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BABY TUMORS WHICH OCCUR IN YOUNG ADULTS

Старшие подростки и молодые взрослые (под которыми подразумева-
ются индивидуумы в возрасте от 15 до 29 лет) имеют своеобразный 
спектр онкологической заболеваемости, отличный как от подростко-

вого так и от взрослого.
По данным SEER (Программа Национального института рака в США по 

наблюдению, эпидемиологии и конечным результатам), в этой возрастной 
группе первое место по частоте занимают лимфомы (болезнь Ходжкина – 
12%, неходжкинские лимфомы – 7%), далее следует меланома (11%), опухоли 
яичек – 11%, опухоли женской половой сферы – 10%, рак щитовидной желе- 
зы – 10%, саркомы мягких тканей – 8%, опухоли центральной нервной систе-
мы 6%, лейкозы – 6%, рак молочной железы – 5%, прочие раки – 6%, опухоли 
костей – 4%, экстагонадные герминогенные опухоли – 2% и прочие – 2% [1].
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По данным российской статистики, заболе-
ваемость различными видами злокачественных 
опухолей подростков и молодых взрослых (15–29 
лет) выглядит следующим образом: лимфомы – 
22% (лимфома Ходжкина 15%, неходжкинские 
лимфомы 7%), опухоли женской половой сфе-
ры – 20% (опухоли яичников – 9%, рак шейки 
матки – 11%), опухоли яичек – 12%, лейкозы – 
9%, рак щитовоидной железы – 8%, опухоли цен-
тральной нервной системы – 8%, опухоли кос- 
тей – 5%, меланомы – 4%, саркомы мягких тканей – 
4%, прочие раки – 2%, прочие опухоли – 2% [2].

Ряд опухолей, считающихся характерными для 
детского возраста, встречается и у молодых взрос-
лых, для которых, ввиду редкости этих опухолей, 
не разработаны специальные программы лечения. 
В мировой практике хорошо зарекомендовала себя 
тактика трансполяции «детских» протоколов лечения 
на молодых взрослых, заболевших типично «детски-
ми» опухолями. Однако исследования, проводимые в 
этой возрастной категории, свидетельствуют о том, 
что «детские» опухоли, регистрируемые у взрослых, в 
ряде случаев могут иметь иные биологические черты 
и клинические признаки. Это отражается на прогнозе 
таких опухолей у взрослых. Кроме того, известно, что 
взрослые иначе отвечают на лечение: у них чаще, хотя 
и не всегда, развиваются более тяжелые осложнения.

Мы предполагаем остановиться только на несколь-
ких «детских» опухолях, встречающихся у молодых 
взрослых, которые, на наш взгляд, чаще всего вызы-
вают вопросы у взрослых онкологов.

Медуллобластома (МБ) – эмбриональная опухоль 
мозжечка, самая частая злокачественная опухоль дет-
ского возраста, составляющая 15–30% всех опухолей 
ЦНС у детей. Около 70% случаев МБ регистрируются 
у детей до 15 лет с пиком заболеваемости в возрасте 
3–6 лет [3].

У взрослых МБ встречается значительно реже, со-
ставляя примерно 3% всех опухолей ЦНС у взрослых. 
По данным ракового регистра США отмечается, что 
частота МБ составляет 1,5 случая на миллион насе-
ления, причем частота МБ у детей в 10 раз чаще, чем 
у взрослых (6,0 vs 0,6 случаев на миллион). У детей 
соотношение по полу составляет 1:1,58 с преоблада-
нием мальчиков, у взрослых не отмечается половых 
различий в заболеваемости МБ [4]. Согласно гисто-
логической классификации 2007 г. [5], различается 
5 гистоподтипов МБ: классическая (80% всех МБ у 
детей, 30–40% у взрослых), десмопластическая (15% 
у детей, 30–40% у взрослых), анапластическая (10% у 
детей, 20% у взрослых), крупноклеточная (2% у детей, 
4% у взрослых) и МБ с экстенсивной нодулярностью 
(3%). Десмопластические и МБ с экстенсивной ноду-
лярностью отличаются наилучшим прогнозом у детей 
младше 5 лет, тогда как анапластические и крупно-
клеточные опухоли связаны с худшим прогнозом в 
любом возрасте [6].

