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Опухоли головного мозга являются наиболее часто встречающимися солидными опухолями у детей и связаны с высокой смерт­
ностью. По данным Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), наиболее распространенные детские опухоли головного 
мозга подразделяются на глиомы низкой и высокой степени злокачественности, эпендимомы и эмбриональные опухоли. До­
стижения в области молекулярной генетики обусловили переход от гистологической диагностики к комплексной диагности­
ке с исследованием молекулярно-генетического статуса опухоли. Впервые эти новые критерии были включены в классифи­
кацию ВОЗ, опубликованную в 2016 г., и дополнительно обновлены в издании 2021 г. Комплексная диагностика основана  
на молекулярно-генетическом сходстве подклассов опухолей и может лучше объяснить различия в клиническом течении ги­
стологически идентичных образований. Значимые достижения есть в детской нейроонкологии. Растущее понимание моле­
кулярно-генетического фона опухолеобразования повысило точность диагностики. Повторная стратификация протоколов 
лечения и разработка таргетной терапии должны оказать существенное влияние на общую выживаемость и качество 
жизни. При определенных подгруппах опухолей у детей эти достижения значительно улучшили терапевтический эффект  
и прогноз для пациентов. Некоторые терапевтические подходы также имеют серьезные долгосрочные последствия, поэтому 
оптимизированные методы лечения крайне необходимы.
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Brain tumors are the most common solid tumors in children and are associated with high mortality. The most common childhood brain tumors 
are grouped as low-grade gliomas, high grade gliomas, ependymomas, and embryonal tumors, according to the World Health Organization 
(WHO). Advances in molecular genetics have led to a shift from pure histopathological diagnosis to integrated diagnosis. For the first time, 
these new criteria were included in the WHO classification published in 2016 and has been further updated in the 2021 edition. Integrated 
diagnosis is based on molecular genomic similarities of the tumor subclasses, and it can better explain the differences in clinical courses  
of previously histopathologically identical entities. Important advances have also been made in pediatric neuro-oncology. A growing 
understanding of the molecular-genetic background of tumorigenesis has improved the diagnostic accuracy. Re-stratification of treatment 
protocols and the development of targeted therapies will significantly affect overall survival and quality of life. For some pediatric tumors, 
these advances have significantly improved therapeutic management and prognosis in certain tumor subgroups. Some therapeutic approaches 
also have serious long-term consequences. Therefore, optimized treatments are greatly needed. 
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Введение
Опухоли головного мозга являются наиболее рас-

пространенными солидными опухолями у детей и свя-
заны с высокой смертностью [1]. Согласно классифи-
кации Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) 
наиболее часто встречающиеся детские опухоли голов-
ного мозга подразделяют на глиомы низкой степени 
злокачественности (low-grade gliomas, LGG), глиомы 
высокой степени злокачественности (high grade gliomas, 
HGG), эпендимомы и эмбриональные опухоли [2]. 
Воздействие радиации – единственный фактор окру-
жающей среды, который, как было показано, связан  
с повышенным риском развития опухолей головного 
мозга [1].

Различные регистры опухолей головного мозга (та-
кие как Национальная программа регистров рака 
(NPCR) и Реестр надзора, эпидемиологии и конечных 
результатов (SEER)) предоставляют данные о популя-
ции пациентов с опухолями центральной нервной си-
стемы (ЦНС). Эти данные можно использовать для 
анализа опухолей головного мозга на основе гистоло-
гии, локализации, возраста пациентов, выживаемости, 
клинических признаков и других характеристик [3]. 
Согласно объединенному анализу данных, с 2008 по 
2017 г. показатели заболеваемости злокачественными 
опухолями головного мозга и другими опухолями ЦНС 
у детей и подростков увеличивались по 0,5–0,7 % в год, 
тогда как во всех других возрастных группах они сни-
жались [3]. Злокачественные опухоли головного мозга 
чаще наблюдаются в возрасте от 1 до 4 лет. Опухоли 
головного мозга низкой степени злокачественности 
распространены у пациентов младенческого возраста, 
отмечается рост заболеваемости до подросткового воз-
раста. Пятилетняя относительная выживаемость при 
злокачественных опухолях головного мозга составляет 
в среднем 77 % у детей младше 14 лет и 81 % – у детей 
в возрасте 15–19 лет. Пятилетняя относительная вы-
живаемость пациентов с опухолями головного мозга 
составляет почти 100 % (98 и 99 %) в обеих возрастных 
группах [4].

