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Цель исследования — изучение выживаемости больных со злокачественными глиомами при использовании адъювантного мето-
да химиотерапии на аутологичных средах с применением мелатонина.

Материалы и методы. Изучен ряд клинических показателей у 291 пациента со злокачественными глиомами головного мозга, ко-
торым проводили комплексное лечение. Больные основной группы были разделены на три подгруппы по виду лечения: операция и 
аутогемохимиотерапия, операция и аутогемохимиотерапия с мелатонином (Мелаксеном) и внутриартериальная химиотерапия с Ме-
лаксеном.

Результаты. Анализ общей и бессобытийной выживаемости по Каплану—Майеру за более чем пятилетний период во всех ис-
следуемых группах больных показал, что общая выживаемость была выше у пациентов, получавших химиотерапию в адъювантном 
режиме на аутосредах, усиленную Мелаксеном.
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The objective of the investigation is to study the survival rate of patients with malignant gliomas using adjuvant chemotherapy on autologous 
media using melatonin.  

Materials and methods. There has been studied a number of clinical factors in 291 patients with malignant cerebral gliomas who 
underwent complex therapy. The patients of the main group were divided into three subgroups according to treatment type: an operation and 
autohemochemotherapy, an operation and autohemochemotherapy with melatonin (Melaxen), and intraarterial chemotherapy with Melaxen.

Results. The analysis of general and uneventful survival rate according to Kaplan—Mayer over the more than 5 years’ period in all the 
patients under study has showed that general survival rate was higher in patients with adjuvant chemotherapy on automedia supported by 
Melaxen.

Key words: autohemochemotherapy, intraarterial chemotherapy, Melaxen, glial tumours.

Инфильтративный характер роста злокачественных 
глиом, которые составляют около 60% всех первич-
ных опухолей центральной нервной системы, невоз-
можность их радикального удаления, остающееся не-
удовлетворительным качество жизни больных после 
операции и курсов комбинированного лечения, наблю-
дающийся рост заболеваемости опухолями головного 
мозга в последние десятилетия во всем мире и России 
[1—3] обусловливают дальнейший поиск новых эффек-
тивных методов адъювантного лечения данной катего-
рии больных, более совершенных способов доставки 
химиопрепарата к опухоли [3—6, 8, 9]. 

Известно, что гормон эпифиза — мелатонин — об-
ладает противоопухолевыми свойствами, включаю-
щими антипролиферативное и иммуностимулирую-
щее. Он усиливает действие антиоксидантов и может 
применяться в лечении опухолей человека, также и в 
сочетании с химиотерапией. Оценка эффективности 
и токсичности сочетанного применения мелатонина с 
некоторыми химиотерапевтическими комбинациями у 
больных с метастазами солидных опухолей (немелко-
клеточного рака легкого, гастроинтестинальных опухо-
лей) показала, что двухлетняя выживаемость при ис-
пользовании мелатонина значительно выше [10]. Такие 
же результаты получены и �.h. Yang с соавт. [11].

Цель исследования — изучение выживаемости 
больных со злокачественными глиомами при использо-
вании адъювантного метода химиотерапии на ауто-
логичных средах с применением мелатонина.

Материалы и методы. Проанализированы ре-
зультаты лечения 291 пациента со злокачественными 
глиомами головного мозга, которым проводили комп-
лексную терапию в отделении опухолей центральной 
нервной системы НИОИ г. Ростова-на-Дону. Лечение 
больных основной группы (189 человек) включало опе-
ративное вмешательство с удалением опухоли в пре-
делах здоровых тканей, адъювантную дистанционную 
гамма-терапию (ДГТ) и последующие курсы химиоте-
рапии на аутологичных средах. Больным контрольной 
группы (102 человека) после выполненной операции и 
курса ДГТ проводилась системная химиотерапия.

По вариантам химиотерапии на аутологичных сре-
дах больные основной группы были распределены на 
три подгруппы: 

1-я — 156 больных, которым проведена аутогемохи-
миотерапия (АГХТ) по схеме: карбоплатин — 150 мг, 
винкристин — 2 мг, per os ломустин — 200 мг;per os ломустин — 200 мг; os ломустин — 200 мг;os ломустин — 200 мг; ломустин — 200 мг;

2-я — 16 больных, которым проводилась АГХТ кар-
мустином в дозе 200 мг в сочетании с приемом мелато-
нина (Мелаксена) (АГХТ+М);

3-я — 17 больных, которым после имплантации тром-
борезистентной внутриартериальной порт-системы 
«Селсайт» выполнялась внутриартериальная химиоте-
рапия (ВАХТ) карбоплатином в дозе 300 мг, вводимым 
инъектоматом в течение 4 ч на артериальной аутокро-
ви. Длительность инфузии 4 ч в 3-й группе определена 
с условием предупреждения возможных токсических 
осложнений [3, 5, 8]. Сравниваемые группы были со-
поставимы по возрасту, полу, гистотипу, стадии опухо-
левого процесса. 

