ïðèíèìàëà àíòèýñòðîãåí òà-
ìîêñèôåí ïî 30 ìã 1 ðàç â äåíü ñ 2-ãî ïî 11-é
äåíü ÌÖ. Íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå óðîâíÿ ýñò-
ðîãåíà äî âåðõíåé ãðàíèöû íîðìû (364,7 ïÃ/
ìë). Â òå÷åíèå 4 ëåò ðåìèññèÿ. Çàòåì (ÊÒ â
äèíàìèêå) îáíàðóæåí ïðîäîëæåííûé ðîñò îïó-
õîëè. Ïðè ïîâòîðíîì èññëåäîâàíèè ãîðìîíàëü-
íîãî ôîíà âûÿâëåí ïîâûøåííûé óðîâåíü ýñò-
ðàäèîëà — 436,4 ïÃ/ìë è ïðîãåñòåðîíà — 6,4
íìîëü/ë.

Îïåðèðîâàíà âòîðîé ðàç 17.01.2002 ã. (ñóá-
òîòàëüíîå óäàëåíèå îïóõîëè). Èììóíîãèñòî-
õèìèÿ òêàíè îïóõîëè: ÿäåðíûå ÐÝ+ (40% êëå-
òîê, ÐÏ+++ (80–96 % êëåòîê), ð53 íå îáíàðó-
æåí, HER2/neu îòñóòñòâóåò. Â ïîñëåîïåðà-
öèîííûé ïåðèîä (÷åðåç 2 íåä ïîñëå îïåðàöèè)
áîëüíîé áûëè íàçíà÷åíû: àíòèýñòðîãåí ôà-
ðåñòîí ïî 20 ìã/ñóò â òå÷åíèå ïåðâûõ 10
äíåé ÌÖ (200 ìã/ìåñ) è àíòèïðîãåñòèí ìè-

ôåïðèñòîí ïî 200 ìã/ñóò, ÷åðåç 2 äíÿ íà 3-é,
â òå÷åíèå ñëåäóþùèõ 10 äíåé ÌÖ (âñåãî 600
ìã/ìåñ) íà ïðîòÿæåíèè 4 ìåñ. Äàííûå ìîð-
ôîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé äî è ïîñëå ëå÷å-
íèÿ ïðåäñòàâëåíû íà ðèñ. 6,7 öâåòíîé âêëàäêè.

Ïðè ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ìàòå-
ðèàëà ïîâòîðíûõ îïåðàöèé ó áîëüíûõ ýòîé
ãðóïïû îáíàðóæèâàëè èçìåíåíèÿ, êîòîðûå õà-
ðàêòåðèçîâàëèñü íåçíà÷èòåëüíûì óâåëè÷åíè-
åì ðàçìåðîâ êëåòîê, èõ ÿäåð, ñëàáîé ãèïî-
èëè ãèïåðõðîìèåé, óïëîòíåíèåì è êîíäåíñà-
öèåé õðîìàòèíà ïî ÿäåðíîìó êðàþ. Îòìå÷àëè
ôðàãìåíòàöèþ ÿäåð, çíà÷èòåëüíîå ÷èñëî óê-
ðóïíåííûõ ÿäåð. Â ïîñëåäíèõ ïðîñìàòðèâàëèñü
áàçîôèëüíûå ÿäðûøêè íåïðàâèëüíîé ôîðìû ñ
íåñêîëüêî ðàçìûòûìè êîíòóðàìè. Âûÿâëÿëè
ðàçíîé ñòåïåíè âûðàæåííîñòè èçìåíåíèÿ îê-
ðàñêè è âàêóîëèçàöèþ öèòîïëàçìû. Íàáëþäà-
ëè óñèëåíèå êëåòî÷íîãî ïîëèìîðôèçìà. Íàðÿ-
äó ñ ÷åòêèìè äèñòðîôè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè
çíà÷èòåëüíîãî ÷èñëà êëåòîê (ïèêíîçà, ëèçèñà,
âàêóîëèçàöèè öèòîïëàçìû), îáíàðóæèëè è
î÷àãè íåêðîáèîòè÷åñêèõ èçìåíåíèé. Ñòðóêòóð-
íûì ïðîÿâëåíèåì ýôôåêòà êîìáèíèðîâàííîãî
âîçäåéñòâèÿ ýñòðîãåíîâ è ïðîãåñòàãåíîâ íà îïó-
õîëü ÿâëÿëàñü âûðàæåííàÿ ðåàêöèÿ åå ñòðîìû
â âèäå óïëîòíåíèÿ âîëîêîí è àêòèâàöèè èõ
ïðîäóêöèè.