Благодаря достижениям в области молекулярной 
генетики произошел  переход от традиционной гисто-
логической диагностики к интегрированной диагности-
ке, которая впервые была включена в классификацию 
ВОЗ, опубликованную в 2016 г. [5], и дополнительно 
обновлена ​​в издании 2021 г. [6, 7]. Интегрированная 
диагностика основана на молекулярно-геномном сход-
стве подклассов опухолей, что может лучше объяснить 
различное клиническое течение заболевания при ранее 
считавшихся гистологически идентичными образова-
ниях. Эта новая классификация в идеале может выявить 
новые терапевтические мишени для индивидуальной 
терапии опухолей [8]. За последние 2 десятилетия по-
казатели выживаемости значительно улучшились, глав-
ным образом благодаря усовершенствованиям в об-
ласти нейровизуализации, нейрохирургических 

методов, лучевой терапии (ЛТ), противоопухолевой 
лекарственной терапии. В настоящее время относи-
тельная вероятность 5-летней выживаемости детей  
со всеми злокачественными новообразованиями го-
ловного мозга превышает 65 % [9].

Клиническая оценка
Работа специализированной многопрофильной  

команды является обязательной для реализации всех со-
временных методов лечения опухолей ЦНС у детей [1]. 
Симптомы и признаки, связанные с опухолями голов-
ного мозга у детей, могут быть неспецифичными, что 
затрудняет своевременную диагностику. У младенцев  
и маленьких детей не только сама опухоль, но и свя-
занная с ней гидроцефалия может значительно ухуд-
шить неврологическое развитие и иметь серьезные 
долгосрочные последствия. Неврологические симпто-
мы при опухолях головного мозга у детей могут отли-
чаться от таковых у взрослых пациентов. Рекоменду-
ется проводить осмотр детей у детского невролога  
и/или нейрохирурга с большим опытом работы в дет-
ской нейроонкологии. Клинической корреляции меж-
ду типом опухоли и симптомами не существует. Кли-
нические и рентгенологические проявления опухоли 
значительно различаются и зависят от возраста ребен-
ка и характера роста опухоли [10].

У детей с опухолями головного мозга могут наблю-
даться очаговые симптомы [1]. Эти симптомы зависят 
от локализации опухоли и прилегающих структур. Дви-
гательные и сенсорные нарушения возникают при по-
ражении центральной коры или кортикоспинальных 
трактов. Дефицит речи является результатом нарушения 
центров речи или связей этих областей (лобно-теменно-
височные опухоли доминантного полушария, например 
в зонах Брока, Вернике или fasciculus arcuatus). Опухоли 
мозжечка приводят к атаксии и изменениям в мелкой 
моторике. Однако также могут наблюдаться симптомы 
нарушения сознания, и, в зависимости от степени по-
ражения ствола мозга, могут также возникать нарушения 
дыхания и кровообращения [11].

Очаговые симптомы могут сопровождаться обще-
мозговыми проявлениями из-за повышенного внутри-
черепного давления (ВЧД). Повышенное ВЧД может 
быть вызвано масс-эффектом опухоли или гидроцефа-
лией. Симптомы часто различаются в зависимости от 
возрастных групп. Например, признаки повышенного 
ВЧД у младенцев могут проявляться в виде напряжен-
ного родничка, феномена заката и рвоты. Кроме того, 
неспецифические симптомы, такие как макроцефалия, 
раздражительность, задержка роста или нарушение 
этапов развития, могут быть признаками повышенно-
го ВЧД, вызванного опухолью головного мозга  
или связанной с ней гидроцефалией. У детей старшего 
возраста высокое ВЧД может проявляться головной 
болью, тошнотой и рвотой, анизокорией, нарушением 
зрения и снижением внимания [1]. Для подгруппы 
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опухолей, расположенных в супраселлярной области, 
признаки эндокринной дисфункции также должны 
вызывать подозрение.

Эпилептические приступы могут быть вызваны 
супратенториальной локализацией опухоли головного 
мозга [11] или высоким ВЧД из-за сопутствующей ги-
дроцефалии. У младенцев задержка в развитии может 
быть единственным признаком опухоли головного моз-
га. Кроме того, следует обратить внимание на семейный 
анамнез и наличие возможного генетического заболе-
вания. Существует несколько синдромов с повышен-
ным риском развития опухоли мозга в детстве, к ним 
относятся нейрофиброматоз типа 1 и типа 2, тубероз-
ный склероз, синдромы Ли-Фраумени и Горлина [1]. 
При появлении у ребенка неврологических симптомов 
всегда следует рассматривать возможность острого ВЧД 
и необходимость госпитализации в специализирован-
ную клинику, поскольку любая задержка в диагностике 
и лечении потенциально опасна для жизни.