У детей МБ располагаются преимущественно по 
центральной линии, а у взрослых отмечена тенденция 
к более латеральному расположению [7].

Клиническая картина МБ определяется локализа-
цией опухоли в задней черепной ямке: гидроцефалия 
из-за компрессии 4-го желудочка и соответствующим 
повышением внутричерепного давления. Самые ча-
стые симптомы – головокружение, рвота, головная 
боль, признаки атаксии.

Больные с центральной локализацией часто име-
ют нистагм, диплопию, снижение слуха (вплоть до 
его потери), парез лицевого нерва, что связано с его 
интракраниальной компрессией.

Основным методом диагностики является МРТ без 
контрастного усиления и с применением такового. 
Типичной для МБ картиной на МРТ является наличие 
опухолевой массы в задней черепной ямке, которое 
чаще всего выглядит как изо- или гиподенсное на T1 
взвешенных изображениях. На Т2-взвешенных изо-
бражениях сигнал варьируется от гипо- до гиперденс-
ного. Степень захвата контраста может быть разным 
по степени и площади.

Ключевым моментом для определения лечебной 
тактики при стратификации пациентов по группам 
риска является корректное стадирование заболева-
ния. Для детей в большей степени, чем для взрослых, 
характерны диссеминация процесса в виде лепто-
менингеального распространения и наличие опухо-
левых клеток в ликворе (13% vs 8%) [8, 9]. Метастазы 
чаще всего определяются в ткани мозжечка, больших 
полушариях и спинном мозге. Чрезвычайно редко 
выявляются экстракраниальные метастазы, самой 
частой локализацией которых являются кости (80% 
от всех метастатических поражений) как у детей, 
так и у взрослых, реже – в легких (у взрослых) и в 
печени (у детей). Время появления метастазов после 
диагностики первичной опухоли короче у детей, чем 
у взрослых (20 мес. vs 36 мес.) [10].

Стадирование МБ проводится согласно системе 
стадирования Chang [11], для чего чрезвычайно 
важно выполнить МРТ головного и спинного мозга 
с контрастным усилением как до операции, так и 
сразу после нее (не позднее 48 часов) и исследовать 
цитологию ликвора после оперативного вмешатель-
ства. В зависимости от М-стадии по Chang больные 
стратифицируются в разные группы риска: в группу 
среднего риска включаются пациенты без метаста-
зов и остаточной опухоли на МРТ после операции 
с благоприятной гистологией. В группу высокого 
риска входят пациенты либо с остаточной опухолью 
(размер > 1,5 см2), и/или с наличием метастазов 
(стадия М+) и/или с неблагоприятной гистологией 
(крупноклеточная или анапластическая МБ). Наличие 
метастазов ухудшает прогноз с разницей в цифрах 
беспрогрессивной выживаемости: по данным Brandes 
[12], 5-летняя беспрогрессивная выживаемость со-
ставляет 61% vs 78% для пациентов без метастазов и с 
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их наличием соответственно. Подобные результаты 
лечения описаны многими авторами [13, 14].

В последние годы наиболее важным событием в 
изучении МБ явилось открытие спектра медуллобла-
стом с выделением молекулярных подгрупп с раз-
личными цитогенетическими характеристиками, с 
различной генной экспрессией и наличием специфи-
ческих мутаций, а также с различными демографиче-
скими, гистологическими характеристиками, резко 
отличающихся друг от друга прогнозом.

Эти исследования позволили разделить все МБ на 
4 подгруппы. Лучше всего очерчены две из них – груп-
па WNT и группа SHH. Две другие характеризуются как 
не WNT/SHH и называются группа 3 и группа 4 [15].

Группа WNT (в 90% случаев выявляется мутация 
CTNNB1) – тип опухоли, встречающийся реже все-
го: он составляет примерно 10% всех МБ взрослых 
пациентов. Этот тип чаще всего регистрируется у 
детей старше 3-х лет и характеризуется классической 
гистологией, редким метастазированием и хорошим 
прогнозом – 5-летняя выживаемость у детей состав-
ляет более 95% и 80% у взрослых [16].