Èññëåäîâàíèå äèíàìèêè ïðîëèôåðàòèâíîé
àêòèâíîñòè â ÌÃÌ â ïðîöåññå ëå÷åíèÿ ïðîãåñ-
òèíàìè ïîêàçàëî, ÷òî íàèáîëåå âûðàæåííûé
òîðìîçÿùèé ïðîëèôåðàöèþ ýôôåêò íàáëþäà-
åòñÿ â ìåíèíãèîìàõ òèïè÷åñêîé è àòèïè÷åñêîé
ñòðóêòóðû. Â çëîêà÷åñòâåííûõ ìåíèíãèîìàõ
ýôôåêò ìåíåå âûðàæåí, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò äàí-
íûì ëèòåðàòóðû [2,5,9,12,32]. Âìåñòå ñ òåì, â
èçó÷åííûõ íàìè íàáëþäåíèÿõ ÌÃÌ îíêîãåí
HER2/neu è ñóïðåññîðíûé ãåí ð53 îáíàðóæå-
íû íå áûëè.

Àíàëèç ÿâëåíèé ëå÷åáíîãî ïàòîìîðôîçà â
ñîïîñòàâëåíèè ñ îñîáåííîñòÿìè êëèíè÷åñêîé
êàðòèíû ñâèäåòåëüñòâóåò îá îïðåäåëåííîé ïîñ-
ëåäîâàòåëüíîñòè íàáëþäàåìûõ ñòðóêòóðíûõ
èçìåíåíèé: 1) ñíèæåíèå ïðîëèôåðàòèâíîé àê-
òèâíîñòè; 2) ïîâûøåíèå ôóíêöèîíàëüíî-
ñòðóêòóðíîé äèôôåðåíöèðîâêè ñòðîìû, 3) ñåê-
ðåòîðíîå èñòîùåíèå; 4) äåãåíåðàòèâíî-äèñòðî-
ôè÷åñêèå èçìåíåíèÿ, çàêàí÷èâàþùèåñÿ íåêðî-
çîì ó÷àñòêîâ îïóõîëè. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü,
÷òî àíòàãîíèñòû ýñòðàäèîëà è îñîáåííî ïðîãå-
ñòåðîíà ìîãóò çàìåäëÿòü ðîñò ÌÃÌ, à ýòî èìå-
åò çíà÷åíèå â îïðåäåëåíèè ëå÷åáíîé òàêòèêè
ðåöèäèâèðóþùèõ îïóõîëåé, ÷òî ïîäòâåðæäà-
þò ðåçóëüòàò äðóãèõ èññëåäîâàíèé [14]. Êàê
ïîêàçûâàþò íàøè êëèíè÷åñêèå íàáëþäåíèÿ,
ïðèìåíåíèå èíäèâèäóàëüíîé ãîðìîíîòåðàïèè
îêàçàëîñü ýôôåêòèâíûì ó 48% áîëüíûõ:

Ïàòîãåíåòè÷åñêèé ïîäõîä ê ëå÷åíèþ ãîðìîíîçàâèñèìûõ ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà
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óìåíüøèëàñü õðîíè÷åñêàÿ ãèïåðýñòðîãåíèÿ,
íîðìàëèçîâàëèñü ìàññà òåëà è îâóëÿòîðíûé
öèêë, êîìïåíñèðîâàëñÿ ñàõàðíûé äèàáåò, ñíè-
æàëàñü ÷àñòîòà âåãåòî-âèñöåðàëüíûõ êðèçîâ,
ðåãðåññèðîâàëè ïðèçíàêè âûðàæåííîñòè ìàñ-
òîïàòèè, à ó îòäåëüíûõ áîëüíûõ — è ìèîì
ìàòêè, ïîäòâåðæäåííûå îáúåêòèâíûìè äàí-
íûìè (ÓÇÈ, îñìîòð îíêîãèíåêîëîãà). Ñ ó÷åòîì
ìíîãîôàêòîðíîãî ãåíåçà ÌÃÌ ìîæíî çàêëþ-
÷èòü, ÷òî ðàöèîíàëüíàÿ ãîðìîíîòåðàïèÿ ÿâ-
ëÿåòñÿ ýôôåêòèâíûì ìåòîäîì ïðåäóïðåæäå-
íèÿ èõ ðåöèäèâîâ.

Çàêëþ÷åíèå. Ïîëó÷åííûå íàìè ðåçóëüòà-
òû ñâèäåòåëüñòâóþò î öåëåñîîáðàçíîñòè ãîð-
ìîíàëüíîé òåðàïèè â êîìïëåêñíîì ëå÷åíèè
ÌÃÌ. Îïðåäåëåíèå óðîâíÿ ñòåðîèäíûõ ïîëî-
âûõ ãîðìîíîâ ó áîëüíûõ ñ ÌÃÌ ÿâëÿåòñÿ
îáúåêòèâíûì êðèòåðèåì ïðè íàçíà÷åíèè ãîð-
ìîíîòåðàïèè è ïîäáîðå îïòèìàëüíûõ äîç ïðå-
ïàðàòîâ.

Ïðè âûáîðå ìåòîäà ãîðìîíîòåðàïèè íåîá-
õîäèìî ó÷èòûâàòü òàêèå ïîêàçàòåëè.