Диагностика
После клинического обследования и подробного 

сбора анамнеза педиатром и/или детским неврологом, 
нейрохирургом любое подозрение на опухоль голов-
ного мозга у ребенка следует подтвердить с помощью 
нейровизуализации как можно раньше. «Золотым стан-
дартом» нейровизуализации при диагностике опухолей 
ЦНС является магнитно-резонансная томография 
(МРТ) [12]. 

Роль базовой анатомической МРТ-визуализации 
включает определение локализации опухоли, степени 
поражения опухолью структур мозга, оценку объема 
опухоли, предоперационное планирование, монито-
ринг ответа на лечение и обнаружение послеопераци-
онных или посттерапевтических изменений. В допол-
нение к базовой анатомической визуализации 
передовые методы, такие как диффузионно-взвешенная 
визуализация (DWI), диффузионно-тензорная визуа-
лизация (DTI), перфузионная визуализация, магнитно-
резонансная спектроскопия (MRS) и функциональная 
МРТ, дают информацию о клеточности, диффузион-
ности, сосудистых характеристиках, метаболической 
активности опухоли и функциональных аспектах.

В ноябре 2022 г. Комитет по диагностической ви-
зуализации Детской онкологической группы (Children’s 
Oncology Group, COG), Комитет по онкологии Обще-
ства детской радиологии (Society of Pediatric Radiology, 
SPR) и Американское общество детской нейрорадио-
логии (American  Society  of Pediatric Neuroradiology, 
ASPNR) совместно опубликовали «Белую книгу» по 
визуализации опухолей головного мозга [6]. В этом 
документе обобщены ранее опубликованные данные 
литературы, рекомендации по визуализации RAPNO 
(Response Assessment in Pediatric Neuro-Oncology)  
и мнения экспертов по стандартизации визуализации 
опухолей головного мозга у детей.

Рекомендации по визуализации опухолей головного 
мозга у детей. В целом рекомендуемые последователь-
ности для оценки опухолей головного мозга у детей 
включают пред- и постконтрастное 3D T1-взвешенное 
изображение, T2-взвешенное изображение, инверсию-
восстановление с ослаблением жидкости (FLAIR), 
чувствительную к кровотечению последовательность, 
такую ​​как визуализация с взвешенной восприимчиво-
стью (SWI), и DWI [13].

Платформа 3,0 Тесла предпочтительна для полу-
чения изображений с более высоким отношением сигнал/
шум (SNR), улучшенным пространственным разреше-
нием и более коротким временем на их получение [14]. 
Использование контрастных веществ на основе гадо-
линия рекомендуется во всех случаях при первичной 
диагностике опухоли и в большинстве случаев при 
последующем наблюдении.  Последовательность T2 
является анатомической последовательностью визуа-
лизации, чувствительной к обнаружению опухолей, 
оценке края опухоли и измерениям размеров опухолей. 
Последовательность T2 также отражает клеточность 
опухоли, наличие кистозных изменений, некроза  
и областей отека [15].

Режим визуализации SWI чувствителен к эффекту 
магнитной восприимчивости, вызванному продуктами 
крови или минерализацией. Он позволяет обнаружи-
вать кровоизлияния, сосудистые структуры и иденти-
фицировать кальцинаты в опухолях, что может помочь 
при расширенной диагностике опухолей. Отложения 
солей кальция и кровеносные сосуды демонстрируют 
различные фазовые паттерны из-за их различной маг-
нитной восприимчивости, что позволяет проводить 
дифференциацию.

Режим DWI отображает движение молекул воды  
в ткани с помощью карты кажущегося коэффициента 
диффузии (ADC). В целом клеточность опухоли увели-
чивается с пролиферацией опухоли, что приводит  
к ограниченной диффузии молекул воды [16]. Когда диф-
фузия воды ограничена, значения ADC становятся низ-
кими, что может указывать на высокозлокачественную 
опухоль, тогда как при опухолях низкой степени злока-
чественности значения ADC выше. Это также помогает 
в дифференциальной диагностике с опухолеподобными 
поражениями, с эпидермоидной кистой или абсцессами, 
которые имеют ограниченную диффузию.

