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Цель исследования — обобщение имеющихся данных об особенностях этиологии и диагностики, клинической 
картине и различных подходов в лечении церебральных метастазов рака яичников. 
Материал и методы. Обзор включает анализ статей, представленных в базе данных PubMed, анализировались 
публикации с 1966 по 2020 годы. 
Результаты. Обзор литературы на данную тему позволяет утверждать, что головной мозг редко уязвим для 
метастазов у больных злокачественными новообразованиями яичников. Данная проблема крайне малоизучена из-
за своей редкости, но все же имеет место быть в современной онкологии. 
Заключение. Основная клиническая проблема заключается в редкой встречаемости метастазов рака яичников 
в ЦНС. Выбор тактики лечения решается мультидисциплинарно. Проблема требует дальнейших исследований.
Ключевые слова: рак яичников, метастазы в ЦНС, лучевая терапия, противоопухолевая лекарственная терапия, 
хирургическое лечение
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Objective of the study is to summarize the available data on the intricacies of etiology and diagnosis, clinical picture and 
various approaches in the treatment of cerebral metastases of ovarian cancer.
Materials and Methods. The review comprises the analysis of the articles presented in PubMed database, publications for 
the period from 1966 to 2020 were studied. 
Results. The review of the literature on the subject gives ground to assert that the brain is rarely susceptible to metastases 
in patients with malignant ovarian neoplasms. This problem is extremely poorly studied due to its rarity, but it still occurs 
in modern oncology.
Conclusion. The key clinical problem relates to the rare incidence of ovarian cancer metastases to the central nervous system 
(CNS). Multidisciplinary approach is used for the selection of treatment strategy. This issue requires further research.
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Рак яичников является основной причиной 
заболеваемости и смертности среди гинеколо-
гических злокачественных новообразований 
[1–3]. Опухоли яичников представляют собой 
весьма гетерогенную группу заболеваний, 
включающую множественные гистологические 
подтипы с различными клинико-пато ло ги че-
скими и молекулярно-генетическими особен-
ностями [4]. Серозная аденокарцинома яични-
ков является наиболее распространенным 
гистологическим подтипом рака яичников, 
на долю которой приходится три четверти рака 
яичников [5, 6, 7, 8]. 

Современное стандартное лечение рака яич-
ников включает первичную оптимальную ре-
зекцию опухоли с последующей химиотерапи-
ей на основе препаратов платины. Однако, 
несмотря на значительные успехи в лечении, 
достигнутые за последние десятилетия, общая 
5-летняя выживаемость у пациенток с запу-
щенной стадией заболевания остается доволь-
но низкой и составляет примерно 40 % [9–12]. 

Метастазы в ЦНС рака яичников редки и яв-
ляются поздним проявлением заболевания у па-
циенток с длительной выживаемостью в резуль-
тате эффективного лечения, их частота 
колеблется от 1 % до 5 % [13–15]. В мировой 
литературе встречаются как сообщения описа-
тельного характера единичных клинических 
случаев вторичного поражения ЦНС при раке 
яичников, так и статьи с анализом методов лече-
ния и выживаемости небольших групп пациен-
ток, что и освящено в настоящем обзоре.

Первые упоминания о метастатическом по-
ражении ЦНС при раке яичников, выявленные 
при аутопсии, появились в середине прошлого 
века [16]. 

Метастазирование рака яичников обычно 
происходит по париетальной и висцеральнорй 
брюшине брюшной полости и малого таза, 
в большой сальник [17, 18]. Отдаленные мета-
стазы поражают печень, отдаленные лимфати-
ческие узлы, легкие, кости скелета [19, 20]. 

G C Rodriguez et al. сообщают, что с 1977 по 
1990 год у 15 из 795 пациенток, лечившихся 
по поводу рака яичников в Сancer at Duke 
University (Университете Дьюка), развились 
метастазы в головном мозге. Четыре пациентки 

получали лучевую терапию, одной пациентке 
проведено хирургическое лечение в комбина-
ции с лучевой терапией и 6 пациенток получа-
ли системную химиотерапию, остальные паци-
ентки получали комплексное лечение, 
включавшее хирургию, лучевую терапию и хи-
миотерапию. В текущей серии медиана выжи-
ваемости после постановки диагноза метаста-
зов в головном мозге составила для комплексной 
серии 9 месяцев [21]. 

