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Метастазы в головной мозг и основание 

черепа карцином, редко метастазирующих 

в ЦНС. Клинико-морфологический анализ 

51 наблюдения и обзор литературы
РОТИН Д. Л., СТЕПАНЯН М. А., ЧЕРЕКАЕВ В. А., ПАКЛИНА О. В.

Метастазы злокачественных опухолей в головной мозг представляют собой тяжелое проявление далеко зашед-
шего онкологического процесса. Современные возможности комбинированного лечения диктуют требования 
к пониманию эпидемиологии, этиологии, патогенеза и морфологии метастазов в головной мозг (МГМ). Издавна 
замечено, что определенные опухоли: рак молочной железы, легкого, толстой кишки, почки и меланома — наибо-
лее частые источники МГМ. Однако другие опухоли, хотя и гораздо реже, также способны метастазировать в ЦНС. 
В работе проведено подробное клинико-морфологическое исследование метастазов в головной мозг из источни-
ков, не относящихся к наиболее частым метастазирующим в мозг опухолям. Индекс Карновского до операции 
и наличие внемозговых метастазов — досоверные критерии прогноза. Приводится обзор литературы по теме.
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Метастазы в головной мозг (МГМ) — про-
явление далеко зашедшего онкологического 
процесса и достаточно часто встречающаяся 
внутримозговая опухоль. Улучшение режимов 
химиотерапии, повышение качества диагности-
ки и ряд других причин привели к повышению 
частоты встречаемости МГМ. Множество публи-
каций исследуют эпидемиологию, ведение, про-
гностические факторы при МГМ. Однако тради-
ционно со времен основания теории S. Paedget 
выделяют опухоли, имеющие предрасположен-
ность к метастазированию в ЦНС и наиболее 
часто являющиеся источниками МГМ. Разные 
авторы в разное время в разной пропорции, но 
неизменно, относили к самым частым источни-
кам МГМ пять опухолей: рак легкого, меланому, 
рак молочной железы, колоректальный и почеч-
ноклеточный раки. Стоит добавить, что особня-
ком стоит группа МГМ из первичного не выяв-
ленного очага, имеющая довольно подробно 
разработанные и широко признанные рекомен-

дации по ведению и лечению, отличающиеся от 
МГМ при известной первичной опухоли.

Метастазам в головной мозг злокачествен-
ных опухолей других локализаций посвящены 
либо описания единичных случаев, либо МГМ 
рассматриваются в сериях с другими — экстра-
краниальными — отдаленными метастазами, 
что не совсем верно не только с клинических, 
но и с биологических позиций. В последние 
годы все больше внимания при МГМ уделяется 
поиску надежных обобщенных прогностиче-
ских факторов и отбору в этой связи пациен-
тов, с благоприятным прогнозом и перспектив-
ных для дальнейшего лечения.

Цель работы

Проанализировать клинико-морфологиче-
ские факторы МГМ редких для метастазирова-
ния в ЦНС злокачественных опухолей.
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Материалы и методы

В нашей работе были изучены истории 
болезни всех пациентов, оперированных по 
поводу МГМ в НИИ нейрохирургии им. Акад. 
Н. Н. Бурденко РАМН, за период с 01.01.2004 
по 31.12.2010 гг. Из исследуемых общего числа 
пациентов с МГМ были исключены из исследо-
вания пациенты с не выявленным первичным 
очагом на момент выписки из клиник инсти-
тута, а также пациенты с МГМ из наиболее 
частых по общеизвестным литературным дан-
ным локализаций — рак легкого, рак молочной 
железы, рак почки, рак толстой и прямой киш-
ки, меланома.

Всего за указанный период времени 
(с 01.01.2004 по 31.12.2010) пациентов с МГМ 
было 786 человек. После исключения МГМ 
из не выявленного первичного источника, 
а также рака легкого, рака молочной железы, 
колоректального и почечноклеточного рака 
и меланомы, исследуемую группу составили 
51 пациент (19 — мужчин, 32 — женщины) 
в возрасте от 26 до 75 лет (медиана — 57), что 
составило 6,5% от общего числа пациентов, 
оперированных по поводу МГМ. Более подроб-
но распределение пациентов по полу и возра-
сту указано в таблице 1.