Диффузионно-тензорная визуализация – передовая 
технология диффузионной визуализации, которая по-
зволяет получить представление о диффузии в тканях. 
DTI объединяет информацию о скорости и направлении 
движения молекул воды. Обычно используемыми по-
казателями являются средняя диффузионная способность 
и фракционная анизотропия. Опухоли в головном  
и спинном мозге могут инфильтрировать, разрушать или 
смещать окружающие функционально значимые струк-
туры. DTI дает важную информацию для предопераци-
онного планирования и нейронавигации.
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Функциональная МРТ – метод, который косвенно 
измеряет нейронную активность, позволяя оценивать 
изменения в оксигенации крови и кровотоке в ответ 
на нейронную активность, называемую разницей сиг-
нала, зависящей от уровня кислорода в крови (BOLD). 
При функциональной МРТ, когда область головного 
мозга более активна, она потребляет больше кислоро-
да, что приводит к увеличению кровотока и увеличе-
нию сигнала BOLD в этой области. Это позволяет не-
инвазивно проводить пространственное картирование 
вовлеченной коры во время выполнения определенных 
задач, что может быть полезно для достижения эффек-
тивной резекции опухоли при минимизации после
операционных неврологических дефицитов.

Ангиогенез является ключевым фактором проли-
ферации опухолевых клеток, что приводит к образова-
нию аномально больших, извилистых, высокопрони-
цаемых сосудов [17]. Перфузия служит маркером 
ангиогенеза и помогает определить характеристики 
опухоли. Наиболее широко используется метод дина-
мической восприимчивости контрастной перфузии 
(DSC), основанный на обнаружении потери сигнала 
на T2-взвешенной последовательности с инъекцией 
гадолиниевого контрастного препарата. Это позволя-
ет определить относительный объем церебральной 
крови (rCBV) и другие параметры перфузии. Повы-
шенный показатель rCBV наблюдается в опухолях  
и указывает на ангиогенез, а также положительно кор-
релирует со степенью глиомы [17].

Магнитно-резонансная спектроскопия – неинва-
зивный метод получения информации о специфических 
метаболитах в головном мозге. MRS можно выполнять 
с помощью одновоксельной или многовоксельной тех-
ники. В целом MRS опухолей ЦНС демонстрирует по-
вышенный уровень холина и пониженный уровень 
N-ацетиласпартата, что отражает повышенный клеточ-
ный метаболизм и потерю нормальных нейрональных 
маркеров [18]. При анализе данных MRS используют 
соотношения, а не абсолютные высоты отдельных пи-
ков метаболитов.

Сроки послеоперационной визуализации: опти-
мальным временем для послеоперационной оценки 
остаточной опухоли считают, как правило, первые 72 ч 
после хирургической процедуры. Послеоперационная 
МРТ помогает идентифицировать любую остаточную 
опухолевую ткань и оценить степень резекции, но в не-
которых случаях послеоперационные изменения могут 
затруднить различение остаточной опухоли и этих из-
менений. В таких ситуациях следует провести повторную 
МРТ через 3–4 нед после операции, чтобы дать воз-
можность некоторым острым послеоперационным из-
менениям разрешиться.

Клинический подход и терапия
Для обеспечения оптимальной стратегии лечения 

детей с опухолями головного мозга обязательна рабо-

та многопрофильной команды врачей-специалистов 
(онколога, нейрохирурга, химиотерапевта, радиотера-
певта). Если подозрение на повышенное ВЧД под-
тверждается при визуализации, следует рассмотреть 
экстренное вмешательство из-за связанных с этим опас-
ных для жизни рисков. Лечение включает кратковре-
менную гипервентиляцию [19], введение стероидов [20] 
и гиперосмолярную терапию (например, маннитол) [19], 
а также более инвазивные процедуры, такие как уста-
новка наружного желудочкового дренажа, установка 
резервуара Оммайя, эндоскопическая вентрикулосто-
мия или резекция опухоли.

Роль нейрохирургии. Степень резекции опухоли оста-
ется наиболее важным фактором в отношении отсутствия 
рецидивов и общей выживаемости пациентов [21]. Резек-
ция опухоли может обеспечить облегчение неврологиче-
ских симптомов, связанных с опухолью, и улучшить вы-
живаемость [22]. В случае значительных остаточных или 
рецидивирующих злокачественных образований следу-
ет рассмотреть возможность повторной операции, если 
это осуществимо и в зависимости от типа опухоли [23]. 
Новые концепции лечения опухолей головного мозга  
у детей подчеркивают важность проведения повторных 
операций при рецидиве заболевания. Проведение сте-
реотаксической или открытой биопсии образования 
рекомендовано в случаях локализации опухолей в функ-
ционально значимых зонах и глубинных структурах 
мозга [24]. Новые методы молекулярно-генетической 
диагностики позволили осуществить дальнейшее под-
разделение и определение подтипов известных опухо-
левых образований, включенных в новые классифика-
ции опухолей ВОЗ (табл. 1) [25].