1. Ñòåïåíü äèôôåðåíöèðîâêè îïóõîëè (òè-
ïè÷åñêàÿ, àòèïè÷åñêàÿ, àíàïëàñòè÷åñêàÿ).

2. Âåëè÷èíó îïóõîëè èëè îáúåì íå óäà-
ëåííûõ åå ó÷àñòêîâ.

3. Óðîâåíü ñîäåðæàíèÿ ÐÑÃ â òêàíè îïóõî-
ëè.

4. Ãîðìîíàëüíûé ñòàòóñ (ó æåíùèí — ñî-
ñòîÿíèå ìåíñòðóàëüíîé ôóíêöèè (ðåïðîäóêòèâ-
íûé ïåðèîä, ïåðè- èëè ïîñòìåíîïàóçà).

5. Ïàòîãåíåòè÷åñêèé âàðèàíò ÌÃÌ (ãîðìî-
íî÷óâñòâèòåëüíàÿ èëè ãîðìîíîðåçèñòåíòíàÿ).

Ïðè ïðîäîëæåííîì ðîñòå ÌÃÌ íà ýôôåê-
òèâíîñòü êîìáèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ (ñ âêëþ-
÷åíèåì ãîðìîíàëüíûõ ïðåïàðàòîâ) â çíà÷èòåëü-
íîé ñòåïåíè âëèÿåò ñòåïåíü äèôôåðåíöèðîâ-
êè îïóõîëè è åå ïàòîìîðôîç, êîòîðûé îïðå-
äåëÿåòñÿ èçìåíåíèÿìè ñòðóêòóðû òêàíè â äè-
íàìèêå (ñðàâíèòåëüíàÿ îöåíêà ïåðâîé è ïîñ-
ëåäóþùèõ îïåðàöèé) è äèíàìè÷åñêèìè èçìå-
íåíèÿìè óðîâíÿ ÐÝ+ è ÐÏ+, îïðåäåëÿåìûõ ãè-
ñòîõèìè÷åñêè èëè áèîõèìè÷åñêè. Ýôôåêòèâ-
íîñòü òàêîãî ëå÷åíèÿ çàâèñèò îò èíäèâèäóàëü-
íîãî ïîäáîðà äîçû àíòèïðîãåñòèíîâ (ãåñòàãå-
íîâ) è àíòèýñòðîãåíîâ, à òàêæå äëèòåëüíîñòè
òåðàïèè. Ðåçóëüòàòû íàøèõ èññëåäîâàíèé è
àíàëèçà ëèòåðàòóðû ïîçâîëÿþò ãîâîðèòü î
ïðèíöèïèàëüíîé âîçìîæíîñòè äîñòèæåíèÿ ñòîé-
êîé ðåìèññèè ïðè ýíäîêðèííîé òåðàïèè ãîð-
ìîíîçàâèñèìûõ ÷àñòî ðåöèäèâèðóþùèõ ÌÃÌ
ãåñòàãåíàìè è àíòèýñòðîãåíàìè.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò
î íåîáõîäèìîñòè äàëüíåéøåãî ïðîâåäåíèÿ ðàí-
äîìèçèðîâàííûõ èññëåäîâàíèé ñ öåëüþ êëèíè-
êî-ìîðôîëîãè÷åñêîé îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè

ïðèìåíåíèÿ ïàòîãåíåòè÷åñêè îáîñíîâàííîãî
êîìáèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ (õèðóðãè÷åñêîãî â
ñî÷åòàíèè ñ ïðèìåíåíèåì ïðîãåñòàãåíîâ è àí-
òèýñòðîãåíîâ) ó áîëüíûõ ñ ÌÃÌ.