Были изучены и подробно проанализи-
рованы клинико-морфологические характе-
ристики МГМ согласно записям медицинской 
документации и после пересмотра гистологи-
ческих препаратов материала, полученного по-
сле нейрохирургических операций.

С целью постановки гистологического ди-
агноза все препараты, окрашенные гематокси-
лином и эозином, были пересмотрены двумя 
опытными патологами.

Статистическая обработка полученных ре-
зультатов производилась при помощи пакета 
программ STATISTICA 8.0 для Windows.

Результаты

Среди первичных источников существен-
но преобладали раки органов мочеполо-
вой системы — 23 у женщин (11 — яичники, 
7 — шейка матки, 5 — тело матки), 9 — у мужчин 
(простата — 4, мочевой пузырь — 3, яички — 2).
Более подробно распределение метастазов 
в головной мозг по системам органов, к кото-
рым относились первичные карциномы, де-
монстрирует таблица 2.

По локализации в головном мозге пре-
обладало супратенториальное расположение 
МГМ — 27 наблюдений (53%). В задней череп-

Таблица 1. Распределение пациентов с метастазами в головной мозг карцином, редко метастазирующих 

в головной мозг, по полу и возрасту

Возраст 21-30 31-40 41-50 51-60 61-70 >71 ИТОГО

Женщины 0 5 5 11 8 3 32

Мужчины 1 1 3 7 5 2 19

Всего 1 6 8 18 13 5 51

Таблица 2. Распределение пациентов с метастазами в головной мозг карцином, редко метастазирующих 

в головной мозг, по группам первичных опухолей и первичным локализациям

ЖКТ

Верхние отделы

ЖКТ

Средние отделы
Мочеполовая система

Эндокр. 

органы

ИТОГОРотовая 

полость

Пищевод Желудок Печень Панкреас Яичко Простата Мочевой 

пузырь

Яичник Тело 

матки

Шейка 

матки

Щито-

видная

железа

М 0 5 3 0 1 2 4 3 – – – 1 19

Ж 2 0 1 2 1 – – 0 11 5 7 3 32

7 8 32 4 51
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ной ямке метастазы локализовались в 13 слу-
чаях (25%). Смешанная (супра- и инфратен-
ториальная) локализация МГМ наблюдалась 
у 7 (14%) пациентов. В 4 случаях (8%) — МГМ 
располагались базально, на основании черепа.

Одиночные метастазы были у больных 
33 (65%). Два МГМ отмечены у 7 пациентов 
(14%), а три и более — у 11 (21%).

По гистологическим формам преобладали 
аденокарциномы, составившие две трети МГМ — 
34 наблюдения (67%). Следом за ней наблюдал-
ся плоскоклеточный рак — 7 (14%) наблюдений.

У 36 пациентов (71%) в анамнезе была про-
ведена хирургическая операция на первичном 
очаге. Сроки между операцией на первичном 
очаге и первыми проявлениями МГМ варьирова-
ли от 3 месяцев (рак яичка у пациента 26 лет) до 
161 месяца (рак мочевого пузыря — Муж., 63 лет), 
медиана времени возникновения метастаза по-
сле операции на первичном очаге составила 29 
месяцев. При этом в одном случае (аденокарци-
нома шейки матки у Жен., 52 лет) — операция 
на первичном очаге была произведена 5 месяцев 
спустя от нейрохирургического вмешательства.

Медиана разницы времени между операцией 
на первичном очаге и нейрохирургической опе-
рацией составила 30 месяцев (ранги 6–163 мес).

Коэффициент Карновского перед нейрохи-
рургической операцией колебался от 20 до 90 
(медиана –70).

Наличие экстракраниальных метастазов 
на момент операции по поводу МГМ достовер-
но отмечено у 27 пациентов (53%).

Рецидивы со стороны МГМ наблюдались 
у 15 пациентов (29%). Все они были проопери-
рованы в НИИ НХ.

Химиотерапевтическое лечение по поводу 
первичной опухоли было проведено 18 пациен-
там (39%), лучевая терапия — 9 (18%). Сочета-
ние химиотерапии и лучевой терапии отмече-
но в анамнезе у 10 больных (20%).