D. Pectasides et al. сообщают о результатах 
проведенного ретроспективного исследования 
с 1983 по 2004 год всех пациенток с диагнозом 
метастазы в головном мозге рака яичников, со-
гласно реестру опухолей Hellenic Cooperative 
Oncological Group (HeCOG). В общей сложно-
сти 1450 пациенток с диагнозом рак яичников 
лечились в рамках различных протоколов 
HeCOG с 1983 по 2004 год. У семнадцати 
(1,17 %) из них развились метастазы в голов-
ном мозге. Средний возраст на момент выявле-
ния метастазов в головном мозге составил 
58 лет (диапазон от 24 до 77 лет). При первона-
чальном диагнозе у 2 пациенток была II стадия 
заболевания, у 12 — III стадия и у 3 — IV ста-
дия заболевания. Серозная папиллярная адено-
карцинома была наиболее распространенным 
гистологическим подтипом (12 пациенток 
(71 %)). Все пациентки получали начальную 
химиотерапию на основе препаратов платины. 
Медиана времени от первоначального диагноза 
до рецидива заболевания в центральной нерв-
ной системе составила 15,9 месяцев (диапазон 
от 1,4 до 70,8). Метастатическое поражение 
ЦНС было единственным проявлением заболе-
вания у 13 (76,5 %) пациенток, тогда как у че-
тырех (23,5 %) пациенток были экстракрани-
альные метастазы. Двум (12 %) пациенткам 
с изолированными единичными поражениями 
головного мозга было выполнено хирургиче-
ское удаление метастазов с последующей луче-
вой терапией на весь объем головного мозга 
и химиотерапией. Четыре (24 %) пациентки по-
лучили только лучевую терапию на весь объем 
головного мозга, 6 (35 %) пациенток получили 
комбинацию облучения на весь объем головно-
го мозга с химиотерапией и две (12 %) паци-
ентки получили симптоматическую терапию, 
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в то время как три (18 %) пациентки отказались 
от дальнейшего лечения после обнаружения 
метастазов в головном мозге. Медиана выжи-
ваемости от диагностики метастазов в ЦНС со-
ставила 5,7 месяцев (диапазон от 0,2 до 22,6). 
У пациенток только с поражением ЦНС медиа-
на времени выживания от момента диагности-
ки метастазов в ЦНС составила 5,3 месяцев 
(диапазон от 0,6 до 22,6), а у пациенток с пора-
жением ЦНС и экстракраниальными метастаза-
ми медиана времени выживания составила 
3,9 месяцев (диапазон от 0,2 до 11,9) (Р = 0,5597). 
Не было статистически значимых различий 
в выживаемости для пациенток, получавших лу-
чевую терапию на весь объем головного мозга 
в сочетании с химиотерапией (10,0 мес.) и у па-
циенток, получавших только лучевую терапию 
на весь объем головного мозга (1,5 месяца), 
а также тех, кто получал только поддерживаю-
щую терапию (0,2 мес) (Р = 0,0003). Пациентки, 
получавшие лучевую терапию на весь объем 
головного мозга в сочетании с химиотерапией, 
прожили дольше, чем те, кто получал только 
лучевую терапию [22]. 

Yoo-Kyung Lee et al. провели анализ кли-
нических особенностей и общей выживаемо-
сти больных с метастазами в головном мозге 
рака яичников, получавших лучевую тера-
пию: стереотаксическую радиохирургию 
и лучевую терапию на весь объем головного 
мозга. Проведен ретроспективный анализ 
карт пациентов с диагнозом метастазы в го-
ловном мозге рака яичников в период с 1983 
по 2005 год. Из 1413 пациенток с диагнозом 
рак яичников у 18 (1,3 %) развились метаста-
зы в головном мозге. В исследование были 
включены 15 пациенток, получавших стере-
таксическую радиохирургию или лучевую те-
рапию на весь объем головного мозга. Семь 
пациенток получали стеретаксическую ради-
охирургию, а остальные лучевую терапию 
на весь объем головного мозга в качестве 
основного метода лечения. У пяти пациенток 
(33,3 %) выявлены экстракраниальные мета-
стазы. У пяти пациенток (33,3 %) было соли-
тарное поражение головного мозга. Медиана 
выживания после диагностики церебральных 
метастазов составила 14 месяцев (диапазон 

1–59 месяцев). Пациентки, получавшие сте-
ретаксическую радиохирургию, имели более 
длительное время выживаемости (медиана 
29 месяцев), чем пациентки, получавшие лу-
чевую терапию на весь объем головного моз-
га (медиана шесть месяцев). Авторы делают 
выводы о том, что для контроля метастазов 
в головном мозге стереотаксическая радиохи-
рургия, по-видимому, является эффективным 
методом и улучшает общую выживаемость 
пациенток с метастазами рака яичников в го-
ловном мозге [23]. 

В течение продолжительного периода вре-
мени лучевая терапия на весь объем головного 
мозга была основным методом лечения паци-
енток с метастатическим поражением ЦНС. 
В настоящее время данный метод все чаще ис-
пользуется в случаях множественного пораже-
ния ЦНС при плохом прогнозе течения заболе-
вания с паллиативной целью (при наличии 
экстракраниальной прогрессии и ограничен-
ных резервов системного лечения), при нали-
чии множественных церебральных метастазов 
(10 и более очагов), при наличии лептоменин-
геального поражения). 

С появлением новых технологий облуче-
ния классификация методов лучевой терапии 
довольно обширна. Формирование методов 
локальной лучевой терапии на метастатиче-
ские опухоли ЦНС с использованием аппара-
тов «гамма-нож», «кибер-нож» и линейных 
ускорителей с микро-многолепестковыми 
коллиматорами оказало значительное влия-
ние на результаты лечения пациенток с мета-
ста тическими опухолями ЦНС, что позволи-
ло сформировать новые высокоэффективные 
подходы в лечении этой группы пациенток 
[24, 25].

Доказано, что локальная лучевая терапия 
вызывает меньшее снижение нейрокогнитив-
ных функций, чем лучевая терапия на весь объ-
ем головного мозга. В настоящее время локаль-
ная лучевая терапия используется у пациенток, 
как с единичными, так и множественными ме-
тастазами в ЦНС и становится все более пред-
почтительным методом лечения, учитывая наи-
меньшие побочные эффекты, влияющие 
на когнитивные функции.
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John P. Geisler с соавторами провели ретро-
спективное исследование больных с метастаза-
ми в головном мозге серозной аденокарциномы 
яичников в двух учреждениях (Больница Сент-
Винсент и Центр здравоохранения, Инди ана-
полис, St. Vincent Hospital and Health Care 
Center, Indianapolis, Indiana). У 16 пациенток 
были выявлены метастазы в центральную нерв-
ную систему из 479 пациенток, получавших 
лечение по поводу рака яичников в период 
с 1 января 1979 года по 31 декабря 1992 года. 
У всех 16 пациенток была диагностирована се-
розная цистаденокарцинома, и все они имели 
либо III, либо IV стадии заболевания. Медиана 
времени от диагностики первичного очага 
до прогрессирования заболевания в головном 
мозге составила 19 месяцев, а медиана выжи-
ваемости после диагностики метастазов в цен-
тральной нервной системе — три месяца. 
Частота метастазов в головном мозге при раке 
яичников в данных учреждениях составила 
3,3 %. Пациентки, получавшие лучевую тера-
пию в комбинации с хирургическим лечением 
или химиотерапией по поводу метастазов в го-
ловном мозге, жили дольше, чем те, кому про-
водилась только лучевая терапия [26].