Â çàâèñèìîñòè îò óðîâíÿ ýêñïðåññèè ãèñ-
òîõèìè÷åñêèõ ìàðêåðîâ ìîæíî âûäåëèòü ãðóï-
ïû áîëüíûõ ñ ÌÃÌ ñîîòâåòñòâåííî óðîâíþ èõ
ðåöåïòîðíîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè. Ýòè ãðóïïû
ðàçëè÷íû ïî ñòåïåíè ðèñêà âîçíèêíîâåíèÿ ïðî-
äîëæåííîãî ðîñòà, ðåöèäèâà è äëèòåëüíîñòè
áåçðåöèäèâíîé âûæèâàåìîñòè. Ìû âûäåëèëè 2
âàðèàíòà ÌÃÌ: ãîðìîíî÷óâñòâèòåëüíûå è ãîð-
ìîíîðåçèñòåíòíûå. Óðîâíè ýêñïðåññèè ÐÏ è ÐÝ
êîððåëèðóþò ñî ñòåïåíüþ àíàïëàçèè (çëîêà-
÷åñòâåííîñòè) îïóõîëè. ÐÏ+ îáíàðóæèëè ó
61,9% áîëüíûõ ñ ÌÃÌ, à ÐÝ+ — ó 38,1%, êî-
ýôôèöèåíò èõ îòíîøåíèÿ ñîñòàâèë 1,6. Áîëü-
øàÿ ÷àñòîòà îáíàðóæåíèÿ ÐÏ â ñî÷åòàíèè ñ
âûñîêèìè óðîâíÿìè èõ ýêñïðåññèè ñâèäåòåëü-
ñòâóåò î áîëüøåé ôóíêöèîíàëüíîé èõ àêòèâ-
íîñòè ïî ñðàâíåíèþ ñ ñèñòåìîé ÐÝ. Ïî äàííûì
íàøåé êëèíèêè, âûñîêèé óðîâåíü ñîäåðæàíèÿ
ÐÏ ÿâëÿåòñÿ äîñòîâåðíûì êðèòåðèåì ÷óâñòâè-
òåëüíîñòè îïóõîëè ê ãîðìîíàëüíîé òåðàïèè,
÷òî ñîâïàäàåò ñ ñîîáùåíèÿìè äðóãèõ àâòîðîâ
[12–15]. Âêëþ÷åíèå â êîìïëåêñ ëå÷åáíûõ ìå-
ðîïðèÿòèé èíäèâèäóàëüíîé ãîðìîíîòåðàïèè
ïîçâîëÿåò ïîâûñèòü ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ è
óâåëè÷èòü ïÿòèëåòíþþ âûæèâàåìîñòü, îñîáåí-
íî ó áîëüíûõ ñ àòèïè÷åñêèìè è àíàïëàñòè÷åñ-
êèìè ñòðóêòóðàìè ÌÃÌ.

Ïîìèìî ðåöåïòîðíîé àêòèâíîñòè ñòåðîè-
äîâ â òêàíè ÌÃÌ ìû èññëåäîâàëè èçìåíåíèÿ
ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâíîñòè ïî ïîêàçàòåëÿì
ÈÌ Ki-67, êîòîðûå ñîñòàâèëè: â ìåíèíãèîìàõ
òèïè÷åñêîé ñòðóêòóðû — 3,7–4,4%; àòèïè÷åñ-
êîé — 5,9–7,1%, àíàïëàñòè÷åñêîé — 10,5–14,8%.
Ýòî ÿâëÿåòñÿ äîñòîâåðíûì êðèòåðèåì ñòåïåíè
äåäèôôåðåíöèðîâêè îïóõîëè [5].

Ñòðóêòóðíûå èçìåíåíèÿ â ÌÃÌ (ãîðìîíàëü-
íûé ïàòîìîðôîç) ïîä âëèÿíèåì àíòèïðîãåñòè-
íîâ íåîäíîçíà÷íû. Ëå÷åáíûé ýôôåêò èõ ðàçëè-
÷åí: îò ïîëíîãî îòñóòñòâèÿ (19,04%) äî ïîâû-
øåíèÿ ñòðóêòóðíîé è ôóíêöèîíàëüíîé äèôôå-
ðåíöèðîâêè îïóõîëè (71,4%), ÷òî ñîãëàñóåòñÿ
ñ äàííûìè äðóãèõ àâòîðîâ [1,2,11,14].

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû îáîñíîâûâàþò öå-
ëåñîîáðàçíîñòü âêëþ÷åíèÿ â êîìïëåêñíóþ òå-
ðàïèþ ãîðìîíîçàâèñèìûõ ÌÃÌ ãîðìîíàëüíûõ
ïðåïàðàòîâ ñ öåëüþ äîñòèæåíèÿ ñòîéêîé ðå-
ìèññèè. Çàëîãîì óñïåõà ãîðìîíîòåðàïèè áîëü-
íûõ ñ ÌÃÌ ÿâëÿåòñÿ ðàöèîíàëüíîå ïðèìåíå-
íèå îïòèìàëüíûõ ñõåì ëå÷åíèÿ ñ ó÷åòîì èí-
äèâèäóàëüíûõ îñîáåííîñòåé ïàöèåíòîâ, ÷òî
óìåíüøàåò ñòåïåíü èíâàëèäèçàöèè è ñîîòâåò-
ñòâåííî ïîâûøàåò êà÷åñòâî æèçíè áîëüíûõ.

Çîçóëÿ Þ.À., Êâàøà Ì.Ñ., Øàìàåâ Ì.È., Ìàëûøåâà Ò.À.
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Ïàòîãåíåòè÷íèé ï³äõ³ä äî ë³êóâàííÿ
ãîðìîíîçàëåæíèõ ìåí³íã³îì ãîëîâíîãî ìîçêó

Çîçóëÿ Þ.Ï., Êâàøà Ì.Ñ., Øàìàºâ Ì.²., Ìàëèøåâà Ò.À.