Группа SHH составляет 30% среди всех пациентов с 
МБ. Чаще всего встречается у взрослых (60%) и у детей 
младшего возраста, у детей старше 3-х лет заболевае-
мость резко падает [16]. Прогноз промежуточный для 
обеих возрастных групп: 5-летняя выживаемость состав-
ляет около 70%. Случаи метастазирования достаточно 
редки. В этой группе представлены все гистологические 
подтипы МБ, но десмопластический тип и тип с экстен-
сивной нодулярностью встречаются крайне редко.

Пациенты группы 3 (25 % от всех МБ) имеют наи-
худший прогноз с 5-летней выживаемостью, не пре-
вышающей 50% [17]. У взрослых этот тип встречается 
не более чем в 2% случаев, остальное приходится на 
долю детей, преимущественно мальчиков (2:1). Дан-
ному типу свойственно быстрое метастазирование, 
что регистрируется в 45% случаев.

Группа 4 является наибольшей среди всех МБ, 
составляя 35% всех случаев [17]. У взрослых этот тип 
встречается в 20–25%, у детей – в 35%, но у них про-
гноз лучше, чем у взрослых. В этой группе резко вы-
ражено преобладание мужского пола с соотношением 
1:3. В среднем выживаемость составляет примерно 
75%. Метастазы регистрируются в 35–40% случаев. 
Почти все случаи этой группы имеют классическую 
или крупно-клеточную гистологию.

Пациентам с МБ назначается мультимодальное 
лечение, включающее в себя оперативное вмешатель-
ство, химио- и лучевую терапию.

Первым этапом лечения МБ является максимально 
допустимое удаление опухоли с субтотальным или то-
тальным уровнем резекции, что крайне важно с про-
гностической точки зрения [18]. При гидроцефалии 
первым хирургическим этапом может быть вентрику-
лостомия или установка вентрикуло-перитонеального 
шунта [19].

Для достижения лучших уровней выживаемости у 
пациентов стандартного и высокого рисков необхо-
димо проведение адьювантного лечения, т.к. само по 
себе хирургическое лечение МБ сопряжено с высокой 
частотой рецидивов [20, 21].

При лучевой терапии (ЛТ) в данном случае клас-
сическим подходом является проведение кранио-
спинального облучения (КСО) в дозе 24–36 Гр (в 
зависимости от группы риска) с бустом на ложе уда-
ленной опухоли или на всю задне-черепную ямку до  
54–55 Гр, проводимой на фоне еженедельного введе-
ния винкристина.

Сегодня уже ни у кого вызывает сомнений, что 
добавление полихимиотерапии (ПХТ) улучшает про-
гноз для пациентов среднего и высокого рисков как у 
детей, так и у взрослых пациентов [22, 23].

Режимы проведения ПХТ (в неоадьювантном 
режиме, до проведения ЛТ, либо в адьювантном – 
после КСО) разнятся в зависимости от М стадии за-
болевания. В неоадьвантном режиме используются 
препараты карбоплатин, циклофосфан, метотрексат, 
винкристин, этопозид. При проведении ПХТ после 
КСО проводятся циклы ПХТ с использованием лому-
стина, винкристина и цисплатина.

Дети переносят ПХТ лучше, чем взрослые: у послед-
них чаще развивается гематологическая токсичность 
3–4 степени, что требует снижения доз и пролонги-
рования химиотерапии [24, 25].

Ряд детских онкологических клиник РФ участвует 
в европейском исследовании HIT-MED-2014 по лече-
нию эмбриональных опухолей центральной нервной 
системы (включая медуллобластому, эпендимому, 
пинеобластому и примитивно-нейроэктодермальную 
опухоль ЦНС) у детей и подростков в возрасте от 0 
до 21 года.

Опухоли костей
Самыми частыми злокачественными опухолями 

костей у детей и подростков являются остеогенная 
саркома и саркома Юинга, которые составляют 56% 
и 34% всех злокачественных опухолей костей соот-
ветственно [26, 27].