Ji-Woong Kwon с соавторами сообщают 
о 56 пациентках (2,8 %) с метастазами в голов-
ном мозге из общего числа 2008 больных раком 
яичников, проходивших лечение в National 
Cancer Center, Goyang, Republic of Korea. Целью 
проведения исследования было описание ча-
стоты поражения центральной нервной систе-
мы при раке яичников, оценка эффективности 
проведенных методов лечения, выживаемости 
без прогрессирования и общей выживаемости. 
Авторы сообщают, что наиболее подходящие 
методы лечения метастазов рака яичников в го-
ловном мозге не были определены, главным 
образом, из-за редкости метастазирования рака 
яичников в ЦНС. Лучевая терапия на весь объ-
ем головного мозга была проведена в 59 % слу-
чаев, хирургическое лечение — в 23 % случаев. 
Прогрессирование заболевания отмечено 
у 20 пациенток: у семи (37 %) был лептоме нин-
ге альный карциноматоз, у восьми — локаль-
ный рецидив, у пяти — отдаленный рецидив. 
Медиана общей выживаемости во всей группе 

составила 11,25 месяцев. Пациентки, получав-
шие хирургическое лечение в сочетании с по-
слеоперационной лучевой терапией по поводу 
солитарных церебральных метастазов, в каче-
стве исходного лечения показали медиану вы-
живаемости 24,1 месяцев, которая была значи-
тельно пролонгирована по сравнению с другими 
пациентками (Р = 0,0002). Из 36 умерших па-
циенток 29 (60 %) умерли от системных забо-
леваний и семь (15 %) от прогрессирования 
заболевания в центральной нервной системе. 
Авторы подчеркивают, что статус Карновского, 
превышающий или равный 70 %, отсутствие 
экстракраниальных метастазов, хирургическое 
вмешательство при метастазах в головном моз-
ге в комбинации с лучевой терапией были свя-
заны с улучшением общей выживаемости па-
циенток [27]. 

Kei Kawana с соавторами описывают ре-
зультат лечения пациентки с множественными 
метастазами рака яичников в головном мозге, 
которой успешно проведено комплексное лече-
ние. У пациентки изначально диагностирован 
серозный рак яичников IV стадии FIGO с мета-
стазами в надключичных лимфатических узлах 
и метастатическим плевритом. Пациентке про-
ведена химиотерапия на основе цисплатина до 
и после циторедуктивной операции в течение 
9 месяцев, а затем отмечалась полная ремиссия 
в течение 27 месяцев. Множественные мета-
стазы в головном мозге выявлены через 36 ме-
сяцев после первичного лечения. Экстра кра ни-
альные метастазы при прогрессировании 
процесса в головном мозге обнаружены не бы-
ли. Пациентке выполнена хирургическая ре-
зекция двух симптомных очагов, а затем радио-
хирургия гамма-ножом для третьего 
нерезектабельного метастаза после тотального 
облучения головного мозга 30 Гр, что привело 
к полной ремиссии заболевания в течение пяти 
лет с хорошим качеством жизни [28].

Masayuki Sekine с соавторами изучили му-
тации BRCA1 и профили экспрессии генов 
в случаях рака яичников с метастазами в го-
ловном мозге. Авторы сообщают о наблюде-
нии 340 пациенток с диагнозом рак яичников 
с 1983 по 2007 годы, чтобы установить слу-
чаи метастатического поражения ЦНС. 
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Для определения мутаций гена BRCA1 прово-
дили молекулярно-генетические исследова-
ния. В результате выявлено семь пациенток 
с метастазами в головном мозге из 340 слу-
чаев рака яичников (7/340 = 2,1 %). У трех 
из семи пациенток были родственники, бо-
левшие раком яичников и/или молочной же-
лезы. В четырех из семи случаев у пациенток 
с метастазами рака яичников в головном моз-
ге были выявлены мутации в гене BRCA1 
(4/7 = 57,1 %). Авторы предполагают, что му-
тация BRCA1 может быть вовлечена в фено-
мен метастазирования в головной мозг при 
раке яичников. Для лучшего понимания этого 
редкого явления потребуется дальнейший 
молекулярно-биологический анализ [29]. 