Роль лучевой терапии. ЛТ является следующим важ-
ным методом лечения детей с опухолями ЦНС, особен-
но при образованиях высокой степени злокачествен-
ности [26]. Стратегия ЛТ зависит от типа и подтипа 
опухоли, а иногда и от возраста пациента. ЛТ у малень-
ких детей оказывает значительное негативное влияние 
на нейрокогнитивное развитие, а также на гормональ-
ную систему, кроме того, повышает вероятность раз-
вития онкологических заболеваний другой экстракра-
ниальной локализации. Нейротоксичность, вызванная 
ЛТ, зависит от общей дозы облучения, размера фракции 
и времени, необходимого для восстановления тканей 
между фракциями. Активно делящиеся опухолевые 
клетки обладают высокой радиочувствительностью, 
поскольку это свойство у любой клетки прямо про-
порционально ее митотической активности. С другой 
стороны, покоящиеся клетки, такие как нейроны, от-
носительно радиорезистентны, но в то же время более 
восприимчивы к кумулятивному воздействию дозы 
облучения, что в конечном итоге приводит к прогрес-
сирующему нарушению способности клеток к само-
восстановлению и поздним последствиям. Таким об-
разом, применение радиации в дробных дозах 
повышает терапевтическое соотношение между кон-
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 1 тролем опухоли и уменьшением повреждения других 
клеток. Как правило, дозы облучения не превышают  
2 Гр на фракцию и 5 фракций в неделю, поскольку уве-
личение размера фракции более чем на 2 Гр при той же 
общей дозе может привести к большему повреждению 
нейрональных клеток, чем опухолевых [27–30]. 

Роль химиотерапии. Химиотерапия является крае-
угольным камнем нейроонкологии, поскольку наце-
лена на делящиеся опухолевые клетки [27]. Способы 
введения лекарственных препаратов включают перо-
ральное, внутривенное, местное (в ложе опухоли) и ин-
тратекальное введение (через желудочковый резервуар) 
[31]. Используются различные химиотерапевтические 
агенты, такие как алкилаторы, соединения платины или 
этопозид (блокатор топоизомеразы II) и метотрексат 
(антагонист фолиевой кислоты). В многочисленных 
исследованиях изучали химиотерапевтические агенты 
для различных опухолевых образований, чтобы опреде-
лить их эффективность в качестве самостоятельной 
терапии или в сочетании с ЛТ [32]. Рекомендации по 
химиотерапии и тип химиотерапевтических агентов 
являются предметом протоколов лечения опухолей.  
У детей раннего возраста с высокочувствительными  
к радиоизлучению опухолями высокодозная химиотера-
пия применяется до возраста 3–5 лет, когда ЛТ менее 
токсична для развивающегося мозга [24].

Иммунотерапия. Иммунотерапия является допол-
нительным терапевтическим нейроонкологическим 
инструментом для усиления собственного противоопу-
холевого иммунного ответа пациента. Перспективные 
методы включают применение ингибиторов иммунных 
контрольных точек (с моноклональными антителами), 
терапию CAR-T-клетками, онколитические вирусы  
и вакцинотерапию [33, 34].

Антиангиогенная терапия. Ингибируя ангиогенез, 
можно напрямую оказывать влияние на рост опухоли, 
а также улучшать эффекты других терапевтических аген-
тов [35]. Одним из наиболее известных препаратов яв-
ляется бевацизумаб – гуманизированное моноклональ-
ное антитело, которое ингибирует активность VEGF. 
При некоторых детских опухолях (например, LGG  
и медуллобластома) был продемонстрирован частичный 
ответ (клинически и по данным МРТ), при других опу-
холях (например, HGG и эпендимомы) эффект был 
минимальным [24]. Комбинированная терапия с химио
терапевтическим и цитостатическим агентом продемон-
стрировала хорошую переносимость и частичный ответ 
при HGG [36].

Молекулярная диагностика и ее влияние  
на клиническое ведение пациента
Глиома низкой степени злокачественности  
у детей (pLGG)
Молекулярная характеристика. Путь MAPK – ос-

новной онкогенный драйвер pLGG, чаще всего это 
слияние BRAF-KIAA1549 или мутация BRAF V600E [37]. 

