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Диссеминированное 
поражение мозговых оболочек 
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Развитие лептоменингеального канцероматоза (ЛМК) – достаточно частое событие при 
рабдомиосаркоме параменингеальной локализации (РМС ПМ). Однако диагностика и лечение 
данного вида прогрессирования до сих пор представляют трудности для педиатров и детских 
онкологов, что связано с малым абсолютным числом больных с РМС ПМ, не позволяющим 
накопить достаточный клинический опыт, отсутствием патогномоничной клинической картины и 
стандартизованной специфической терапии. В статье представлены описания трех клинических 
случаев развития ЛМК при РМС ПМ и обзор литературы, посвященный этой проблеме. Родители 
пациентов дали согласие на использование информации в научных исследованиях и публикациях.
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Leptomeningeal canceromatosis in patient with 
parameningeal rhabdomyosarcoma
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The development of leptomeningeal carcinomatosis (LC) is quite a frequent event during a rhabdomyosarcoma with parameningeal 
localization, usually known as a parameningeal rhabdomyosarcoma (PM RMS). However, the diagnosis and treatment of this kind 
of progression are still difficult for pediatricians and pediatric oncologists due to the small absolute number of PM RMS patients, 
which makes it impossible to accumulate sufficient clinical experience, as well as due to the absence of a pathognomonic clinical 
picture and a standardized specific therapy. The article describes 3 clinical cases of LC during PM RMS and provides an overview 
of existing literature focusing on this problem. Parents patients agreed to use personal data in research and publications.
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Рабдомиосаркома (РМС) – наиболее распро-
страненная саркома мягких тканей детского 
возраста [1, 2]. Заболеваемость РМС состав-

ляет 0,45 на 100 тыс. детей [3]. До 20% РМС при-
ходится на параменингеальную (ПМ) локализацию, 
одна из неблагоприятных особенностей которой – 
возможность контактного распространения на моз-
говые оболочки с последующей интракраниальной 
диссеминацией [4, 5]. Диссеминированное пораже-
ние мягкой и паутинной оболочек головного и спин-
ного мозга при злокачественных новообразованиях 
разных локализаций принято обозначать термином 
«лептоменингеальный канцероматоз» (ЛМК) [5, 6]. 
Прогноз больных с ЛМК обычно неблагоприятен, 

однако во многом зависит от вида опухоли и ее чув-
ствительности к лекарственной терапии. К сожа-
лению, при РМС до сих пор не существует методов 
профилактики развития поражения мозговых оболо-
чек (как, например, при остром лимфобластном лей-
козе), а отсутствие патогномоничной клинической 
картины, методов ранней диагностики и эффектив-
ной специфической терапии ведет к крайне небла-
гоприятному прогнозу. Однако в силу редкости 
РМС, значимо уступающей по частоте встречаемо-
сти другим заболеваниям с частым развитием ЛМК 
(рак молочной железы, легкого и др.), ЛМК при РМС 
изучен явно недостаточно, что требует проведения 
дополнительных исследований. 
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Описание клинических случаев
За период 2012–2018 годов (72 мес.) 246 паци-

ентов с РМС получили программное лечение в 
НМИЦ детской гематологии, онкологии и иммуноло-
гии им. Дмитрия Рогачева Минздрава России, в том 
числе 50 случаев пришлось на долю ПМ локализа-
ции. Данные о развитии ЛМК в этой группе пациен-
тов доступны лишь для детей старше 10 лет (n = 17);  
у троих из них отмечен ЛМК. Таким образом,  
в нашем Центре частота развития ЛМК при РМС ПМ  
локализации в возрастной категории старше 10 лет 
составила 17,6%. В связи с недостаточной изучен-
ностью данного вида осложнения при РМС мы рас-
смотрим отдельно каждый клинический случай. 
Родители всех пациентов дали согласие на исполь-
зование информации в научных исследованиях  
и публикациях.