Ayako Watanabe et al. (Кафедра акушерства и 
гинекологии, Медицинский факультет Уни вер-
си тета Тоттори, Нисимати, Йонаго, Япония, 
Department of Obstetrics and Gynecology, Tottori 
University School of Medicine, Nishimachi, Yonago, 
Japan) опубликовали клиническое наблюдение 
и результаты лечения пациентки со множествен-
ными метастазами рака яичников в головном 
мозге и карциноматозным менингитом, развив-
шимся через десять месяцев после завершения 
первичного лечения. После проведения четырех 
курсов химиотерапии паклитакселом и карбо-
платином у пациентки развился полный ответ 
на лечение, подтвержденный магнитно-
резонансной томографией (МРТ) с контрастным 
усилением, ремиссия отмечалась в течение че-
тырех месяцев. Далее у пациентки отмечено 
прогрессирование процесса в виде карцинома-
тозного менингита, в связи с чем получала сим-
птоматическую терапию и прожила четыре ме-
сяца. Авторы считают, что химиотерапевтический 
подход в лечении множественных метастазов 
в ЦНС при раке яичников может увеличить про-
должительность жизни у данной категории 
больных [30].

B. W.Corn с соавторами сообщают о роли 
облучения в лечении метастазов в головном 
мозге при серозном раке яичников. Для выяв-
ления больных с церебральными метастазами 
при раке яичников был проведен поиск опухо-
левых регистров пяти университетских онко-
логических центров. За 30-летний период 

(1965–1994) было обследовано 4027 больных 
раком яичников, у 32 из которых были обнару-
жены церебральные метастазы. Все пациентки 
получали фракционированное облучение всего 
мозга (средняя доза 30 Гр, диапазон 20–52,5). 
Пять пациенток получали комбинацию химио-
терапии с облучением всего мозга. Медиана 
выживаемости для всей группы составила че-
тыре месяца. Полный ответ на лечение был до-
стигнут у 23 пациенток. Пациентки с более вы-
соким статусом по шкале Карновского (70 % 
и выше) получали положительный ответ на про-
водимое лечение и достигали статистически 
значимого преимущества в выживаемости. 
В своем сообщении авторы показывают, что 
облучение всего мозга было эффективным ме-
тодом паллиативной терапии для метастатиче-
ского рака яичников в головном мозге и обе-
спечивало благоприятную альтернативу другим 
методам лечения [31].

Лучевая терапия при метастатических опу-
холях головного мозга, пожалуй, один из са-
мых распространенных методов лечения, кото-
рый использовался в качестве основного 
лечения по данным публикаций, охватываю-
щих период с середины прошлого столетия 
в течение продолжительного времени, и, 
в основном, имело место облучение всего го-
ловного мозга, увеличивая продолжительность 
жизни пациенток от 3–6 месяцев. Лучевая тера-
пия на весь объем головного мозга на протяже-
нии десятилетий была краеугольным камнем 
в лечении метастазов в головном мозге. В по-
следнее время стереотаксическая радиохирур-
гия и радиотерапия рассматриваются как основ-
ной или послеоперационный метод (облучение 
ложа удаленного метастаза), заменяя тотальное 
облучение головного мозга с целью свести 
к минимуму риск когнитивных нарушений, ко-
торые могут быть связаны с лучевой терапией 
на весь объем головного мозга.

M.-C. Kaminsky-Forret с соавторами проде-
монстрировали в своем сообщении об эффек-
тивности лечения метастатического рака яични-
ков с поражением ЦНС при комплексном 
подходе. Таким образом, С 1974 по 1998 года 
у 8 (1,13 %) из 704 пациенток, лечившихся по по-
воду серозной аденокарциномы яичников 
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в онкологическом центре Center Alexis Vautrin, 
Vandoeuvre-les-Nancy, France, развились мета-
стазы в головном мозге. Медиана времени до по-
явления метастазов в головном мозге составила 
15 месяцев после постановки диагноза рака яич-
ников. У шести пациенток было единичное по-
ражение, а у двух — множественные поражения 
головного мозга. Головной мозг был единствен-
ным проявлением заболевания у одной пациент-
ки, в то время как у семи была сопутствующая 
диссеминация. Семь из восьми пациенток прош-
ли курс лечения по поводу метастазов в голов-
ном мозге. Лечение включало либо лучевую те-
рапию (два случая), либо химиотерапию (два 
случая), либо хирургию и лучевую терапию 
(один случай), либо комплексное лечение 
с включением хирургического этапа и химиолу-
чевую терапию (два случая). В результате ме-
диана выживаемости с момента выявления по-
ражения головного мозга составила три месяца 
(диапазон 1–12). Одна пациентка без лечения 
умерла через один месяц. Выживаемость после 
хирургической резекции в комбинации с луче-
вой терапией составила 12 месяцев. Пациентки, 
которым проводилось комплексное лечение, 
прожили 7 и 12 месяцев. Пациентки, получав-
шие только лучевую терапию, прожили два и 
три месяца. Пациентки, получавшие только хи-
миотерапевтическое лечение, прожили 12 и 
3 месяцев [32].

Комбинация хирургического метода и луче-
вой терапии на весь объем головного мозга 
превосходит только стереотаксическую радио-
хирургию в лечении солитарных метастазов 
в головном мозге у пациенток с отсутствием 
экстракраниальных метастазов и хорошим не-
врологическим состоянием. Хирургическая ре-
зекция (блоковое удаление метастатического 
очага) позволяет избавиться от внутричереп-
ной гипертензии, судорог и очаговых невроло-
гических нарушений. Радиохирургия отдельно 
или в сочетании с лучевой терапией на весь 
объем головного мозга дает результаты, сопо-
ставимые с результатами, полученными после 
операции с последующей лучевой терапией 
на весь объем головного мозга, при условии, 
что диаметр поражения не превышает 3–3,5 см. 
Стереотаксическая радиохирургия раскрывает 