Íà ìàòåð³àë³ 42 ìåí³íã³îì ãîëîâíîãî ìîçêó (ÌÃÌ)
ð³çíî¿ ã³ñòîñòðóêòóðè òà ñòóïåíÿ çëîÿê³ñíîñò³ âèçíà÷åíî
¿õíþ ãîðìîíîçàëåæí³ñòü. Âèâ÷åíî ñòðóêòóðí³ òà ìåòà-
áîë³÷í³ îñîáëèâîñò³ öèõ ïóõëèí. Âèçíà÷åíî êðèòåð³¿ ãîð-
ìîíî÷óòëèâîñò³ îêðåìèõ ôîðì ÌÃÌ òà îá´ðóíòîâàíî
äîö³ëüí³ñòü âêëþ÷åííÿ â êîìïëåêñ ïàòîãåíåòè÷íèõ ë³êó-
âàëüíèõ çàõîä³â ãîðìîíàëüíèõ ïðåïàðàò³â (àíòèåñòðîãåí³â
³ àíòèïðîãåñòèí³â). Ïðîâåäåíèé êàòàìíåñòè÷íèé àíàë³ç
ï³äòâåðäèâ íåîáõ³äí³ñòü ïðèçíà÷åííÿ ãîðìîíàëüíèõ ïðå-
ïàðàò³â ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ õ³ðóðã³÷íîãî âòðó÷àííÿ òà äå-
òàëüíîãî ìîðôîëîã³÷íîãî âèâ÷åííÿ òàêèõ íîâîóòâîðåíü.

Pathogenetic approach to the treatment of
hormone-dependent brain meningiomas

Zozulya Y.A., Kvasha M.S., Shamaev M.I., Malysheva T.A.

On the base of 42 brain meningiomas of different
histological structure and the degree of  malignancy their
hormonal dependence has been defined. The structural
and metabolic peculiarities of these tumors have been
studied. The factors of  hormonal dependence of  some
forms of brain meningiomas have been defined and the
expediency of including of pathogenic treatment methods
such as hormones (antiestrogens and antiprogestins) have
been proved. The per formed catamnestic analysis proved
the necessity of administration of hormone medicines
after surgical treatment and detailed morphological
examination.

Êîììåíòàðèé

ê ñòàòüå Çîçóëè Þ.À., Êâàøè Ì.Ñ., Øàìàåâà Ì.È., Ìàëûøåâîé Ò.À. „Ïàòîãåíåòè÷åñêèé ïîäõîä ê ëå÷åíèþ
ãîðìîíîçàâèñèìûõ ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà”.

Ðàäèêàëüíîå óäàëåíèå ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà (ÌÃÌ) â ñèëó òîïîãðàôè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé èõ ðàñïîëî-
æåíèÿ, ê ñîæàëåíèþ, íå âñåãäà äîñòèæèìî. ×àñòîòà ðåöèäèâîâ è ïðîäîëæåííîãî ðîñòà ýòèõ ÷àñòî ìíîæåñòâåííûõ
îïóõîëåé îòíîñèòåëüíî âûñîêà. Ýòî îáóñëàâëèâàåò íåîáõîäèìîñòü ïîâòîðíûõ õèðóðãè÷åñêèõ âìåøàòåëüñòâ è
âêëþ÷åíèÿ â êîìïëåêñ ïîñëåîïåðàöèîííûõ ëå÷åáíûõ ìåðîïðèÿòèé ñòåðîèäíûõ ïðåïàðàòîâ.

Èññëåäîâàíèÿ ïîñëåäíèõ äåñÿòèëåòèé âûÿâèëè ãîðìîíîçàâèñèìîñòü ÌÃÌ è åå ñâÿçü ñî ñòåïåíüþ äèôôåðåí-

Ïàòîãåíåòè÷åñêèé ïîäõîä ê ëå÷åíèþ ãîðìîíîçàâèñèìûõ ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà
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öèðîâêè íîâîîáðàçîâàíèé. Ýòî ïðåäîïðåäåëèëî íîâûé ýòàï â èõ êîìïëåêñíîì ëå÷åíèè. Â îñíîâå ïîíèìàíèÿ è
îñìûñëåíèÿ ìåõàíèçìîâ ñëîæíûõ ïðîöåññîâ ïàòîãåíåçà íåîïëàçìàòè÷åñêîé òðàíñôîðìàöèè ëåæèò àíàëèç ñòðóê-
òóðíî-ìåòàáîëè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé ðàçâèòèÿ è ðîñòà ýòèõ íîâîîáðàçîâàíèé. Â îïðåäåëåíèè ãîðìîíî÷óâñòâè-
òåëüíîñòè ÌÃÌ âåäóùàÿ ðîëü ïðèíàäëåæèò ãèñòîõèìè÷åñêèì èññëåäîâàíèÿì òêàíè óäàëåííûõ îïóõîëåé, â ÷àñòíî-
ñòè, âûÿâëåíèå ðåöåïòîðîâ ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ (ÐÝ, ÐÏ). Îòñóòñòâèå ýòèõ äàííûõ äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè îãðà-
íè÷èâàëî øèðîêîå èñïîëüçîâàíèå ãîðìîíàëüíûõ ïðåïàðàòîâ â êîìïëåêñíîé òåðàïèè ÌÃÌ, ÷àñòî ñî÷åòàþùèõñÿ ñ
ìåçåíõèìàëüíûìè îïóõîëÿìè ïîëîâîé ñôåðû (ôèáðîìèîìû ìàòêè) ó æåíùèí, è íåêîòîðûõ îïóõîëåé ó áîëüíûõ
íåéðîôèáðîìàòîçîì. Èñïîëüçîâàíèå ýòèõ ñðåäñòâ â êîìïëåêñíîì ëå÷åíèè ÌÃÌ ïîçâîëÿåò óäëèíèòü áåçðåöè-
äèâíûé ïåðèîä è óëó÷øèòü êà÷åñòâî æèçíè áîëüíûõ. Âåñüìà ñóùåñòâåííûì ÿâëÿåòñÿ è òî, ÷òî äåòåêöèÿ ÐÏ è ÐÝ
ïîçâîëÿåò äîñòîâåðíî ñóäèòü î ñòåïåíè äèôôåðåíöèðîâêè ýòèõ îïóõîëåé.