Оценку результативности химиотерапии проводили 
каждые 6 нед, используя компьютерную (КТ) и магнит-
но-резонансную томографию (МРТ), данные клиничес-
ких и биохимических показателей крови. Объективный 
лечебный эффект оценивали после 1-го и 6-го курсов 
терапии путем изучения динамики размеров опухоли 
по данным КТ и МРТ [1, 5]. Использовали для этого 
критерии mcDonald: полная ремиссия, частичная ре-
миссия, стабилизация и прогрессирование опухоли [1]. 
Дистанционную гамма-терапию во всех группах начи-
нали с 10—11-х суток после проведенной операции. 
Разовые очаговые дозы составляли 2—2,6 Гр, суммар-
ные достигали 60 Гр.

Осложнения выявлялись клинически и лаборатор-
но. Изучали длительность безрецидивного периода и 
продолжительность жизни больных — единственный 
объективный критерий эффективности комплексного 
лечения, а также общесоматический и неврологичес-
кий статус до и после операции и состояние больного 
по шкалам Карновского и ECOg (ВОЗ).ECOg (ВОЗ). (ВОЗ).

Статистическую обработку полученных результатов 
проводили с помощью программы Statistica 6.0.Statistica 6.0. 6.0.

результаты и обсуждение. Частота и выражен-
ность основных токсических проявлений при проведе-
нии химиотерапии у больных контрольной группы были 
выше по сравнению с показателями во всех основных 
подгруппах. Наиболее часто наблюдались токсические 
осложнения I и II степени выраженности. Из нейроток-I и II степени выраженности. Из нейроток- и II степени выраженности. Из нейроток-II степени выраженности. Из нейроток- степени выраженности. Из нейроток-
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выживаемость (EFS — event freeEFS — event free — event freeevent free freefree 
survival) включает: полное со-) включает: полное со-
бытие — рецидив, продолжен-
ный рост и смерть; цензуриро-
ванное событие — жив пациент 
или выбыл из-под наблюдения. 
В нашем случае полным собы-
тием были только продолжен-
ный рост и смерть больных (см. 
рисунок).

В контрольной группе (n�102)n�102)�102) 
у 8 больных отмечен продолжен-
ный рост опухоли в первые 3 мес 
с момента окончания операции, 
в течение 6 мес умерло 15 боль-
ных. Продолжительность жизни 
в контрольной группе не превы-
сила 17 мес. Медиана выживае-
мости в контрольной группе со-
ставила 9 мес. 

В 1-й подгруппе основной груп-
пы (n�156) через 6 мес с момен-n�156) через 6 мес с момен-�156) через 6 мес с момен-
та операции и начала комплекс-
ного лечения умерло 2 человека 
вследствие продолженного роста 
опухоли, за 10 мес — 10 человек. 
До 24 мес безрецидивного пе-
риода прожили 79 человек. Ме-
диана выживаемости составила 
24 мес. 

Во 2-й подгруппе (n�16) про-n�16) про-�16) про-
долженный рост опухоли отме-
чен у трех больных: у 1-го боль-
ного через 15 мес с момента 
операции и начала комплексного 
лечения, у 2-го больного — через 
19,5 мес, что подтверждено на 
МРТ, а через 23,5 мес — у 3-го 
больного, что закончилось его 
гибелью. Остальные 13 человек 
живы в течение 12—18 мес. 

В 3-й подгруппе основной 
группы (n�17) умерли 2 больных,n�17) умерли 2 больных,�17) умерли 2 больных, 
первый больной — через 22 мес 

от начала лечения, второй — через 24,5 мес, оба — 
вследствие появления продолженного роста опухоли. 
Остальные 15 человек живы по настоящее время, т.е. в 
течение 13—16 мес.

Таким образом, полученные данные с очевидностью 
показывают, что наилучшая выживаемость наблюдает-
ся во 2-й и 3-й подгруппах основной группы, в которых 
цитостатики больным вводили на аутокрови с усилени-
ем схемы Мелаксеном. 

Заключение. Применение химиотерапии на аутосре-
дах в адъювантном режиме, особенно при сочетании 
с приемом мелатонина (Мелаксена) в дозе 18 мг/сут, 
позволяет значимо увеличить продолжительность без-
рецидивного периода и продлить жизнь больных со 
злокачественными глиомами головного мозга без ухуд-
шения ее качества.
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сических осложнений в изучаемых группах наиболее 
часто отмечались головокружение, головная боль, на-
рушения зрения, нейроретинит. Головная боль суммар-
но в основной группе встречалась в 10,5% случаев, в 
контрольной — в 26,7%. Головокружение наблюдалось 
в 12,7 и 53,9% случаев соответственно, нейрорети-
нит — в 1,05 и в 14,7%, при этом в контрольной группе 
чаще встречались тяжело протекающие осложнения IIII 
и III степени тяжести.III степени тяжести. степени тяжести.

Одними из важных показателей эффективности 
противоопухолевой терапии являются ближайшие и 
отдаленные результаты. Анализ общей и бессобытий-
ной выживаемости по Каплану—Майеру проводили, 
используя программу Statistica 6.0, за более чем пя-Statistica 6.0, за более чем пя- 6.0, за более чем пя-
тилетний период. Различия в выживаемости разных 
групп оценивали по Log-Rank-тесту. Бессобытийная 
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