потенциал для лечения пациенток с хирургиче-
ски недоступными метастазами. Все еще спор-
ной остается необходимость проведения луче-
вой терапии на весь объем головного мозга 
после хирургического вмешательства или про-
ведения стереотаксической радиохирургии: 
местный контроль кажется лучше при комби-
нированном подходе, но общая выживаемость 
не улучшается. У пациенток с продолжитель-
ностью жизни более 12 месяцев после лучевой 
терапии на весь объем головного мозга отмеча-
ется выраженная поздняя нейротоксичность. 
Тотальное облучение мозга является методом 
выбора у пациенток с одиночными метастаза-
ми в головном мозге, не поддающимися хирур-
гическому или радиохирургическому лечению, 
с активным системным заболеванием, а также 
у пациенток с множественными метастазами 
в головном мозге. Частота положительного от-
вета на лечение церебральных метастазов ме-
тодом противоопухолевой лекарственной тера-
пии неоднозначна, но при лечении церебральных 
метастазов опухолей высокочувствительных 
к химиотерапии (серозный рак яичников, мел-
коклеточный рак легкого, рак молочной желе-
зы) в большинстве случаев аналогична резуль-
татам лечения первичной опухоли 
и экстракраниальных метастазов [33–37].

Akiyoshi Ogino с соавторами (Отделение 
ней рохирургии Медицинской школы Уни вер-
ситета Нихон, Оягути-Камимачи, Итабаси-ку, 
Токио, Япония, Department of Neurological 
Surgery, Nihon University School of Medicine, 
Oyaguchi-Kamimachi, Itabashi-ku, Tokyo, Japan) 
сообщают об эффективности лечения с помо-
щью стереотаксической радиохирургии. Было 
выявлено шестнадцать пациенток. Их средний 
возраст при постановке диагноза метастазов 
в головном мозге составил 56 лет. Средний 
интервал от постановки диагноза рака яични-
ков до метастазов в головном мозге составил 
27,5 месяцев, а среднее число метастазов в го-
ловном мозге — два. Средний балл по шкале 
Карновского составил 80 %. Медиана выжи-
ваемости после выявления метастазов в го-
ловном мозге составила 12,5 месяцев, а ше-
стимесячная и однолетняя выживаемость — 
75 % и 50 %, соот ветственно. Результаты этого 
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исследования свидетельствуют о том, что сте-
реотаксическая радиохирургия является эф-
фективным и приемлемым выбором для лече-
ния метастазов рака яичников в ЦНС [38]. 

Simon Gray et al. (Department of Clinical 
Oncology, Lancashire Teaching Hospitals NHS 
Foundation Trust, Preston, UK) опубликовали 
сообщение о лечении 68-летней пациентки 
с метастазами в головном мозге серозного ра-
ка яичников с использованием Нирапариба 
в качестве поддерживающей терапии после 
химиотерапии второй линии, продолжитель-
ность жизни которой составила более 17 ме-
сяцев [39].

Роль противоопухолевой лекарственной те-
рапии в лечении метастатических опухолей 
ЦНС длительное время вызывала сомнения 
в результативности данного вида лечения, учи-
тывая тот факт, что не все противоопухолевые 
препараты могут проникать через гематоэнце-
фалический барьер. Основываясь на вышепри-
веденных фактах, можно сделать вывод, что 
роль химиотерапии в лечении церебральных 
метастазов и в настоящее время остается спор-
ной. Однако растущее количество как лабора-
торных, так и клинических данных свидетель-
ствует о том, что некоторые из недавно 
разработанных цитотоксических агентов мо-
гут преодолевать гематоэнцефалический ба-
рьер, а, следовательно, их можно использовать 
в лечении пациентов с метастазами в голов-
ном мозге. Так, многие авторы сообщают об 
эффективности химиотерапии при лечении 
метастатических опухолей ЦНС. Эти резуль-
таты свидетельствуют о том, что используе-
мые химиотерапевтические агенты проникают 
через гематоэнцефалический барьер, вызывая 
регрессию метастазов в головном мозге. Этот 
подход дает существенное преимущество и 
за счет одновременного контроля экстракрани-
альных проявлений заболевания.

Xiaoyu Niu с соавторами (Obstetric and 
Gynecologic Department, Sichuan University 
Huaxi Second Hospital, Sichuan Province, China) 
сообщают об эффективности комплексного ле-
чения пациенток с метастазами рака яичников 
в ЦНС. Проведен ретроспективный обзор слу-
чаев рака яичников с метастазами в головном 

мозге, лечившихся в учреждениях трех стран 
(Канада, Китай и Индия), и проведен поиск ис-
следований, касающихся церебральных мета-
стазов при раке яичников, сообщающих о вы-
живаемости, связанной с методом лечения. 
Выживаемость анализировалась в со от ветствии 
с режимами лечения, включающими (1) хирур-
гический этап или облучение гамма-ножом 
с другими методами или без них, (2) другие ме-
тоды без операции или облучения гамма-ножом 
или (3) только паллиативное лечение. В иссле-
дование были включены двенадцать пациенток 
(средний возраст 56 лет) с подробными данны-
ми о лечении и катамнезе. Медиана времени 
от постановки диагноза рака яичников до мета-
стазирования в головной мозг составила 19 ме-
сяцев (диапазон от 10 до 37 месяцев), а общая 
медиана выживаемости составила от постанов-
ки диагноза рак яичников 38 месяцев (от 13 до 
82 месяцев). Медиана выживаемости с момен-
та выявления метастазов в головном мозге со-
ставила 17 месяцев (от 1 до 45 месяцев). Среди 
пациенток, получавших комплексное лечение, 
включающее лучевую терапию гамма-ножом 
или хирургическое лечение, медиана выживае-
мости после выявления метастазов в головном 
мозге составила 25,6 месяцев по сравнению 
с 6,0 месяцами у пациенток, лечение которых 
не включало эти методы. Анализ исследования 
показал, что комбинированное лечение, вклю-
чающее хирургический этап в сочетании со сте-
реотаксической лучевой терапией, привело 
к улучшению медианы выживаемости (25 ме-
сяцев против 6,0 месяцев) [40].

