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Редкий случай метастатического 
поражения костного мозга у пациента 
с медуллобластомой 
Т.В. Конюхова, И.Г. Вилесова, Е.А. Сальникова, А.В. Артемов, А.П. Щербаков, Л.И. Папуша

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр детской гематологии, онкологии  
и иммунологии им. Дмитрия Рогачева» Минздрава России, Москва

Экстраневральное метастазирование – крайне редкое проявление первичных опухолей головного 
мозга. Большая часть описанных в литературе случаев представлена рецидивами медуллобластомы. 
В данной статье описан случай рецидива у пациента с медуллобластомой с метастатическим 
поражением костного мозга через 2 года после успешного лечения первичной опухоли. Родители 
пациента дали согласие на использование информации, в том числе фотографий ребенка, в 
научных исследованиях и публикациях.
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A rare case of metastatic involvement of the bone marrow 
in a patient with medulloblastoma 
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Extraneural metastasis from primary brain tumors is an extremely rare occurrence. The majority of such cases described in the 
literature are medulloblastoma relapses. In this article, we report a case of relapse in a patient with medulloblastoma with the 
metastatic involvement of the bone marrow two years after successful treatment for the primary tumor. The patient's parents 
gave consent to the use of their child's data, including photographs, for research purposes and in publications.  
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Медуллобластома (МБ) – высокоагрессивная 
злокачественная эмбриональная опухоль 
задней черепной ямки (ЗЧЯ), являющаяся 

наиболее распространенным новообразованием 
головного мозга у детей, на долю которого прихо-
дится около 20% случаев всех опухолей центральной 
нервной системы (ЦНС) и до 40% всех опухолей 
ЗЧЯ [1, 2]. На сегодняшний день выделены следу-
ющие основные молекулярные группы заболевания: 
WNT, SHH (с и без мутации в гене TP53), non-WNT/
non-SHH. Каждая группа характеризуется определен-
ными молекулярными, клинико-рентгенологическими 
и прогностическими характеристиками [2, 3].

Экстраневральное метастатическое поражение 
при МБ крайне редко встречается при инициальной 
диагностике (1–2%) и более часто наблюдается в 
рецидиве заболевания (5–10%) [4]. Выделяют следу-
ющие механизмы экстраневрального распространения 
опухолевого поражения: повреждение кровеносных и 
лимфатических сосудов при проведении нейрохирур-
гического вмешательства, прямое распространение 
опухоли по кровеносным сосудам и нервам, шунт-ас-
социированное метастазирование [4].

C.H. Rickert проанализировал 245 опублико-
ванных случаев экстраневрального метастатического 
поражения при опухолях головного мозга у пациентов 
младше 18 лет. Было выявлено, что наиболее часто 
наблюдаются экстраневральные метастазы при МБ 
(56,3%), герминомах (9,8%), глиобластомах (6,9%), 
реже при эпендимомах (3,7%) и пилоцитарных астро-
цитомах (2,9%) [5].

А. Mazloom провел обзор данных PubMed с 1961 по 
2007 г., куда вошли 119 пациентов с экстраневральным 
метастатическим поражением при МБ. Было выявлено, 
что самым частым локусом поражения являются кости 
(84%), реже костный мозг (27%), лимфатические узлы 
(15%), легкие (6%) и печень (6%) [6]. Среди костных 
структур наиболее часто поражались кости таза (59,3% 
всех случаев поражения костей), бедренные кости 
(54%) и позвонки (46%) [5]. 

В данной работе представлен клинический 
случай пациента, у которого было выявлено экстра-
невральное метастазирование при рецидиве МБ. 
Родители пациента дали согласие на использование 
информации, в том числе фотографий ребенка, в 
научных исследованиях и публикациях.
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

У мальчика Х. в возрасте 13 лет появились и 
стали нарастать жалобы на слабость и утомляемость, 
через 5 мес присоединилась постоянная головная 
боль. По данным магнитно-резонансной томографии 
(МРТ) головного мозга выявлены объемное обра-
зование ЗЧЯ, гидроцефалия. В неврологическом 
статусе преобладали мозжечковая атаксия, общемоз-
говая симптоматика. Была выполнена радикальная 
резекция опухоли. Гистологический диагноз: класси-
ческая МБ, верифицирована стадия R0М0. Проведена 
терапия по протоколу HIT-MED 2014: лучевая терапия 
в объеме краниоспинального облучения (КСО) в 
суммарной очаговой дозе (СОД) 35,2 Гр с бустом на 
ЗЧЯ в СОД 55 Гр, 7 курсов поддерживающей терапии. 
По данным МРТ ЦНС без и с контрастным усилением 
(КУ) сохранялся полный ответ на лечение. 