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
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Классификация ВОЗ 2021 г. подразделяет pLGG на 4 груп-
пы: 1) диффузная астроцитома с мутациями MYB или 
MYB1; 2) ангиоцентрическая глиома; 3) полиморфная 
детская нейроэпителиальная опухоль низкой степени 
злокачественности; 4) диффузная LGG, с нарушени-
ями сигнального пути  MAPK [6].

Обзор и заболеваемость.  pLGG – самая распростра-
ненная опухоль ЦНС у детей, на ее долю приходится 
30–40 % всех опухолей головного мозга у детей [38]. 
Опухоли могут быть локализованными или, реже, дис-
семинированными и возникать в любой части ЦНС. 
Пятилетняя общая и безрецидивная выживаемость со-
ставляют приблизительно 90 и 50 % соответственно [39]. 
Традиционно стандартное лечение после хирургиче-
ского вмешательства включало проведение лучевой 
и лекарственной терапии с включением карбоплатина 
и винкристина или монотерапию винбластином с до-
стижением 5-летней общей выживаемости и безреци-
дивной выживаемости 86–94 и 45–53 % соответствен-
но [40, 41].

Результаты современных исследований. Исследование 
ингибитора MEK1/2 селуметиниба в рамках фазы II 
Консорциума по опухолям головного мозга у детей  
с рецидивирующими/прогрессирующими pLGG, стра-
тифицированных в соответствии с гистологическими 
данными, локализацией опухоли, статусом NF1 и BRAF, 
показало частоту ответа 24–40 % с 2-летней выжива
емостью без прогрессирования 70–96 %. Профиль ток-
сичности был благоприятным по сравнению со стан-
дартной химиотерапией [42, 43]. В 2023 г. Управление 
по контролю качества пищевых продуктов и лекар-
ственных средств США (FDA) одобрило дабрафениб  
и траметиниб (D + T) для пациентов с pLGG с мутаци-
ей BRAF V600E, которым требуется системная терапия, 
на основании результатов исследования (NCT02684058), 
сравнивающего комбинацию D + T с винкристином  
у детей с мутацией BRAF V600E  и pLGG [39]. Частота 
ответа и медиана выживаемости без прогрессирования 
составили 47 % и 20,1 мес соответственно для D + T  
по сравнению с 11 % и 7,4 мес для группы больных, 
получавших винкристин [44].

Глиома высокой степени злокачественности  
у детей (pHGG)
Молекулярная характеристика. Классификация 

ВОЗ 2021 г. переопределила HGG, выделив отдельные 
категории для опухолей детского типа, с целью увели-
чения терапевтических резервов лечения. Диффузная 
HGG детского типа (pHGG) теперь включает:  
1) H3K27-измененную глиому с локализацией в мосту 
(диффузная внутренняя глиома моста) и в других сре-
динных структурах ЦНС (например, в таламусе), в со-
вокупности определяемую как диффузная срединная 
глиома; 2) диффузную полушарную глиому с H3G34-
мутацией; 3) диффузный детский тип HGG H3-дикого 
типа и IDH-дикого типа; 4) полушарные глиомы мла-

денческого типа, вызванные изменениями рецептор-
ной тирозинкиназы в ALK, ROS1, NTRK и MET, для ко-
торых доступна таргетная терапия [45].

Обзор и заболеваемость. HGG составляют 10–15 % всех 
опухолей головного мозга у детей [46]. Оценка стади-
рования для pHGG включает проведение МРТ голов-
ного и спинного мозга. Цитологическое исследование 
спинномозговой жидкости проводят у пациентов  
с подозрением на метастатическое распространение 
опухолевого процесса в пределах ЦНС [47]. Стратифи-
кация риска основана на подтипе pHGG. Прогностиче-
ские клинические факторы включают степень резекции 
опухоли и отсутствие метастатического распространения. 
Результаты лечения для детей с диффузной срединной 
глиомой, диффузной полушарной глиомой и диффузным 
педиатрическим типом HGG остаются неутешитель-
ными – 2-летняя общая выживаемость 10 % [48, 49]. 
Напротив, пациенты с полушарной HGG младенче-
ского типа имеют более благоприятный прогноз при 
традиционной терапии, а у пациентов с изменениями 
рецепторной тирозинкиназы может быть эффективна 
таргетная терапия.  