Anton Wohl с соавторами сообщают о про-
веденном лечении в группе пациенток с мета-
стазами в головном мозге рака яичников 
в Sheba Medical Center, Ramat Gan, Israel. 
Авторы описали методы лечения, их исходы 
и определили прогностические факторы. 
Таким образом, в период с января 1995 года 
по декабрь 2014 года в Медицинском центре 
«Шеба» прошли лечение 25 пациенток с мета-
стазами рака яичников в головном мозге. 
Средний возраст пациенток на момент выявле-
ния метастатического поражения ЦНС соста-
вил 62,7 года. Средний интервал между диа-
гнозом первичного рака и метастазированием 
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в головной мозг составил 42,3 месяца. У 20 % 
пациенток единственным проявлением забо-
левания было метастатическое поражение го-
ловного мозга. Множественные метастазы 
в головном мозге наблюдались у 25 % боль-
ных. Одиннадцать пациенток лечили с ис-
пользованием протоколов хирургического 
вмешательства и лучевой терапии в различ-
ных порядках: хирургическое вмешательство 
с последующей комплементарной лучевой те-
рапией всего мозга, хирургическое вмеша-
тельство с последующей стереотаксической 
радиохирургией и хирургическое вмешатель-
ство с последующей лучевой терапией на весь 
объем головного мозга, а затем адъювантной 
стереотаксической радиохирургией. Пять па-
циенток перенесли только хирургическое вме-
шательство, а девять пациенток лечили только 
лучевой терапией (на весь объем головного 
мозга, стереотаксическая радио хирур гия или 
и то, и другое). Одномерный анализ предикто-
ров выживаемости показал, что возраст стар-
ше 62,7 лет на момент поражения централь-
ной нервной системы был значимым факто-
ром риска, а лептоменингеальное поражение 
плохим прогностическим фактором. Однако 
многофакторный анализ предикторов выжива-
емости показал, что множественные пораже-
ния головного мозга (>4) являются плохим 
прогностическим фактором, а многофактор-
ный анализ времени до прогрессирования по-
казал, что комбинированное лечение хирурги-
ей и облучением приводит к более длительным 
медианным периодам выживаемости без про-
грессирования, чем каждый метод в отдельно-
сти. Авторы пришли к выводу, что единствен-
ными значимыми предикторами выживаемости 
или выживаемости без прогрессирования в дан-
ной когорте были количество метастазов в го-
ловном мозге и способ лечения [41].

Larson D. M. et al. опубликовали анализ ре-
троспективного обзора в клиническом центре 
им. М. Д. Андерсона Техасского университета 
и Институте опухолей. Были выявлены мета-
стазы в ЦНС у 13 из 4456 пациенток с сероз-
ной аденокарциномой яичников (0,29 %), за-
регистрированных в период с 1944 по 
1984 годы. До 1968 года не было выявлено 

ни одной пациентки с метастазами в ЦНС. 
Медиана общей выживаемости составила 
29 месяцев; после диагностики метастазов 
в головном мозге — пять месяцев. Пациентки 
с солитарными метастазами в ЦНС жили доль-
ше, чем пациентки с сопутствующими си-
стемными метастазами. Пациентки, получав-
шие хирургическое лечение, жили дольше, 
чем те, кто не подвергался операции. При хи-
рургической резекции, послеоперационном 
облучении и системной химиотерапии, как со-
общают авторы, возможно значительное сим-
птоматическое улучшение и длительная ре-
миссия [42].

E. Ratner с соавторами в своем исследовании 
оценивали частоту метастазирования в голов-
ной мозг рака яичников и оценивали риск мета-
стазирования рака яичников в ЦНС у пациенток 
с мутациями генов BRCA. Таким образом, дан-
ное ретроспективное исследование включало 
4515 пациенток с диагнозом рак яичников в пе-
риод с 1 января 2011 года по 31 января 2018 года 
из базы данных Flatiron Health. Из 4515 пациен-
ток 473 имели мутацию в генах BRCA. В общей 
сложности 46 пациенток (1 %) имели метастазы 
в головном мозге. Из тех, кто имели мутации 
в генах BRCA, у 3 % (14/473) развились метаста-
зы в головном мозге. Среди пациенток, у кото-
рых развились церебральные метастазы, медиа-
на времени от постановки диагноза рака 
яичников до появления церебральных метаста-
зов составила 27 месяцев при наличии у паци-
енток мутаций в генах BRCA и 35 месяцев при 
отсутствии у пациенток мутаций в генах BRCA. 
Общая выживаемость после выявления цере-
бральных метастазов достоверно не отличалась 
по статусу BRCA. Авторы предполагают, что 
у пациенток с наличием мутаций в генах BRCA 
имеется более высокий риск развития метаста-
зов в головном мозге. Необходимы дальнейшие 
исследования, чтобы подтвердить эти выводы 
и лучше понять потенциальные механизмы раз-
вития церебральных метастазов у пациенток 
с мутациями в генах BRCA [43]. 