Пациент находился под динамическим наблюде-
нием в течение 2 лет. 

При очередной плановой МРТ головного мозга 
без и с КУ в правой височной доле выявлено обра-

зование неоднородной структуры с четкими конту-
рами, размерами 33 × 31 × 31 мм, прорастающее 
основание черепа, пролабирующее орбиту, правую 
верхнечелюстную пазуху, к основному объему 
прилежит кистозное образование размерами 36 × 35 
× 37 мм. Солидный компонент накапливает контраст. 
Выполнена операция – микрохирургическое удаление 
опухоли. Гистологическое заключение: морфологи-
ческая картина метастаза МБ, классический вариант, 
WHO Grade 4. Проведено 4 курса противорецидивной 
терапии CarboVP (96-часовая инфузия) по протоколу 
HIT-REZ 2005. По данным МРТ зафиксирована стабили-
зация заболевания. Следующим этапом планировалось 
проведение лучевой терапии, пациент был госпитализи-
рован в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева.

При поступлении в неврологическом статусе: выра-
женная атаксия, общая слабость, двоение в глазах, 
усталость, нарушение сна, парез лицевого нерва слева. 

При пересмотре МРТ ЦНС без и с КУ были выяв-
лены изменения в позвонках практически на всем 
протяжении позвоночного столба (рисунок 1).

При проведении компьютерной томографии 
органов грудной клетки, брюшной полости и малого 

А Б В

Рисунок 1
МРТ спинного мозга
А – Т1-нативный режим; Б – Т1-режим с контрастированием; В – Т2 STIR-режим
Figure 1
Magnetic resonance imaging of the spine
A – native T1 image; Б – T2-STIR image; T2-STIR image
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таза с внутривенным КУ было выявлено очаговое 
поражение печени (рисунок 2). 

Морфологическое исследование аспирата 
костного мозга (костномозговая пункция, 4 точки) 
выявило наличие опухолевых клеток.

По данным гистологического исследования трепа-
нобиоптата костного мозга: картина метастаза МБ. 

Таким образом, принимая во внимание все 
результаты обследования, у пациента было подтверж-
дено наличие экстраневрального метастазирования в 
позвонки, правую подвздошную кость, костный мозг, 
печень.

Была назначена метрономная химиотерапия 
альтернирующими курсами по схеме: цикло-
фосфан 25 мг/м2/сут в дни 1–21, далее этопозид  
25 мг/м2/сут в дни 1–21.

Терапия проводилась в течение 5 мес, пациент 
умер от прогрессии заболевания.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Морфологическое исследование аспирата кост-
ного мозга проводилось при помощи светооптиче-
ской микроскопии в окрашенных мазках по методу 
Паппенгейма–Крюкова. Пациенту выполнена кост-
номозговая пункция из 4 точек (гребни подвздошных 
костей), исследовались все доставленные образцы. 
В мазках из пунктата №1 опухолевые клетки не 
найдены, в пунктате №2 встречаются одиночно 
расположенные опухолевые клетки, в пунктате 
№3 – единичные агломераты опухолевых клеток, в 
пунктате №4 все ростки костномозгового кроветво-
рения редуцированы. Отмечается тотальная инфиль-
трация опухолевыми клетками. Опухолевые клетки 
расположены одиночно или в виде комплексов, 
часто многослойных (рисунок 3А) или в виде розеток 
(рисунок 3Б). Опухолевые клетки характеризуются 

выраженными признаками атипии: полиморфизм 
размеров и формы клеток; высокое ядерно-цито-
плазматическое соотношение; ядра полиморфные, 
гиперхромные, с неровными контурами ядерной 
мембраны, нуклеолы отсутствуют, отмечается ваку-
олизация ядра. Размер и степень базофилии цито-
плазмы варьируют (рисунок 3В). Часто встречаются 
фигуры митозов (рисунок 3Г).