Пациент № 1. Симптомы диссеминированного 
поражения мозговых оболочек появились после 
трех курсов программной терапии. На тот момент в 
пользу ЛМК указывало прогрессирование экстра-
краниальных процессов, паралич черепных нервов, 
положительные менингеальные знаки, плеоцитоз в 
ликворе, поражение мозговых оболочек по данным 
МРТ (рисунок 1), отсутствие «следов» патогенов в 
ликворе. Однако присутствие у пациента лихорадки, 
позитивной культуры из областей потенциаль-
ного контакта с мозговыми оболочками, перемежа-
ющейся неврологической симптоматики на фоне 
системного противоопухолевого и противоинфек-
ционного лечения в большей степени указывали на 
инфекционный процесс. Состояние пациента про-
грессивно ухудшалось, и вскоре в связи с остро 

возникшей сердечно-сосудистой недостаточностью 
он скончался. В ходе аутопсии обнаружена опухоль 
параменингеальной локализации с интракраниаль-
ным распространением и инфильтративным пора-
жением мозговых оболочек. Неверная трактовка 
процесса не позволила начать локальную терапию, 
которая, возможно, могла продлить жизнь пациенту 
(таблица).

Пациент № 2. Первые клинические симптомы 
(тошнота, рвота без очевидных причин) появились 
спустя более двух недель после окончания 7-го 
курса программной терапии. Данная симптоматика 
была расценена как проявление эзофагогастроду-
оденита. Но ПМ локализация опухолевого процесса 
и прогрессирующая неврологическая симптома-
тика сподвигли задуматься о диссеминации зло-
качественного процесса на мозговые оболочки. 
Результаты визуализации (рисунок 2) и ликворо-
граммы дали возможность прижизненно иденти-
фицировать ЛМК. Однако диагностический путь от 
появления первых симптомов до установления диа-
гноза составил две недели. К сожалению, учитывая 
агрессивный характер данного процесса и очевид-
ную химиорезистентность опухоли на данном этапе 
(отсутствие нарастания эффекта на фоне химиолу-
чевого лечения), попытки сдержать распространение 
процесса (интратекальное введение метотрексата) 
не привели к положительному результату. Отмечена 
прогрессирующая отрицательная динамика невроло-
гической симптоматики в виде пареза нижних конеч-
ностей, нарушения функции тазовых органов. Через 
месяц после установления прогрессии основного 
заболевания пациент скончался (таблица).

Пациент № 3. Этот клинический случай зна-
чимо отличается от первых двух. Данному пациенту 
в полном объеме проведена программная тера-
пия, констатирован полный ответ. Однако через 
9 мес. от окончания лечения у пациента появи-
лось двоение в глазах, локальная болезненность, 
левосторонний экзофтальм, периодические голо-
вокружения, боли в области спины. Контроль-
ные обследования (цитологическое исследование 
ликвора, магнитно-резонансная томография ЦНС) 
подтвердили билатеральный интраорбитальный 
рецидив с метастатическим поражением подче-
люстных слюнных желез, шейных лимфоузлов с 
обеих сторон, оболочек головного и спинного мозга  
(рисунок 3).

В связи с массивным метастатическим пора-
жением, выраженным болевым синдромом, нару-
шением функции тазовых органов, сенсорным и 
моторным дефицитом нижних конечностей, несмот- 
ря на тяжелое состояние пациента, был начат цикл 

Рисунок 1
Пациент № 1, инициальная МРТ: диффузное неравномерное 
накопление контрастного вещества по мозговым оболочкам
Figure 1
Patient 1. Initial MRI scan. A diffuse uneven distribution of contrast 
medium in the meninges



Pediatric Hematology/Oncology and Immunopathology
2019 | Vol. 18 | № 4 | 90‒98

92 К л и н и ч е ски   е  н аб  л ю д е н и я 

Таблица
Сравнительная характеристика пациентов
Table
A comparison of patient characteristics

Пациент
Patient

№ 1 № 2 № 3

Возраст, лет
Age, years

14 15 17

Тип РМС
Total resection

Альвеолярная
Alveolar 

Альвеолярная
Alveolar 

Альвеолярная
Alveolar 

Локализация основного 
образования 
Localization of the main neoplasm

Полость носа, решетчатый лабиринт, 
медиальные отделы глазниц, левая 

гайморова пазуха, интракраниальное 
и интрадуральное распространение

Nasal cavity, ethmoidal labyrinth, 
medial orbits, left maxillary sinus, 
intracranial and intradural spread