Лучевое лечение на область МГМ проводи-
лось 23 пациентам (45%).

Катамнестические данные пациентов про-
слежены в сроки от 0 до 77 месяцев (медиана — 
6 месяцев).

Выраженная корреляция (p<0,05) получе-
на между количеством метастазов и первичной 
опухолью, и гистологическим строением (со-
ответственно, r = 0,288252 и r=0, 0,375291).

Четкая корреляция также прослежена 
между выживаемостью и наличием экстракра-
ниальных метастазов (r= 0,354976). Не было 
обнаружено четкой взаимосвязи между коэф-
фициентом Карновского или проведенным 
в анамнезе хирургическим или другим лечени-
ем и другими показателями.

При анализе выживаемости не обнаруже-
но влияния пола пациента как прогностическо-
го фактора. Более того, кривые выживаемости 
были во многом схожи (рис. 1).

Рисунок 1.  Кривая Каплана-Мейера выживаемости 

пациентов с метастазами в головной мозг 

карцином, редко метастазирующих в головной 

мозг, в зависимости от пола пациента (р=0,25253)

Таблица 3. Распределение пациентов с метастазами в головной мозг карцином, редко метастазирующих 

в головной мозг, по гистологическим типам опухоли

Гистологический тип Аденокарцинома Плоскоклеточный Прочие ИТОГО

 Женщины 22 6 4 32

Мужчины 12 1 6 19

ВСЕГО 34 7 10 51
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Анализ выживаемости выявил прогностиче-
ское значение лишь такого признака, как нали-
чие или отсутствие значимых экстракраниаль-
ных метастазов (рис. 2).

Наличие проведенного хирургического 
лечения первичной опухоли имело тенденцию 
к лучшему прогнозу, но разница не была стати-
стически достоверной (p= 0,25382) (рис. 3). 
Не выявлено также достоверных различий вы-
живаемости в зависимости от значения коэф-
фициента Карновского, локализации и количе-
ства МГМ.

Пациенты, имевшие рецидивы МГМ и опе-
рированные по поводу них, имели тенденцию 
к лучшей выживаемости, но разница не была 
статистически достоверной (р=0,8446).

Обсуждение

Метастазы в головной мозг (МГМ) — доста-
точно часто встречающаяся в нейрохирургии 
опухоль, представляющая собой гетерогенную 
группу новообразований. При этом еще исто-
рически подмечено, что подавляющее боль-
шинство МГМ происходят из определенных 
первичных источников — опухолей, наиболее 

часто метастазирующих в головной мозг: рака 
легкого, молочной железы, почки и толстой 
кишки и меланомы [7].

В нашей работе мы столкнулись с 11 слу-
чаями метастазов рака яичников. МГМ рака 
яичников встречаются редко, лишь в одной 
серии изучались 15 случаев [8]. В той серии 
рецидивы в среднем через 19 месяцев возник-
ли у 87% пациентов. Частота возникновения 
МГМ при раке яичников составляет 0.3–1.9% 
[8, 11]. В другой серии лишь 8 пациентов с ра-
ком яичников 3 и 4 стадии в последствие име-
ли МГМ, при этом обнаружено, что агрессив-
ная химиотерапия является фактором риска 
развития МГМ [11].

В другом крупном исследовании за 
22 года среди 1450 пациентов с раком яични-
ков лишь у 17 развились МГМ (1.17%) [14]. 
Медиана возраста пациенток в той работе 
была 58 лет, медиана выживаемости только 
при МГМ 3,9 месяцев, при наличии вместе 
с МГМ еще и экстракраниального пораже-
ния — 3,9 месяцев [14]. В целом, МГМ рака 
яичников отграничены небольшими сериями 
и отдельными описаниями случаев, коих в ли-
тературе на конец 2011 года насчитывалось не 
более 600 [15].