Конечная цель лечения костных сарком – изле-
чение больного от первичной опухоли и метастазов 
с максимально возможным сохранением функцио-
нальности больной конечности и минимальными 
отдаленными последствиями лечения. Диагностика и 
лечение костных сарком требует тесного мультидис-
циплинарного взаимодействия онкологов, ортопедов, 
специалистов по визуализации и патоморфологов.

Лечение начинается с индукционной ПХТ, за кото-
рой следует этап локального лечения: при отсутствии 
противопоказаний – радикальная хирургическая 
операция на первичной опухоли и метастазах, если 
они есть, далее адьювантная ХТ. Для саркомы Юинга 
имеется еще одна опция локального лечения в виде 
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лучевой терапии. Современные возможности ре-
конструктивных операций расширили показания к 
органосохраняющему лечению, в т.ч. и для пациентов 
с несозревшим скелетом, т.е. детей и подростков.

Остеогенная саркома (ОС) – это агрессивная 
опухоль мезенхимального происхождения, проли-
ферирующие клетки которой продуцируют остеоид 
или незрелую костную ткань. ОС – самая частая 
злокачественная опухоль костей у детей с частотой 
4–5 случаев на миллион населения в возрасте от 0 до 
19 лет с преобладанием лиц мужского пола. ОС имеет 
бимодальное возрастное распределение: первый пик 
заболеваемости наблюдается во второй декаде жизни, 
а второй – в возрасте старше 65 лет [28, 29, 30].

Чаще всего ОС поражает метафизы длинных труб-
чатых костей, самой частой локализацией опухоли 
является область коленного сустава с поражением 
дистального метафиза бедренной кости в 42% и прок-
симального метафиза большеберцовой кости в 18% 
всех случаев ОС. Плечевая кость поражается в 10% слу-
чаев, кости черепа реже (преимущественно нижняя 
челюсть – 8%) и кости таза – 8%. [26, 31, 32, 33, 34]. 

Остеосаркома имеет некоторые особенности воз-
растной презентации: ОС аксиальной локализации, 
имеющие худший прогноз, встречаются у молодых 
взрослых чаще, чем у детей и младших подростков 
[26, 35].

Основные симптомы ОС – боль, припухлость и 
нарушение функции конечности, что является поводом 
для рентгенологического исследования. Стандартная 
рентгенография стала базовым методом диагностики 
ОС, поскольку помогает выявить характерную картину 
костной деструкции с накоплением патологического 
остеоида и обязательной реакцией надкостницы 
в виде «спикул» и/или «треугольника Кодмана». 
Компьютерная томография дополняет рентгеновское 
обследование первичного очага и является главным 
методом для выявления легочных метастазов.  
МРТ – наиболее специфичный метод для локального 
стадирования, мониторирования ответа опухоли на 
химиотерапию и планирования объема оперативного 
лечения.

Помимо перечисленных методов визуализации 
необходимо выполнить и биопсию. До этого на-
правлять больного с подозрением на опухоль в 
специализированное учреждение критично. Но если 
биопсию провести неправильно, в дальнейшем мож-
но исключить даже обсуждение вопроса об органо-
сохраняющем лечении. В идеале хирургу-онкологу це-
лесообразно обсуждать место планируемой биопсии 
со специалистами визуализирующих методов диагно-
стики (МРТ, радионуклидной). Правильно выбранное 
место биопсии сократит время для установления 
точного диагноза и уменьшит риск диссеминации 
опухоли. Биопсия должна проводиться минимально 
инвазивным способом, поэтому трепанбиопсия пред-
почтительнее, нежели открытая ножевая биопсия.