Полость носа, 
правая верхнечелюстная пазуха, 
правая глазница, правые отделы 

передней черепной ямки
Nasal cavity, right maxillary sinus, right orbit, 

right anterior cranial fossa

Решетчатый лабиринт, медиальный 
отдел левой орбиты, левая 

верхнечелюстная пазуха, левая 
подвисочная ямка, интракраниальное 

распространение
Ethmoidal labyrinth, medial part 

of the left orbit, left maxillary sinus, 
left infratemporal fossa, intracranial spread

FOXO1 + – –

Инициальные метастазы
Initial metastases

В костный мозг, 
грудные позвонки, ребра

To the bone marrow, 
the thoracic vertebrae and the ribs

В шейные лимфоузлы
To the cervical lymph nodes

В легкие
To the lungs

Прогностическая группа, стадия 
Prognostic group, stage

Стадия по IRS IV. Т2bN1M1. 
Группа очень высокого риска

IRS stage IV. Т2bN1M1. Very high-risk group

Стадия по IRS III. T2bN1M0. 
Группа очень высокого риска 

IRS stage III. T2bN1M0. Very high-risk group 

Стадия по IRS IV. Т2bN0M1 
Группа очень высокого риска

IRS stage IV. Т2bN0M1. Very high-risk group

Схема терапии 
Treatment scheme

CEVAIE VAIA CEVAIE

Ответ на терапию 
Response to treatment

Прогрессия на терапии
Progression during treatment

Прогрессия на терапии
Progression during treatment

Полный ответ
Complete response

Клинические симптомы, 
свидетельствующие о ЛМК
Clinical symptoms pointing to LC 

Головная боль, 
тошнота, положительные 

менингеальные знаки
Headache, nausea, positive meningeal signs

Тошнота, многократная рвота, 
возникшие спустя более двух недель 

после окончания химиотерапии
Nausea and multiple vomiting occurring 

more than two weeks after the end 
of chemotherapy

Двоение в глазах, левосторонний 
экзофтальм, головокружение, 

в дальнейшем присоединение нижней 
параплегии, нарушений функций 

тазовых органов
Diplopia, exophthalmos of the left eye, 

vertigo, later also paraplegia 
and pelvic floor dysfunction

Трактовка процесса на 
основании ранних симптомов
Interpretation of the process 
on the basis of early symptoms

Инфекционный процесс (менингит?) 
Infectious disease process (meningitis?)

Эзофагогастродуоденит?
Esophagogastroduodenitis?

ЛМК?
LC?

Диагностические мероприятия 
Diagnostic tests

МРТ и КТ ЦНС, ликворограмма
CNS MRI and CT scans, myelogram

ФГДС, МРТ и КТ ЦНС, ликворограмма
Fibrogastroduodenoscopy, CNS MRI and CT 

scans, myelogram

МРТ ЦНС, КМП, ликворограмма
CNS MRI scan, bone marrow punctures,

myelogram

Время от первых симптомов  
до диагноза ЛМК
Time elapsed between the first 
symptoms and LC diagnosis

6 недель
6 weeks

2 недели
2 weeks

Менее 1 недели
Less than 1 week

Диагноз ЛМК
LC diagnosis

Установлен посмертно 
Established post mortem

Через 2 недели от начала 
диагностических мероприятий на фоне 

появления оболочечных симптомов 
(головная боль, нарушение функции 

тазовых органов) установлен  
диагноз ЛМК

The LC diagnosis is established two weeks 
after the start of diagnostic tests against 
the background of the onset of meningeal 

symptoms (headache, pelvic floor dysfunction)

Подтвержден диагноз ЛМК 
LC diagnosis confirmed

Терапия
Treatment

Массивная 
противомикробная терапия

Massive antimicrobial therapy

Интратекальное 
введение метотрексата

Intrathecal methotrexate administration

Три противорецидивных курса Carbo/
VP16 + три интравентрикулярных 

введения метотрексата с последующей 
метрономной терапией

3 anti-relapse cycles of Carbo/VP16 + 3 
intraventricular methotrexate administrations 

with subsequent metronomic therapy

Исход
Outcome

Прогрессивное ухудшение 
состояния – смерть 

Progressive deterioration 
of the patient’s condition – death 

Дальнейшая прогрессия основного 
заболевания – смерть

Further progression 
of the primary disease – death 

Жив; продолжительность 
наблюдения – 7 мес. Стабилизация

The patient is alive. The monitoring duration 
is 7 months. Stabilization
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химиотерапии 2-й линии согласно протоколу CWS 
2009 (карбоплатин + этопозид) в полных дозах.  
Во многом попытка проведения интенсивной терапии 
у этого больного была обусловлена исходной химио- 
чувствительностью опухоли, надеждой на достиже-
ние выраженного противоопухолевого эффекта и 
улучшение его состояния. 