Рисунок 2.  Кривая Каплана-Мейера выживаемости 

пациентов с метастазами в головной мозг 

карцином, редко метастазирующих в головной 

мозг, при наличии (красная) и отсутствии (синяя) 

экстракраниальных метастазов (р=0,0411)

Рисунок 3. Кривая Каплана-Мейера выживаемости 

пациентов с метастазами в головной мозг 

карцином, редко метастазирующих в головной 

мозг, при наличии (синяя) и отсутствии (красная) 

в анамнезе хирургической операции на 

первичном очаге (р=0,25382)
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Рак шейки матки обычно имеет местное 
распространение и чаще дает метастазы по 
лимфатическим путям в забрюшинные лимфа-
тические узлы [9, 13]. МГМ рака шейки матки 
настолько редки, что в литературе встречают-
ся лишь единичные описания случаев [4, 5, 
13]. Лишь в одной серии более 20 лет назад 
было собрано 8 (!) пациенток с МГМ рака шей-
ки матки [9]. Всего же описано в литературе 
не более 100 случаев МГМ рака шейки матки. 
В нашей серии было 7 МГМ шейки матки, при-
чем один случай (Жен., 52) был представлен 
такой редкой опухолью, как аденокарцинома 
шейки матки.

Диагноз рак пищевода еще недавно зву-
чал как приговор для пациента. В настоящее 
время описывают серии, где частота МГМ при 
раке пищевода варьирует от 0,5 до 4,8% [16]. 
В одной серии частота МГМ рака пищевода 
была 13%, однако доминирующим гистологи-
ческим вариантом там была аденокарцинома, 
а не плоскоклеточный рак, как в большинстве 
более ранних работах [17]. В нашем исследо-
вании встретилось 5 случаев МГМ рака пище-
вода, все они были у мужчин, и аденокарцино-
ма преобладала над плоскоклеточным раком 
(4 против 1).

Также редко встречаются метастазы 
рака эндометрия [12], желудка [18], ротовой 
полости [6], печени [1], поджелудочной же-
лезы [2].

Рак щитовидной железы считается одним 
из самых благоприятных среди злокачествен-
ных новообразований. В структуре заболе-
ваемости среди раков эндокринных органов 
на его долю приходится свыше 90% случаев, 
а в структуре смертности от них же — менее 
50% [10]. Тем не менее, имеются описания 
случаев метастазирования в головной мозг 
даже высоко дифференцированных форм 
рака щитовидной железы [3]. В нашей серии 
пациентов все 4 имели МГМ фолликулярного 
рака щитовидной железы. При этом интересен 
один случай пациент (Муж., 42), перенесший 
лечение радиоактивным йодом и повторные 
операции, проживший 77 мес и живущий на 
момент написания статьи.

В виду биологической гетерогенно-
сти группы больных с МГМ мы попытались 
проанализировать глобальные клинико-
морфо логические признаки. Достоверным 

прогностическим фактором было наличие экс-
тракраниальных метастазов у пациента на мо-
мент МГМ. Проведенная хирургическая опе-
рация или другое лечение на первичном очаге 
не имело влияния на прогноз. При повторных 
операциях при рецидивах у пациентов с МГМ 
отмечалась тенденция к увеличению выжива-
емости, но она не имела статистической зна-
чимости.

Выводы

Метастазы в головной мозг являются ге-
терогенной группой вторичных внутримозго-
вых опухолей. Несмотря на гетерогенность, 
имеются определенные локализации, чаще 
остальных метастазирующие в ЦНС — раки 
легкого, молочной железы, толстой кишки 
и почки, а также меланома. Метастазы раков 
всех остальных локализаций составляют менее 
7% МГМ. Анализ данной группы показал, что 
имеется четкая взаимосвязь между гистологи-
ческим строением МГМ и локализацией пер-
вичного источника, что может использоваться 
в диагностике МГМП из первичного не выяв-
ленного очага.

Подход к ведению МГМ должен быть ком-
плексным и мультидисциплинарным, с участи-
ем нейрохирурга, онколога, радиолога, пато-
морфолога и др., имеющим целью выявление 
и отбор пациентов, перспективных к современ-
ной эффективной терапии.

Главным значимым клинико-морфологи-
ческим фактором прогноза является наличие 
экстракраниальных метастазов у пациента.

Наличие тенденции к большей продол-
жительности жизни у пациентов, оперирован-
ных по поводу рецидива МГМ, свидетельствует 
о высокой роли нейрохирургического лечения 
в контроле основного заболевания.
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