До начала 1970-х гг. считалось, что выживае-
мость больных с ОС после хирургического лечения 
составляет не более 20% [36, 37, 38]. Современным 
cтандартом лечения ОС является комбинированный 
подход, включающий адьювантную и неоадьвантную 
химиотерапию с радикальной хирургической опе-
рацией. С 2007 г. в международном онкологическом 
сообществе существует протокол EURAMOS-1 для 
лечения ОС, объединяющий 4 ведущие многоцентро-
вые исследовательские группы по изучению ОС: COG 
(Children’s oncology Group, США), COSS (Cooperative 
Osteosarkom-Studiengruppe, немецко-австрийско-
швейцарская группа по изучению ОС), EOI (European 
Osteosarcoma Intergroup, или Европейская интергруп-
па по остеосаркоме) и SSG (Scandinavian Sarcoma 
Group, иначе скандинавская группа по изучению 
сарком). Протокол EURAMOS-1 разработан для паци-
ентов в возрасте от 0 до 40 лет. В рамках протокола 
EURAMOS пациенты получают преоперативную ПХТ, 
состоящую из двух пятинедельных циклов, включаю-
щих цисплатин, доксорубицин и высокодозный мето-
трексат (МАР-режим). После радикальной операции 
(ампутация, ротационная пластика или резекция с 
эндопротезированием) больные стратифицируются 
в зависимости от гистологического ответа: пациенты 
с хорошим ответом (<10% живых опухолевых клеток) 
продолжают тот же режим МАР (4 курса)), больные с 
плохим ответом (>10% живых опухолевых клеток) по-
лучают МАР-режим с ифосфамидом и этопозидом.

Наиболее важным из прогностических факторов 
является гистологический ответ опухоли на 2 предо-
перационных курса ПХТ (МАР). При хорошем ответе 
(<10% живых опухолевых клеток в препарате) выживае-
мость составляет 73,4%, тогда как при плохом гистоло-
гическом ответе – значительно хуже: 47,2% [39].

Международная организация LIVESTRONG Young 
Adult Alliance провела мета-анализ, целью которого 
было выяснение влияния пола, возраста и токсич-
ности неоадьювантной химиотерапии ОС на вы-
живаемость. На основе анализа индивидуальных 
данных 4838 пациентов с ОС, полученных из 5-ти 
международных кооперативных групп Европы 
и Америки, были сделаны выводы о достоверно 
более высоком уровне общей выживаемости у лиц 
женского пола и у детей по сравнению со старшими 
подростками и молодыми взрослыми. Наиболее вы-
сокая степень химиоиндуцированного некроза опу-
холи была достоверно связана с лучшими цифрами 
выживаемости, женским полом и частотой мукозита 
3–4 степеней. Лица женского пола достоверно чаще, 
чем лица мужского пола, развивали тромбоцитопе-
нию 3 и 4 степеней. У детей достоверно чаще, чем 
у взрослых, развивалась нейтропения и тромбоци-
топения 3 и 4 степеней. Хороший гистологический 
ответ достоверно чаще регистрировался у лиц жен-
ского пола в сравнении с лицами мужского пола, а 
также у детей по сравнению со взрослыми [40]. На 
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основании этого анализа были сделаны выводы о 
том, что в проведении химиотерапии у лиц мужско-
го и женского полов и у детей и взрослых, имеются 
фундаментальные различия. Эти различия могут 
значительно влиять на выживаемость при остеосар-
коме, когда химиотерапия играет ключевую роль в 
исходе заболевания.

Саркома Юинга (СЮ)
СЮ – первичная опухоль костей, по частоте 

встречающаяся в детском и подростковом возрасте 
на втором месте после остеосаркомы. СЮ принад-
лежит к так называемым «мелко-круглоклеточным 
голубым» опухолям, клетки которой представляют 
различную степень нейрональной дифференцировки. 
Под термином «Саркома Юинга» объединены СЮ, 
ПНЭО (злокачественная периферическая нейроэк-
тодермальная опухоль), опухоль Аскина и атипичская 
саркома Юинга.

Лица мужского пола заболевают несколько чаще: 
заболеваемость у них составляет 3,3 на миллион, у 
лиц женского пола – 2,6 на миллион [41].

СЮ может поражать все кости скелета, однако 
чаще развивается в длинных трубчатых костях ко-
нечностей с преимущественной локализацией в диа-
физе с последующим быстрым распространением по 
длиннику кости.

Наиболее частой локализацией СЮ является ниж-
няя конечность с поражением бедренной кости (27%), 
большеберцовой (11%) и малоберцовой костей (10%). 
Плечевая кость поражается в 16%. Второй по частоте 
локализацией СЮ являются кости таза (21–25%).  
В отличие от остеогенной саркомы, СЮ часто пора-
жает плоские кости (череп, лопатки, ребра) [42, 43].