В течение первых двух недель лечения была 
отмечена положительная динамика: улучше-
ние общего состояния пациента; со стороны 

неврологического статуса – появление чувствитель-
ности и увеличение объема движений в нижних конеч-
ностях. Учитывая лептоменингеальное опухолевое 
распространение, было принято решение добавить 
к системной терапии интравентрикулярное введение 
метотрексата в суммарной дозе 12 мг (2 мг, 2 раза  
в сутки, в течение 3 дней).

Наличие противоопухолевого эффекта было под-
тверждено инструментально: по результатам кон-
трольной МРТ после первого же противорецидивного 

Рисунок 2
Пациент № 2, инициальная МРТ: диффузное поражение оболочек головного (А) и спинного мозга (Б) с признаками вовлечения  
в процесс вещества головного мозга в лобных и теменных областях
Figure 2
Patient 2. Initial MRI scan. A diffuse lesion of the cranial (А) and spinal (Б) meninges with signs of brain matter involvement in the frontal and parietal areas

Рисунок 3
Пациент № 3, инициальная МРТ: интенсивное диффузное контрастирование по мягким мозговым оболочкам; крупные контраст- 
позитивные мягкотканные патологические образования в полости глазниц (слева в нижне-медиальных отделах – 4,5 × 3,5 × 2,2 см; 
справа в нижних отделах – 2,3 × 2,0 × 1,2 см): А – аксиальный срез, Б – сагиттальный срез
Figure 3
Patient 3. Initial MRI scan. Intense diffuse contrast in the pia mater. Large contrast-positive soft-tissue pathological masses in the orbits (on the left in the 
lower medial part: 4.5 × 3.5 × 2.2 cm, on the right in the lower part: 2.3 × 2.0 × 1.2 cm): A – the axial slice, Б – sagittal slice

а

а

Б

Б
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курса отмечена положительная динамика – умень-
шение размеров интраорбитальных опухолевых 
компонентов и степени накопления контраста моз-
говыми оболочками, сокращение шейных лимфоуз-
лов и подчелюстных слюнных желез (рисунок 4).

Выполнены еще два курса противорецидивной 
терапии по схеме «карбоплатин + этопозид» с интра-
вентрикулярным введением метотрексата. 

По результатам контрольной МРТ ЦНС было 
отмечено сохранение достигнутого эффекта, однако 
его нарастания не было. Наблюдалась также ста-
билизация неврологического статуса и общего 
состояния больного. Остаточная неврологическая 
симптоматика проявлялась парезом мимической 
мускулатуры слева, синдромом верхней глазнич-
ной щели слева, шаткостью походки, неравномер-
ным тертрапарезом, нижним вялым парапарезом и 
слабостью по центральному типу в левой руке; со 
стороны моторных функций отметили выраженную 
положительную динамику. 

Таким образом, остаточная неврологическая 
симптоматика у ребенка сохранялась, однако она 
не мешала жизнедеятельности; статус по ECOG – 1.  
В связи с этим (отсутствие нарастания противо- 
опухолевого эффекта, регресс клинических про-
явлений с последующей стабилизацией состоя-
ния), учитывая заведомо паллиативный характер 
лечения и высокую токсичность стандартной тера-
пии II линии, было принято решение отказаться 
от дальнейшего агрессивного лечения в пользу 
непрограммной метрономной терапии по схеме 
винорельбин/циклофосфан (внутривенное введе-
ние винорельбина – 25 мг/кг, 1 раз в неделю; пер- 

оральный прием циклофосфана в дозе 25 мг/кг, 
ежедневно) с целью сдерживания роста опухоли и 
сохранения при этом качества жизни больного за 
счет снижения токсичности терапии. 