Òàêèì îáðàçîì êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ îñíîâûâàþòñÿ íà ñîïîñòàâëåíèè õàðàêòåðà êëèíè-
÷åñêîãî òå÷åíèÿ ñî ñòðóêòóðíûìè è ìåòàáîëè÷åñêèìè îñîáåííîñòÿìè îïóõîëåé íà ðàçíûõ ýòàïàõ èõ ðàçâèòèÿ
(ëå÷åáíûé ïàòîìîðôîç) è, íåñîìíåííî, ÿâëÿþòñÿ íîâûìè è ïåðñïåêòèâíûìè. Äàëüíåéøåå ðàçâèòèå ýòèõ èññëåäî-
âàíèé ïîçâîëèò îïòèìèçèðîâàòü ìåòîäîëîãèþ êîìïëåêñíîãî ïàòîãåíåòè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ìíîæåñòâåííûõ ÌÃÌ è
óëó÷øèòü åãî ðåçóëüòàòû.

Ïðîô. Òðîø Ð.Ì.
Èíñòèòóò íåéðîõèðóðãèè

èì.àêàä.À.Ï.Ðîìîäàíîâà ÀÌÍ Óêðàèíû

Êîììåíòàðèé

ê ñòàòüå Çîçóëè Þ.À., Êâàøè Ì.Ñ., Øàìàåâà Ì.È., Ìàëûøåâîé Ò.À. «Ïàòîãåíåòè÷åñêèé ïîäõîä ê ëå÷åíèþ
ãîðìîíîçàâèñèìûõ ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà».

Èçâåñòíî, ÷òî ìåíèíãèîìû ãîëîâíîãî ìîçãà îòíîñÿòñÿ ê îïóõîëÿì íåðâíîé ñèñòåìû, ãèñòîáèîëîãè÷åñêèå õà-
ðàêòåðèñòèêè êîòîðûõ îòëè÷àþòñÿ îò äðóãèõ íîâîîáðàçîâàíèé ãîëîâíîãî ìîçãà. Îäíîé èç íèõ ÿâëÿåòñÿ ãîðìî-
íîçàâèñèìîñòü ýòîãî òèïà îïóõîëåé. Âûÿâëåíèå âçàèìîñâÿçè ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ è ïðîëèôåðàöèè ìåíèíãèîì
îòêðûâàåò íîâûå ïóòè â ëå÷åíèè ýòèõ íîâîîáðàçîâàíèé, òàê êàê â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ ââèäó ðàçëè÷íûõ ïðè÷èí
òîòàëüíîå óäàëåíèå îïóõîëè íåâîçìîæíî. Îñîáîå çíà÷åíèå ïðèäàåòñÿ äâóì ãðóïïàì ïðåïàðàòîâ — àíòèýñòðî-
ãåíàì è àíòèïðîãåñòèíàì, çíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî êîòîðûõ ñèíòåçèðîâàíî â íàñòîÿùåå âðåìÿ. Â ëèòåðàòóðå
ïðèâîäÿòñÿ îòäåëüíûå ñîîáùåíèÿ îá óñïåøíîì êîíñåðâàòèâíîì ëå÷åíèè ìåíèíãèîì ñ ïîìîùüþ òàêèõ ìåäèêà-
ìåíòîâ, â ðåçóëüòàòå ÷åãî áûëî äîñòèãíóòî äîñòàòî÷íî çíà÷èòåëüíîå óìåíüøåíèå ðàçìåðîâ îïóõîëåé [1,2].