J. R. Hardy et al. сообщают о серии из 52 па-
циенток, получавших комбинированную химио-
терапию платиной, адриамицином и циклофос-
фамидом, у 6 из них развились церебральные 
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метастазы, частота которых была 11,6 %. Сред-
ний возраст пациенток с церебральными мета-
стазами был аналогичен возрасту пациенток без 
этого осложнения. Пациенткам проводилось хи-
миотерапевтическое лечение, и у четырех из ше-
сти был достигнут полный ответ. Результаты 
лечения церебральных метастазов были следу-
ющими: два месяца — у двух пациенток, три 
месяца — у одной пациентки, шесть месяцев — 
у одной пациентки, 10 месяцев и 41 месяц — 
у оставшихся двух. Авторы считают, что если 
этот метод будет описан другими авторами как 
эффективный метод лечения, возможно, потре-
буется рассмотреть вопрос о профилактической 
лучевой терапии головного мозга пациенток, 
достигших полной ремиссии после системной 
химиотерапии [44]. 

R. M. Leon-Salas et al. представили результа-
ты лечения пациенток с метастазами рака яич-
ников в головном мозге с использованием сте-
реотаксической радиохирургии за последние 
25 лет в учреждении Innovative Cancer Institute, 
South Miami, United States. Стереотаксическая 
лучевая терапия становится все более важным 
методом в лечении метастазов в головном мозге, 
в том числе и при раке яичников. Про ана ли-
зированы медицинские карты 9 пациенток с ме-
тастазами рака яичников в головном мозге, по-
лучавших стереотаксическую лучевую терапию 
на область церебральных метастазов в период 
с 1993 по 2018 годы. По оценкам Каплана 
Мейера, медиана общей выживаемости после 
проведенной стереотаксической радиохирургии 
составила 10,6 месяцев (от 2,5 до 81 месяцев). 
У двух из 9 пациенток отмечалась остаточная 
опухоль, требующая проведения дополнитель-
ного метода лечения. При оценке причины смер-
ти остальных семи пациенток было установле-
но: двое умерли от прогрессирования процесса 
в головном мозге, а остальные — от прогресси-
рования заболевания без прогрессирования про-
цесса в головном мозге. Авторы сообщают, что 
стереотаксическая лучевая терапия при раке 
яичников является безопасным и эффективным 
методом лечения. При использовании этого ме-
тода лечения возможно достижение долгосроч-
ной выживаемости при контроле процесса в го-
ловном мозге [45].

Bhavana Pothuri et al. (Memorial Sloan-
Kettering Cancer Center, New York) провели 
ретроспективный обзор всех пациенток, пере-
несших трепанацию черепа в период с 1989 
по 2001 год по поводу гистологически под-
твержденного рецидива рака яичников с мета-
стазами в ЦНС. Было выявлено метастазиро-
вание в ЦНС у 14 пациенток, средний возраст 
которых на момент постановки диагноза со-
ставил 59,3 лет (диапазон от 45 до 70 лет). 
Гистологическое распределение было следую-
щим: папиллярно-серозная аденокарцино-
ма — девять пациенток; эндометриоидная 
аденокарцинома — две пациентки; смешанная 
папил лярно-серозная и эндометриоидная аде-
но кар цинома — у одной пациентки; карцино-
саркома — у одной пациентки и низкодиффе-
ренцированная аденокарцинома — у одной 
пациентки. Медиана времени от первоначаль-
ного диагноза рака яичников до рецидива 
в ЦНС составила 3,5 года (диапазон от 1,3 до 
8,2). У 7 пациенток (50 %) рецидив в ЦНС был 
первым местом проявления возврата заболе-
вания. Восемь пациенток (57 %) имели экс-
тракраниальное поражение на момент про-
грессирования заболевания с поражением 
ЦНС. Единственными серьезными послеопе-
рационными осложнениями были тромбозы 
глубоких вен, развившиеся у двух пациенток. 
Ни у одной пациентки не развился невроло-
гический дефицит в результате трепанации 
черепа. Одна пациентка умерла от прогрес-
сирования болезни через 37 дней после опе-
рации. Послеоперационное лечение включа-
ло облучение всего мозга у 11 пациенток, 
химиотерапию у четырех и гормональную те-
рапию у четырех. У четырех пациенток (29 %) 
был пов тор ный рецидив в ЦНС. Краниотомия 
с адъювантной лучевой терапией может обе-
спечить контроль над метастазами в голов-
ном мозге у большинства этих пациенток 
и может привести к улучшению выживаемо-
сти по сравнению с лучевой терапией только 
у отдельных пациенток [46].

В настоящее время при лечении метастати-
ческих опухолей ЦНС возможно сочетание раз-
личных методов противоопухолевого лечения. 
Такие подходы оказывают значительное влия-
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ние на продолжительность и качество жизни 
пациенток. В настоящее время, в лечении мета-
статических опухолей ЦНС используются ком-
бинации таких методов как хирургическое ле-
чение в сочетании с лучевой терапией, лучевая 
терапия в сочетании с противоопухолевыми ле-
карственными препаратами, второй метод чаще 
применим для пациенток с глубинно располо-
женными метастазами или при множественном 
поражении ЦНС, а также при наличии экстра-
краниальных метастазов. Огромный арсенал 
имеющихся в настоящее время противоопухо-
левых лекарственных препаратов и современ-
ные методы лучевой тарапии, такие как стерео-
таксическая радиохирургия и радиотерапия, 
используются часто даже при солитарных цере-
бральных метастазах за исключением невроло-
гически симптомных очагов. Лучевая терапия 
на весь объем головного мозга в настоящее вре-
мя все чаще используется при множественном 
поражении головного мозга или при наличии 
у пациенток лептоменингеального канцерома-
тоза [47–51]. 