На данный момент на фоне продолжающейся 
метрономной терапии период наблюдения за пациен-
том составляет 7 мес. По данным контрольной МРТ 
и объективного осмотра сохраняется стабилизация 
опухолевого процесса и неврологического статуса, 
больной полностью амбулаторен, находится дома, не 
имеет выраженных проявлений токсичности, нару-
шающих качество жизни (таблица).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ

Наши клинические наблюдения показывают, что 
ЛМК – не редкое осложнение при РМС ПМ локали-
зации: этот вариант прогрессирования заболева-
ния развился у 3 из 17 больных в возрасте старше 
10 лет. При этом диссеминация опухоли на мозговые 
оболочки может возникнуть как на этапе специфи-
ческой терапии, так и после ее окончания. 

Карциноматоз мозговых оболочек может про-
текать под маской других заболеваний, длительно 
оставаясь нераспознанным. Однако, учитывая ПМ 
локализацию опухоли, высокую вероятность кон-
тактного распространения на оболочки мозга, ко 
всем необъяснимым клиническим симптомам сле-
дует относиться с большой настороженностью и рас-
сматривать их как возможное проявление ЛМК. 

Очевидно, что ЛМК изучен недостаточно. Как 
было сказано выше, лептоменингеальный канцеро-
матоз – это диссеминированное поражение мягкой и 

Рисунок 4
Пациент № 3, контрольная МРТ после первого противорецидивного блока: положительная динамика в виде уменьшения степени 
накопления контраста мозговыми оболочками; патологические образования в полости глазниц без отрицательной динамики: 
А – аксиальный срез; Б – сагиттальный срез
Figure 4
Patient 3. Control MRI scan after the first anti-relapse cycle. Positive dynamics in the form of reduced contrast medium distribution in the meninges. 
Pathological masses in the orbits without deterioration: A – the axial slice, Б – sagittal slice

а Б



Вопросы гематологии/онкологии и иммунопатологии в педиатрии
2019 | Том 18 | № 4 | 90‒98

95

паутинной оболочек головного и спинного мозга при 
злокачественных новообразованиях разных локали-
заций [5, 6]. Данный вариант опухолевого пораже-
ния может встречаться при многих злокачественных 
опухолях, однако в доступной литературе инфор-
мация чаще представлена небольшими по объему 
сериями наблюдений. В одной из наиболее крупных 
обобщающих работ описаны 2765 случаев ЛМК у 
больных с различными видами опухолей, среди них 
на долю РМС пришлось лишь 0,1% наблюдений, при 
этом доля лейкозов составила 19,7%; лимфом – 
16,8%; рака легкого – 14,4%; опухолей ЦНС – 11,3%; 
опухолей головы и шеи – 0,7% [5]. Однако такое 
распределение, скорее всего, отражает не только 
встречаемость ЛМК при конкретном диагнозе, но и 
частоту самого первичного заболевания. Скорее 
всего, малое представительство РМС среди больных 
с поражением оболочек в данном исследовании обу-
словлено редкостью самой РМС по сравнению с дру-
гими заболеваниями.

Среди больных с РМС ПМ локализации пора-
жение оболочек – отнюдь не редкое событие. Так, 
например, C. Rafael и соавт. сообщают о 27 паци-
ентах с параменингеальной рабдомиосаркомой, про-
ходивших лечение с 1961 по 1976 год. В этой группе 
диссеминированное поражение мозговых оболочек 
развилось у 2 (7%) из 27 пациентов. В нашей группе 
исследования у детей старше 10 лет частота встре-
чаемости ЛМК при РМС ПМ локализации оказалась 
выше в сравнении с литературными данными –  
у 3 (17,6%) из 17 пациентов с РМС ПМ локализации 
отмечен ЛМК [7]. 

Описания ЛМК при РМС в доступной литера-
туре весьма ограничены, однако все они свидетель-
ствуют о неблагоприятном прогнозе этого варианта 
прогрессирования. По данным зарубежных источ-
ников, медиана продолжительности жизни пациен-
тов с ЛМК – от 6–8 нед. до 3–9 мес. в зависимости от 
типа опухоли и проводимой терапии [8–10]. В нашем 
наблюдении продолжительность жизни первых двух 
пациентов с момента появления первых симптомов, 
свидетельствующих о диссеминированном пора-
жении мозговых оболочек, не превысила 1,5 мес.; 
третий пациент на данный момент жив, проявления 
болезни у него стабильны на фоне продолжающейся 
терапии сдерживания; период наблюдения с момента 
констатации рецидива заболевания составляет  
7 мес. 