Клиническая картина (острое начало, лихорад-
ка, быстро увеличивающаяся припухлость с мест-
ной гипертермией) требует дифференциальной 
диагностики с остеомиелитом. Рентгенологические 
проявления СЮ могут быть идентичными воспали-
тельным изменениям, поэтому только гистологиче-
ское исследование патологической ткани позволяет 
установить окончательный диагноз. Характерным и 
определяющим маркером саркомы Юинга является 
транслокация t (11; 22) (q12; q24). Ее отсутствие одно-
значно отвергает диагноз СЮ [44, 45].

До 1970-х гг. прогноз при СЮ был крайне неблаго-
приятным: более 90% пациентов умирали в первые два 
года с момента диагноза от отдаленных метастазов 
даже в случае радикального оперативного удаления 
опухоли [44, 46]. Современные программы лечения 
позволяют добиться долговременной выживаемости 
пациентов с СЮ до 70% [41, 47, 48].

В сравнении с детьми, страдающими СЮ, старшие 
подростки и молодые взрослые имеют ряд особен-
ностей: для этой группы еще более характерно пре-
обладание лиц мужского пола; опухоли, как правило, 

большие по размеру; опухоли чаще имеют неблаго-
приятную аксиальную локализацию (кости таза, по-
звонки) [49, 50] Вероятно, с этим связаны и худшие 
результаты лечения у взрослых больных по сравне-
нию с детьми, страдающими СЮ [51]. Например, при 
анализе результатов лечения пациентов с СЮ в воз-
расте до 30 лет по протоколу INT-0091 Национального 
Института Рака США в период с 1988 по 1992 гг. было 
показано, что 5-летняя бессобытийная выживаемость 
у детей до 10 лет составила 70%, у подростков с 10 до 
17 лет – 60%, и лишь 44 % у пациентов с 18 до 30 лет 
(данные статистически достоверны с р=0,001) [52].

При анализе влияния возраста пациентов и типа 
лечебного учреждения на показатели выживаемости 
пациентов с СЮ, получавшим лечение по одинако-
вым «детским» протоколам (последовательно CESS/
EICESS/EURO-EWING) [50] выяснилось, что статисти-
чески лучшие результаты имели пациенты в возрасте 
16–20 лет, если они получали лечение в детских он-
кологических отделениях в сравнении со взрослыми 
отделениями. 20-летняя выживаемость пациентов в 
возрасте 15–20 лет, получавших терапию в детских 
онкологических отделениях, составила 43%, тогда 
как пациенты этой же возрастной группы, но лечив-
шиеся во взрослых отделениях, имели выживаемость 
24% (р=0,0001). При этом у более старших больных 
была отмечена меньшая токсичность лечения, чем у 
детей [53].

В детских онкологических отделениях РФ для ле-
чения СЮ применяется протокол Euro-Ewing версии 
2008 г. Программа Euro-Ewing является объединенным 
протоколом европейских и американских групп по 
изучению СЮ и предполагает исследование паци-
ентов в возрасте от 0 до 35 лет. Стратегия лечения 
СЮ по данному протоколу предусматривает страти-
фикацию больных по группам риска в зависимости 
от степени распространения процесса и первичного 
ответа опухоли на неоадъювантную химиотерапию. 
Программа лечения состоит из 6  индукционных 
блоков ПХТ, включающих винкристин, ифосфамид, 
доксорубицин и этопозид (VIDE). После 6 блоков VIDE 
проводится этап локального лечения (при возможно-
сти – оперативное удаление опухоли в максимально 
возможном объеме) и/или локальное облучение, доза 
которого зависит от края резекции. При радикальной 
операции лучевая терапия не проводится, при микро-
скопической остаточной опухоли доза ЛТ 35–45 Гр, а 
при макроскопической остаточной опухоли или не-
возможности проведения операции СОД составляет 
50–55 Гр. После локального лечения пациент получает 
8 блоков ПХТ, состоящих из винкристина, циклофос-
фана, актиномицина и ифосфамида (VAC-VAI).

Таким образом, для старших подростков и 
молодых взрослых использование «детских» про-
токолов лечения для ОС, СЮ и МБ может стать 
стандартным подходом во взрослых онкологиче-
ских учреждениях.
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