Àâòîðû âïåðâûå â îòå÷åñòâåííîé ëèòåðàòóðå àíàëèçèðóþò ðåçóëüòàòû ïðèìåíåíèÿ ñòåðîèäíîé òåðàïèè, ñðàâíè-
âàÿ èõ ó áîëüíûõ äâóõ ãðóïï: ïîëó÷àâøèõ àíòèïðîãåñòèíû è àíòèýñòðîãåíû è íå ïîëó÷àâøèõ òàêîãî ëå÷åíèÿ. Âñå
áîëüíûå îïåðèðîâàíû, ÷àñòè èç íèõ ïðîâåäåíî ñóáòîòàëüíîå óäàëåíèå îïóõîëåé. Èìïîíèðóåò òî, ÷òî ãîðìîíàëüíàÿ
òåðàïèÿ ïîäáèðàëàñü èíäèâèäóàëüíî â çàâèñèìîñòè îò òèïà âûÿâëåííûõ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèì ìåòîäîì ðåöåï-
òîðîâ ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ. Ïîëó÷åíû íîâûå âàæíûå äàííûå, êîòîðûå äîñòàòî÷íî óáåäèòåëüíî ñâèäåòåëüñòâóþò
î öåëåñîîáðàçíîñòè ñòåðîèäíîé òåðàïèè â êîìïëåêñíîì ëå÷åíèè ìåíèíãèîì. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî îöåíêà ýôôåê-
òèâíîñòè ãîðìîíàëüíîé òåðàïèè àíàïëàñòè÷åñêèõ ôîðì âñëåäñòâèå íåçíà÷èòåëüíîãî êîëè÷åñòâà áîëüíûõ (ïî 4
êàæäîé ãðóïïå) è ðàçëè÷íîé ðàäèêàëüíîñòè ïðîâåäåííîãî õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ïîêà ïðåæäåâðåìåííà.

×ðåçâû÷àéíî èíòåðåñíû äàííûå î áîëåå âûñîêîé ýôôåêòèâíîñòè ñòåðîèäíîé òåðàïèè ó áîëüíûõ, íàõîäèâ-
øèõñÿ â ìåíîïàóçå, íåñìîòðÿ íà ìåíüøåå ó íèõ ñîäåðæàíèå ïîçèòèâíûõ ðåöåïòîðîâ ïðîãåñòåðîíà â îïóõîëÿõ.
Âåñüìà âàæíîé áûëà áû áîëåå ïîäðîáíàÿ èíôîðìàöèÿ î êîëè÷åñòâåííîì ñîñòàâå ãðóïï ïàöèåíòîâ ðàçëè÷íîãî
âîçðàñòà, ðàäèêàëüíîñòè ïðîâåäåííîãî õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ. Âîçìîæíî, ýòîìó ñòîèëî áû ïîñâÿòèòü îòäåëü-
íîå ñîîáùåíèå â áóäóùåì.

Ñòàòüÿ çíà÷èòåëüíî óãëóáëÿåò íàøè ïðåäñòàâëåíèÿ î ëå÷åíèè ìåíèíãèîì. Íå âûçûâàåò ñîìíåíèé òî, ÷òî ïðèâå-
äåííûå èññëåäîâàíèÿ ÷ðåçâû÷àéíî âàæíû è ÿâëÿþòñÿ íà÷àëîì íîâîãî ïåðñïåêòèâíîãî íàó÷íîãî íàïðàâëåíèÿ.

Äîêòîð ìåä. íàóê Ñìîëàíêà Â.È.
Çàâ. êàôåäðîé íåðâíûõ áîëåçíåé è ïñèõèàòðèè

ñ êóðñîì íåéðîõèðóðãèè è ôòèçèàòðèè,
Óæãîðîäñêèé íàöèîíàëüíûé óíèâåðñèòåò

Oura S., Sakurai T., Yoshimura G., Tamaki T., Umemura T., Kokawa Y., Masuo O., Naito Y. Regression of a presumed
meningioma with the antiestrogen agent mepitiostane. Case report // J. Neurosurgery.– 2000. — V. 93, N 1. — P. 132
— 135.

Sharif S., Brennan P., Rawluk D. Non-surgical treatment of meningioma: a case report and review // Brit. J.
Neurosurgery. — 1998. — V.12, N 4. — P.369 — 372.

Çîçóëÿ Þ.À., Êâàøà Ì.Ñ., Øàìàåâ Ì.È., Ìàëûøåâà Ò.À.



Ðèñ. 7. Áîëüíàÿ Î-ÿ. Îïåðàöèÿ 2002 ã. (ïîñëå ïðîâå-
äåíèÿ ãîðìîíîòåðàïèè). Ìåíèíãèîìà òèïè÷åñêîé
ñòðóêòóðû (ìåíèíãîòåëèîìàòîçíûé âàðèàíò). ßâëå-
íèÿ ëå÷åáíîãî ïàòîìîðôîçà: òêàíåâàÿ äèñêîìïëåê-
ñàöèÿ (óïëîòíåíèå ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà ñ ôðàã-
ìåíòàöèåé îòäåëüíûõ ôèáðîçíûõ âîëîêîí; ïîÿâëå-
íèå áåñêëåòî÷íûõ ó÷àñòêîâ). Íàðàñòàíèå ÿäåðíîãî
ïîëèìîðôèçìà (óâåëè÷åíèå ðàçìåðîâ ÿäåð îòäåëü-
íûõ îïóõîëåâûõ êëåòîê). Â áîëüøèíñòâå êëåòîê îï-
ðåäåëÿþòñÿ ÿäðûøêè. Óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà êëå-
òîê ñ ãèïåðõðîìíûìè ïèêíîòè÷íûìè ÿäðàìè. Îê-
ðàñêà ãåìàòîêñèëèíîì è ïèêðîôóêñèíîì. ××××× 800