Описанные нами случаи подтверждают также, 
что излечивающей специфической терапии ЛМК 
при РМС нет, все возможные попытки сдерживания 
опухолевого распространения не приводят к изле-
чению. Однако, как показало наше исследование,  
у пациентов с инициальной химиочувствительной 
опухолью (наличие эффекта инициальной терапии в 

отношении экстракраниальных проявлений заболе-
вания) все же есть шанс на временный контроль над 
опухолевым процессом, что оправдывает попытки 
проведения противоопухолевой терапии при разви-
тии ЛМК при РМС. Этот вывод согласуется с имею-
щимися в литературе описаниями [11–14].

В патогенезе первым этапом развития дан-
ной формы прогрессии злокачественного процесса 
является попадание опухолевых клеток на мозговые 
оболочки. Это может произойти гематогенно (рас-
пространение через сосудистые сплетения мозга и 
сосуды мягкой мозговой оболочки), периневрально 
или периваскулярно, контактно (распространение 
из экстракраниальных или интракраниальных опу-
холей) или инициально с вовлечением мозговых 
оболочек при их первичных злокачественных пора-
жениях. Далее опухолевые клетки распространя-
ются с током ликвора, контаминируя структуры 
ЦНС и приводя к прогрессии заболевания [9, 15].  
Очевидно, что для РМС ПМ скорее всего характерен 
прямой контактный путь распространения. Основа 
профилактики ЛМК – в первую очередь действенная 
системная терапия основного заболевания. К сожа-
лению, попытки дополнительного использования 
лучевой терапии и/или интратекального введения 
цитостатиков еще на ранних этапах специфической 
терапии с целью предотвращения лептоменингеаль-
ного распространения опухолевых клеток, как это,  
к примеру, делают при лимфомах и лейкозах, при 
ПМ РМС оказались неэффективны. По данным 
исследований CWS 2002P [16], подобный подход не 
привел к уменьшению риска развития ЛМК и других 
видов интракраниального прогрессирования. 

Как при РМС, так и при других опухолях для 
ЛМК не существует характерной патогномонич-
ной клинической картины, более того, во многих 
случаях диссеминированное поражение мозговых 
оболочек может протекать под маской других забо-
леваний. В большей степени клиническая кар-
тина зависит от степени и характера вовлеченности 
отдельных мозговых структур. Вследствие нарушен-
ного оттока ликвора и повышения внутричерепного 
давления может появиться общемозговая сим-
птоматика в виде головной боли, тошноты, рвоты, 
нарушения сознания. При воздействии на корковые 
структуры больших полушарий возможны эпилепти-
ческие пароксизмы. «Классическая» менингеаль-
ная симптоматика в виде ригидности затылочных 
мышц, положительных симптомов Кернига и Бру-
дзинского присутствует в клинической картине 
лишь у 13% пациентов. При вовлечении череп-
но-мозговых нервов возможны диплопия, сниже-
ние слуха, нарушение чувствительности лица, 
дисфагия. Инфильтрация/сдавление отделов спин-
ного мозга, воздействие опухолевых эмболов на 
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субарахноидально расположенные нервные корешки 
сопровождаются радикулопатией, асимметричной 
слабостью конечностей, парестезиями и нарушением 
функции тазовых органов. Характер и степень выра-
женности изменений внутричерепных анатомических 
образований в отдельных наблюдениях неодинаковы, 
следовательно, и клиническая картина при этих опу-
холях у различных больных может варьировать. Осо-
бенно осложняется диагностика в случае развития 
ЛМК на фоне проведения противоопухолевого лече-
ния, так как многие ранние симптомы могут напо-
минать проявления токсичности [8, 9, 15]. В нашем 
наблюдении в связи с многогранностью и неодно-
значностью клинических проявлений в первых двух 
случаях ЛМК скрывался под маской других забо-
леваний – менингита и эзофагогастродуоденита.  
В третьем случае, когда ЛМК возник вне проведения 
противоопухолевой терапии, неврологический ста-
тус пациента уже при объективной оценке наталки-
вал на мысль о рецидиве основного заболевания с 
поражением мозговых оболочек, а отсутствие «кон-
курирующих» причин наблюдаемых симптомов 
позволило достаточно быстро поставить правильный 
диагноз.