Результаты современных исследований. В исследо-
вании ACNS0423 (NCT00100802) оценивали двойную 
алкилирующую терапию темозоломидом и ломустином 
у детей с HGG. Продемонстрировано умеренное улуч-
шение выживаемости по сравнению с применением 
только темозоломида в исследовании ACNS0126 [50]. 
В других недавних исследованиях группы COG не уда-
лось продемонстрировать преимущества новых пре-
паратов при впервые диагностированных HGG (изуча-
лись противоопухолевые эффекты бевацизумаба, 
темозоломида и ингибитора гистондеацетилазы вори-
ностата во время ЛТ с последующей поддерживающей 
терапией бевацизумабом и темозоломидом) [51]. В рам-
ках протокола ACNS0927 (NCT01189266) оценивали  
эффект вориностата во время и после ЛТ у пациентов  
с диффузной внутренней глиомой моста [52], а при про-
ведении протокола ACNS1721 оценивали эффектив-
ность ингибитора PARP велипариба во время ЛТ  
и в качестве адъювантной терапии с темозоломидом для 
pHGG без мутации H3K27M или BRAF V600E [53]. 

Крайне важно на ранних этапах диагностики про-
водить молекулярное профилирование опухоли для 
выявления у детей редких подвариантов злокачествен-
ных новообразований и последующей индивидуали-
зации терапии. Так, в протоколе NCT02992964 был 
продемонстрирован противоопухолевый эффект ин-
гибитора контрольных точек иммунитета ниволумаба 
при HGG [54].

Медуллобластома
Молекулярная характеристика. Наиболее распро-

страненной злокачественной опухолью ЦНС у детей 
является медуллобластома, на долю которой приходит-
ся 10–20 % новообразований ЦНС и около 40 % всех 

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02684058
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00100802
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01189266
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02992964


MD-onco 1 2025
Том 5 / Vol. 5

4.0

55

РЕДКИЕ И  СЛОЖНЫЕ КЛИНИЧЕСКИЕ СИТУАЦИИ: ДИАГНОСТИКА И ВЫБОР ТАКТИКИ  ЛЕЧЕНИЯ
Rare and complex clinical situations: DIAGNOSIS and Selection of treatment tactics

опухолей в задней черепной ямке. Медуллобластомы 
подразделяют на 4 основные молекулярные группы: 
Wingless (WNT), Sonic Hedgehog (SHH), группа 3 и груп-
па 4, каждая из которых имеет клинические, молеку-
лярные и прогностические характеристики. Эти группы 
можно далее подразделить на молекулярные подтипы 
с учетом прогностической значимости.

Обзор и заболеваемость. Стратификация риска ме-
дуллобластомы в зависимости от возраста пациента, 
степени резекции опухоли и наличия метастатического 
распространения позволяет распределять пациентов 
старше 3 лет на группы среднего риска (остаточная 
опухоль <1,5 см2 и отсутствие метастатического рас-
пространения) и высокого риска (остаточная опухоль 
или метастатическое распространение). Лечение вклю-
чает максимальную резекцию опухоли и (в зависимо-
сти от возраста и стратификации риска) краниоспи-
нальное облучение и химиотерапию. У пациентов  
со средней степенью риска медуллобластомы 5-летняя 
общая выживаемость достигает 80–85 % при исполь-
зовании краниоспинального облучения и химиотера-
пии [55], тогда как у пациентов с высокой степенью 
риска медуллобластомы 5-летняя общая выживаемость 
составляет приблизительно 70 % (при краниоспиналь-
ном облучении и химиотерапии) [56, 57].

Результаты современных исследований. В протоко-
ле ACNS0331 (NCT00085735), исследовании медулло-
бластомы средней степени риска фазы III, снижение 
объема ЛТ от всей задней черепной ямки до ложа опу-
холи не повлияло на выживаемость или показатели 
местных рецидивов. Однако снижение дозы кранио-
спинального облучения до 18 Гр для детей в возрасте 
3–7 лет привело к снижению выживаемости [58].  
В исследовании ACNS0332 (NCT00392327) карбопла-
тин, назначаемый одновременно с ЛТ, улучшил вы-
живаемость пациентов с медуллобластомой группы 3, 
но не у пациентов с WNT, SHH или группой 4; одно-
временный прием изотретиноина во время поддержи-
вающей терапии не показал никаких преимуществ [59]. 
В протоколе ACNS1221 (NCT02017964) оценивали 
снижение дозы ЛТ для детей младше 4 лет с неметаста-
тической узловой десмопластической медуллобласто-
мой низкого риска – модифицированный режим HIT 
SKK 2000, без интратекального введения метотрексата. 
Исследование было закрыто досрочно из-за непри-
емлемой частоты рецидивов и подтвердило существо-
вание 2 отдельных подтипов SHH у младенцев: SHH-1 
и SHH-2 с худшим прогнозом для SHH-1 [60]. 
ACNS0334 (NCT00336024), рандомизированное ис-
следование, включившее детей младше 3 лет с медул-
лобластомой высокого риска, продемонстрировало 
улучшенные ответ и выживаемость при использовании 
метотрексата [61]. Эти исследования подтвердили ре-
троспективные наблюдения относительно прогности-
ческой значимости молекулярных групп и нескольких 
молекулярных маркеров внутри групп, которые до-