Диагностика метастатического поражения кост-
ного мозга сложна, так как в ряде случаев отсут-
ствует тотальное поражение. Наибольшие трудности 
вызывает поиск при незначительном поражении: 
единичные опухолевые клетки (рисунок 4А, Б), 
малоклеточные единичные агломераты опухо-
левых клеток при высокой клеточности пунктата 
(рисунок 4В, Г). Чувствительность обнаружения 
опухолевых клеток повышается при просмотре 
большого числа мазков. Необходимо просматри-
вать весь мазок от его начала до «щеточки». Поиск 
метастазов всегда осуществляется под малым 
увеличением микроскопа (×100). Затруднения в 
процессе поиска возникают при наличии в костном 
мозге очагов лимфопоэза (рисунок 5), скоплений 
клеток макрофагально-гистиоцитарного ряда, 
которые могут «имитировать» агломераты опухо-
левых клеток. Молодые формы мегакариоцитов 
и мегакариоциты с чертами диспоэза на малом 
увеличении могут быть приняты за одиночно распо-
ложенные опухолевые клетки (рисунок 6). При обна-
ружении подозрительных клеток или их скоплений 
препарат просматривают под большим увеличением  
микроскопа – ×1000.

 ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ

Прогноз пациентов с экстраневральными мета-
стазами МБ остается крайне неблагоприятным. 
Медиана выживаемости после установления экстра-
неврального метастазирования составляет 8 мес. 
Одно-, 2- и 5-летняя общая выживаемость после 
установления диагноза составляет 41,9%, 31% и 
26% соответственно, 1-, 2- и 5-летняя беспрогрес-
сивная выживаемость – 34,5%, 23,2% и 13,4% соот-
ветственно. 

Выделяют следующие прогностически 
неблагоприятные факторы экстраневраль-
ного метастатического поражения МБ: возраст 
пациента на момент выявления экстраневраль-
ного метастазирования младше 16 лет, интервал 
времени до его развития менее 18 мес, соче-
танное поражение ЦНС, экстраневральное 
поражение легких или печени [6]. У нашего паци-
ента были отмечены все факторы за исключе-
нием интервала времени до развития рецидива  
заболевания.

Рисунок 2
Компьютерная томография органов грудной клетки, 
брюшной полости и малого таза с внутривенным 
контрастированием
Figure 2
Computed tomography of the chest, abdomen and lesser pelvis 
with IV contrast
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Рисунок 3
Костный мозг: А – об-
ширный многослойный 
комплекс опухолевых 
клеток, ×200;  
Б – опухолевые клет-
ки, расположенные в 
виде розетки, ×1000; 
В – выраженный 
полиморфизм клеток, 
×1000; Г – фигура ми-
тоза (указано стрел-
кой), ×1000
Figure 3
Bone marrow: А – an ex-
tensive, multilayered com-
plex of tumor cells, ×200; 
Б – tumor cells arranged 
in the form of a rosette, 
×1000; В – cells with 
marked polymorphism, 
×1000; Г – mitotic figure, 
×1000

А

В

Б

Г

Рисунок 4
Костный мозг: А, 
Б – одиночно распо-
ложенные опухоле-
вые клетки (указано 
стрелками), ×1000; В, 
Г – агломерат опухо-
левых клеток на фоне 
полиморфного кост-
ного мозга (указано 
стрелками), ×200 (В), 
×1000 (Г)
Figure 4
Bone marrow: А, Б – in-
dividual tumor cells (ar-
rows), ×1000; В, Г – an 
agglomerate of tumor cells 
in a polymorphous bone 
marrow background, ×200 
(В), ×1000 (Г)

А

В

Б

Г

Рисунок 5
Костный мозг. Очаг 
лимфопоэза, ×200 (А), 
×1000 (Б)
Figure 5
Bone marrow. A site of 
lymphopoiesis, ×200 (А), 
×1000 (Б)

А Б

А Б
Рисунок 6
Костный мозг. Мегака-
риоцит с отшнуровкой 
тромбоцитов, ×200 (А), 
×1000 (Б)
Figure 6
Bone marrow. A megakar-
yocyte with platelet bud-
ding, ×200 (А), ×1000 (Б)
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представленный клинический случай показа-
телен с точки зрения быстроты визуализации мета-
стазов в костный мозг, что позволяет предоставить 
ценную диагностическую информацию для опреде-
ления стадирования заболевания и выработки даль-
нейшей тактики ведения пациента. 
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