Традиционные методы установления диагноза 
«лептоменингеальный канцероматоз» – результаты 
МРТ ЦНС и цитологическое исследование ликвора. 
Реже прибегают к стереотаксической биопсии моз-
говых оболочек. Первый диагностический шаг для 
распознавания карциноматоза – МРТ головного и 
спинного мозга. МРТ следует проводить до иссле-
дования спинномозговой жидкости, так как люм-
бальная пункция вызывает реакцию оболочек и 
приводит к накоплению ими контрастного веще-
ства, что по данным МРТ-исследования может быть 
неправильно истолковано. МРТ демонстрирует мно-
жественные массы в пределах субарахноидального 
пространства, гидроцефалию без видимой причины 
или диффузное лептоменингеальное контрастиро-
вание (рисунки 1–3). Рисунок накопления контраста 
по мягким мозговым оболочкам обозначен тер-
мином «cake icing» (в пер. с англ. – обледенелый 
торт) или «zuckerguss» (в пер. с нем. – сахарная 
глазурь) и может быть обнаружен как в головном, 
так и спинном мозге. Рисунок роста лептоменинге-
альной опухоли представляет собой либо пластопо-
добное распространение вдоль поверхности мягкой 
мозговой оболочки, периодически со вторичной вос-
палительной реакцией, либо множественные узелки 
разного размера, расположенные в виде шипов на 
поверхности головного, спинного мозга и нерв-
ных корешков. КТ-исследование, используемое как 
скрининговый инструмент для выявления метастазов 
у многих онкологических пациентов, менее чувстви-
тельно по сравнению с МРТ, особенно в определении 

ЛМК. Результаты КТ с контрастным усилением могут 
неверно трактовать злокачественный процесс в 1/3 
случаев, путая его с другими видами патологии, а в 
другой трети случаев – неправильно характеризо-
вать лептоменингеальные опухолевые отсевы как 
интрапаренхимальные. Ложно-негативные резуль-
таты КТ связаны с более низким контрастным раз-
решением по сравнению с МРТ, прилежащими 
костными структурами и лучевыми артефактами, 
особенно в задней черепной ямке [17, 18]. 

К сожалению, обнаружить опухолевые клетки в 
цереброспинальной жидкости (ЦСЖ) тоже удается 
далеко не всегда. Считается, что частота обнаруже-
ния клеток опухоли в первой пункции не превышает 
60%, но повышается до 90%, если проводить цито-
логическое исследование в трех последовательных 
порциях ЦСЖ. Цитологические исследования чаще 
дают положительные результаты, если пробы берут в 
непосредственной близости от зоны поражения, поэ-
тому если пробы, взятые при люмбальной пункции, 
негативны, по возможности следует произвести цер-
викальную или субокципитальную пункцию. Цитоло-
гические исследования должны быть основаны на 
данных цитоспиновых проб, а не окрашенных маз-
ков. Однако примерно у 40% больных, имевших на 
аутопсии поражение оболочек, в ликворе никогда 
не обнаруживали опухолевые клетки [19, 20].  
В описанном нами клиническом случае № 1, несмо-
тря на выявленные изменения по данным МРТ (кон-
трастное усиление по оболочкам головного мозга), 
отсутствие опухолевых клеток в ликворе привело к 
тому, что имеющиеся проявления были расценены 
как инфекционное поражение оболочек и послу-
жили поводом для проведения активной протвоин-
фекционной, а не противоопухолевой терапии. 

Во втором наблюдении немотивированные тош-
нота и рвота, возникшие спустя более 2 недель 
после проведения химиотерапии, были расценены 
как гастродуоденит. К сожалению, о возможности 
иного генеза этих симптомов (несмотря на наличие 
ПМ РМС с неудовлетворительным ответом на про-
тивоопухолевую терапию и отсутствие эффекта от 
рутинной противорвотной терапии и терапии гаст-
родуоденита) задумались только после появления 
явной неврологической симптоматики. Лишь после 
этого пациенту была выполнена МРТ ЦНС (головной 
мозг + спинной мозг) с контрастом, по данным кото-
рой описана МР-картина диффузного поражения 
оболочек головного и спинного мозга с признаками 
вовлечения в процесс вещества головного мозга 
в лобных и теменных областях, нарастания гидро-
цефалии, появления очагов по эпендиме. В ЦСЖ 
обнаружены опухолевые клетки. По данным прове-
денных обследований и ранее описанной клиниче-
ской картины установлен диагноз ЛМК. Оба случая 
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свидетельствуют об отсутствии настороженности в 
отношении риска развития ЛМК у больных с ПМ РМС.