Ðèñ.4. Ìåíèíãèîìà òèïè÷åñêîé ñòðóêòóðû (ìåíèí-
ãîòåëèîìàòîçíûé âàðèàíò). Èììóíîïîçèòèâíûå
ÿäðà, äàþùèå ïîëîæèòåëüíóþ ðåàêöèþ íà íàëè-
÷èå ÐÏ, îêðàøåíû â êîðè÷íåâûé öâåò. Èììóíîïå-
ðîêñèäàçíîå îêðàøèâàíèå. ××××× 400

Ðèñ.5. Ìåíèíãèîìà àíàïëàñòè÷åñêàÿ (ìåíèíãîòåëè-
îìàòîçíûé âàðèàíò). Ïëîòíîêëåòî÷íûå ó÷àñòêè,
ÿäåðíûé è êëåòî÷íûé ïîëèìîðôèçì, ìèêðîíåêðî-
çû. Îòñóòñòâèå ýêñïðåññèè ÐÝ â òêàíè îïóõîëè. Èì-
ìóíîïåðîêñèäàçíîå îêðàøèâàíèå. ××××× 400

Ðèñ.6. Áîëüíàÿ Î-ÿ. Îïåðàöèÿ 1997 ã. (äî ïðèìåíå-
íèÿ ãîðìîíîòåðàïèè). Ìåíèíãèîìà òèïè÷åñêîé
ñòðóêòóðû (ìåíèíãîòåëèîìàòîçíûé âàðèàíò). Ðàâíî-
ìåðíîå ðàñïîëîæåíèå ìîíîìîðôíûõ êëåòîê ñ îáðà-
çîâàíèåì ìèêðîêîíöåíòðè÷åñêèõ ñòðóêòóð. Îêðóã-
ëûå è îâîèäíûå ìîíîìîðôíûå ÿäðà êëåòîê. Ðàâíî-
ìåðíîå ðàñïðåäåëåíèå õðîìàòèíà â ÿäðàõ áîëüøèí-
ñòâà êëåòîê. Åäèíè÷íûå êëåòêè ñ ãèïåðõðîìíûìè
ÿäðàìè. Ìèòîçû íå îïðåäåëÿþòñÿ. Ìåëêîçåðíèñòàÿ
ñòðóêòóðà öèòîïëàçìû. Îêðàñêà ãåìàòîêñèëèíîì è
ïèêðîôóêñèíîì. ××××× 800

Ê ñòàòüå Çîçóëè Þ.À., Êâàøè Ì.Ñ., Øàìàåâà Ì.È., Ìàëûøåâîé Ò.À. “Ïàòîãåíåòè÷åñêèé ïîäõîä ê ëå÷åíèþ
ãîðìîíîçàâèñèìûõ ìåíèíãèîì ãîëîâíîãî ìîçãà”

Äî ñòàòò³ Öèìáàëþêà Â.²., Êâàñí³öüêîãî Ì.Â., Ìàëèøåâî¿ Ò.À. “Ñòðóêòóðí³ îñîáëèâîñò³ ïóõëèí ó õâîðèõ íà
íåéðîô³áðîìàòîç 2-ãî òèïó”

Ðèñ.1 Ì³êðîôîòî. Ï³äøê³ðíà íåéðîô³áðîìà. Âîëîêíà
(í³æí³, òîíê³) áåçñèñòåìíî ïåðåïë³òàþòüñÿ ó ð³çíèõ
íàïðÿìêàõ, ñòðóêòóðà îêðåìèõ êîìïàêòíèõ íåðâî-
âèõ ïó÷ê³â íå ðîçð³çíÿºòüñÿ. Çàáàðâëåííÿ ãåìàòîê-
ñèë³íîì-åîç³íîì. Çá. ××××× 200

Ðèñ.2. Ì³êðîôîòî. Ï³äøê³ðíà íåéðîô³áðîìà. Õàîòè÷íå
ðèõëå ïåðåïëåò³ííÿ àðã³ðîô³ëüíèõ âîëîêîí ïóõëèíè.
Ïîòîâùåííÿ (çíà÷íå) ñò³íîê ñóäèí, çìåíøåííÿ ¿õ ïðî-
ñâ³òó. Âòðàòà âîëîêíèñòîñò³ ó ñåðåäíüîìó øàð³ ñò³íêè
ñóäèí. Ñóäèíè ìàþòü âèãëÿä ðèã³äíèõ “ñêëÿíèõ” òðó-
áî÷îê. Ïåðèâàñêóëÿðíèé íàáðÿê. Ñð³áëåííÿ çà Ãîìîð³.
Çá. ××××× 200