полнительно уточняют стратификацию риска [62, 63]. 
Молекулярные маркеры, связанные с хорошим про-
гнозом, включают группу WNT и потерю хромосомы 
11 в группе 4. Молекулярные маркеры, связанные  
с плохим прогнозом, включают мутацию TP53, ампли-
фикацию GLI2 и потерю 14q в SHH, а также амплифи-
кацию MYC и изохромосому 17q в группе 3 [64]. Данные 
COG и других международных проспективных иссле-
дований [59] уточнили стратификацию риска, включив 
молекулярные факторы наряду с клиническими кри-
териями.

Эпендимома
Молекулярная характеристика. Недавние открытия 

позволили выделить отдельные клинические и моле-
кулярные подгруппы эпендимомы, имеющие терапев-
тическое и прогностическое значение. Супратентори-
альные, заднечерепные и спинальные эпендимомы  
в настоящее время считаются анатомически различны-
ми биологическими образованиями с определенными 
молекулярными группами [65]. Молекулярно опреде-
ленные группы в классификации ВОЗ 2021 г. включают 
опухоли PFA и PFB в задней черепной ямке [66]; супра-
тенториальные опухоли с положительным слиянием 
ZFTA (ранее RELA) и с положительным слиянием YAP 
[67]; спинальную эпендимому с амплифицированным 
геном MYCN [67]. В то время как слияния и амплифи-
кации могут быть идентифицированы с помощью сек-
венирования ДНК или РНК, эпигенетическая оценка, 
такая как статус метилирования или статус тримети-
лирования гистона H3K27, полезна для дифференци-
альной диагностики [68].

Обзор и заболеваемость. Эпендимома составляет 
приблизительно 10 % всех опухолей головного мозга  
у детей, при этом 90 % из них возникают интракрани-
ально [69]. Эпендимома спинного мозга встречается 
при нейрофиброматозе 2-го типа или миксопапиллярной 
эпендимоме. При максимально радикальном хирурги-
ческом удалении опухоли и проведении конформной 
радиотерапии у детей младшего возраста достигнуто 
увеличение показателей 5-летней бессобытийной и об-
щей выживаемости, но данные показатели далеки  
от идеальных значений и составляют 60–70  и 80–87 % 
соответственно, а поздние рецидивы остаются обыч-
ным явлением [47].

Результаты современных исследований. Исследова-
ние фазы II у пациентов с впервые диагностированной 
эпендимомой (протокол ACNS0121 (NCT01407744)) 
продемонстрировало, что хирургическая резекция  
с последующей ЛТ в качестве стандарта лечения для 
детей с супратенториальными опухолями II степени 
позволяет проводить эффективное динамическое на-
блюдение после полной резекции [47]. В крупнейшем 
рандомизированном исследовании фазы III (ACNS0831 
(NCT01096368)) оценивали эффективность добавления 
поддерживающей химиотерапии после резекции  
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опухоли и ЛТ, однако не было отмечено повышения 
показателей выживаемости при добавлении поддер-
живающей терапии [70]. 

Заключение 
Опухоли головного мозга являются 2-й по распро-

страненности злокачественной опухолью у детей.  
В отличие от взрослых, опухоли головного мозга у де-
тей обычно глиального происхождения; метастатичес-
кие опухоли и менингиомы встречаются относительно 

редко. Некоторые опухоли, например медуллобласто-
мы, встречаются почти исключительно у детей с частой 
локализацией в области задней черепной ямки. Про-
гноз заболевания при новообразованиях у пациентов 
детского возраста, как правило, более благоприятный, 
чем у взрослых. Современные диагностические методы, 
направленные на изучение молекулярно-генетических 
характеристик опухоли, позволили повысить точность 
диагностики и расширить резервы лекарственной 
противоопухолевой терапии.
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