У пациента № 3 предположение о наличие ЛМК 
возникло сразу (во многом благодаря тому, что уже 
был накоплен опыт при наблюдении первых двух 
пациентов, а также из-за отсутствия явных конку-
рирующих причин имеющихся клинических прояв-
лений); выполнены стандартные диагностические 
обследования (МРТ ЦНС, ликворограмма), по данным 
которых подтверждено диссеминированное пораже-
ние оболочек мозга.

К сожалению, стандартного лечения ЛМК не 
существует ввиду редкости этой патологии, а также 
явной зависимости вида лечения и его эффектив-
ности от варианта опухоли, поразившей оболочки. 
За исключением высокочувствительных к противо-
опухолевой терапии заболеваний (острый лимфо- 
бластный лейкоз, некоторые лимфомы), лечение 
лептоменингеальных метастазов в основном пал-
лиативное. С целью сдерживания и временной ста-
билизации процесса применяют интратекальное 
и системное введение химиопрепаратов, лучевую 
терапию [12–14, 21]. В нашем наблюдении у паци-
ента № 1 из-за неправильной трактовки процесса 
противоопухолевую терапию, направленную на лече-
ние ЛМК, не проводили, так как предполагалось, 
что проявления обусловлены инфекционным пора-
жением оболочек. Диагноз ЛМК был установлен 
посмертно. В то же время очевидно, что попытки 
проведения противоопухолевой терапии в этом слу-
чае были бы безуспешны в связи с резистентно-
стью эктстракранильных проявлений заболевания к 
ранее проведенному лечению (прогрессия опухоли 
на фоне терапии по протоколу CWS). 

Во втором клиническом случае диагностиче-
ский путь от появления первых симптомов дис-
семинированного поражения до верификации 
диагноза ЛМК составил 2 недели, но все же этот 
диагноз был поставлен прижизненно. К сожале-
нию, попытка интратекального введения метотрек-
сата не дала положительного эффекта, а попытки 
проведения системной противоопухолевой терапии 
были признаны нецелесообразными в связи с химио- 
резистентностью экстракраниальных проявле-
ний опухоли и плохим общим состоянием больной. 
В результате пациентка скончалась в ближайшие 
сроки после постановки диагноза ЛМК от его про-
грессирования. 

В третьем клиническом наблюдении пациент  
получил комбинированное лечение с использова-
нием системной противорецидивной терапии РМС 
(терапии 2-й линии) и интратекального введе-
ния цитостатиков. Возможность проведения такой 
терапии была обусловлена относительно удов-
летворительным (по сравнению с двумя другими 

больными) состоянием, учитывая наличие проме-
жутка между предшествующей терапией и началом 
лечения ЛМК, а также более ранней постановкой 
диагноза ЛМК. Лечение привело к значительному 
улучшению состояния больного, регрессу невроло-
гической симптоматики, уменьшению опухолевого 
поражения с последующей стабилизаций злокаче-
ственного процесса. Очевидно, что этот пациент 
явно выиграл благодаря попытке проведения проти-
воопухолевой терапии. Однако ключевое преимуще-
ство этого больного состоит в том, что его опухоль 
была химиочувствительна, о чем свидетельствует 
ответ экстракраниальных проявлений заболева-
ния на инициальную терапию. Скорее всего, именно 
это (сохранение химиочувствительности опухоли) и  
обусловило успех терапии на этапе развития ЛМК.

ВЫВОДЫ

ЛМК – нередкий вариант прогрессирования РМС 
ПМ локализации, однако может длительно оста-
ваться нераспознанным, скрываясь под маской 
осложнений. Но учитывая ПМ локализацию, любые 
проявления со стороны ЦНС следует рассматри-
вать как возможное проявление диссеминирован-
ного поражения мозговых оболочек. К сожалению, 
агрессивность и химиорезистентность данного вида 
прогрессии необратимо ведут к летальному исходу. 
Однако описанный нами клинический случай, в кото-
ром пациент на данный момент жив с контролируе-
мыми проявлениями болезни, свидетельствует о том, 
что при инициальной химиочувствительности основ-
ного заболевания терапия ЛМК может иметь поло-
жительный эффект.
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