Peter D. Leroux et al. опубликовали 10-летний 
ретроспективный обзор в Медицинском центре 
Университета Вашингтона (Сиэтл, Вашингтон). 
Выявлено 14 пациенток с церебральными мета-
стазами рака яичников. Средний возраст паци-
енток при диагностике церебральных метаста-
зов составил 52,5 года. Медиана интервала 
от постановки диагноза карциномы яичников 
до постановки диагноза метастазов в ЦНС со-
ставила 14,5 месяца. Семь пациенток получали 
терапию цисплатином до рецидива в ЦНС. Семь 
пациенток прошли повторный осмотр до разви-
тия метастазов в ЦНС; у трех результаты были 
отрицательными. У восьми пациенток во время 
рецидива в ЦНС наблюдалось экстракраниаль-
ное проявление заболевания. Неврологические 
проявления включали двигательную слабость, 
судороги, головную боль, спутанность сознания 
и нарушение речи. Все метастазы были диагно-
стированы при помощи методов нейровизуали-
зации. У девяти больных имелись единичные 
очаги, пятерым из которых была выполнена хи-
рургическая резекция очага с гистологическим 
подтверждением метастазов рака яичников. 
Медиана выживаемости составила два месяца 

у пациенток, получавших только лучевую тера-
пию, и 17 месяцев у пациенток, получавших 
хирургическое вмешательство в комбинации 
с лучевой терапией. Медиана выживаемости 
всей серии составила три месяца. Наличие мно-
жественных церебральных метастазов или при-
знаков экстракраниального распространения от-
рицательно влияла на выживаемость. Прогноз 
больных с церебральными метастазами карци-
номы яичников представляется неблагоприят-
ным. Однако ранняя диагностика с помощью 
методов нейровизуализации с последующей хи-
рургической резекцией и лучевой терапией мо-
жет улучшить общую выживаемость у данной 
группы пациенток [52].

Заключение
Метастатическое поражение ЦНС, возни-

кающее на разных этапах течения онкологиче-
ского заболевания (и после ремиссии, и во вре-
мя проведения противоопухолевого лечения), 
в подавляющем большинстве случаев по-преж-
нему считается терминальной фазой болезни 
и характеризуется плохим прогнозом. Если 
рассматривать поэтапность формирования ле-
чебной тактики при метастатическом пораже-
нии ЦНС, то, начиная с середины прошлого 
столетия и до начала нынешнего, основными 
методами лечения являлись хирургический 
и лучевая терапия на весь объем головного 
мозга, что, в общем, оказывало недолговремен-
ный эффект, а продолжительность жизни со-
ставляла от 3 до 6 месяцев. Как показано в на-
стоящем обзоре, в последние десятилетия 
благодаря совершенствованию методов диа-
гностики онкологических заболеваний (МРТ 
головного мозга, ПЭТ/КТ, молекулярно-ге не-
тические технологии) и противоопухолевого 
лечения (различные современные методики лу-
чевой терапии и хирургических подходов, но-
вые противоопухолевые препараты) наметились 
важные изменения в лечении метастатических 
опухолей ЦНС, демонстрирующие долгосроч-
ную выживаемость с сохранением хорошего ка-
чества жизни пациенток. Это подчеркивает не-
обходимость дальнейшего изучения различных 
комбинаций методов лечения у данной группы 
пациенток, основываясь на таких факторах как, 
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распространенность опухолевого процесса 
на момент метастатического поражения ЦНС, 
выраженность неврологического дефицита, ко-
личество церебральных метастазов, моле куляр-
но-генетический статус пациента, с целью по-
вышения, как церебрального контроля, так 
и общей выживаемости.

Таким образом, основная клиническая про-
блема заключается в том, что рак яичников 
метастазирует в ЦНС редко. При этом паци-
енткам с солитарным поражением ЦНС, как 
правило, выполняется хирургическое удаление 
церебрального метастаза с последующим про-
ведением лучевой терапии на весь объем го-
ловного мозга или локально на ложе удален-
ной опухоли. При лечении солитарных 
церебральных очагов в настоящее время также 
широко используется метод стеретаксической 
радиохирургии на метастатический очаг. Этот 
метод может использоваться и при множе-
ственном изолированном поражении ЦНС без 
признаков экстракраниального прогрессирова-
ния заболевания. Лучевая терапия в сочетании 
с противоопухолевой лекарственной терапией 
применяется при поражении ЦНС, как соли-
тарном, так и множественном, при наличии 
вторичных очагов в других органах. Иногда, 

как при солитарном поражении ЦНС, так и при 
диссеминированном процессе, сочетающим 
экстра- и интракраниальные метастазы, ис-
пользуется метод противоопухолевой лекар-
ственной терапии самостоятельно ввиду высо-
кой чувствительности данных опухолей. Все 
вышеперечисленные методы (хирургическое, 
различные варианты лучевой терапии, проти-
воопухолевая лекарственная терапия) являют-
ся основными направлениями в лечении мета-
статических опухолей ЦНС, независимо 
от первоисточника, но комбинированное или 
последовательное использование каждого 
из этих подходов все же подбирается на осно-
ве ожидаемой вероятности общей выживаемо-
сти, локального контроля и состояния выра-
женности неврологического дефицита перед 
планированием лечения. Опираясь на прове-
денный анализ лечения пациенток с метаста-
тическим поражением ЦНС при раке яични-
ков, следует отметить, что при определении 
тактики их ведения необходимо делать акцент, 
прежде всего, на продолжительность жизни, 
связанной с выбранным методом. 
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