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Аннотация 
Метастазы в головной мозг являются неблагоприятным проявлением почечно-клеточного рака. В настоящее 
время мы имеем ограниченное представление об опухолевой и иммунной биологии метастазов в головной мозг 
и факторах резистентности к проведению системной терапии. Оптимальный подход к комплексному лечению 
метастазов в головной мозг при раке почки остается неясным. Именно поэтому важен поиск дополнительных 
прогностических факторов у данной категории пациентов. 
Цель исследования: проанализировать прогностические факторы у больных с метастазами рака почки в голов-
ной мозг, влияющие на показатели выживаемости. 
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ данных 56 пациентов с метастазами в головной мозг 
ПКР, получавших лечение в Московской городской онкологической больнице № 62 г. Москвы и Городском кли-
ническом онкологическом диспансере (Санкт-Петербург) с 2006 по 2022 гг., c медианой наблюдения 45,6 мес. 
В  исследовании преобладали мужчины 48 (85,7%). Солитарные метастазы в  головном мозге выявлены у  19 
(33,9%), а более 2 метастазов — у 21 (37,5%) пациента. Промежуточный и неблагоприятный прогноз по IMDC 
установлен у  21 (37,5%) и  25 (44,6%) больных соответственно, при этом низкодифференцированные опухоли 
в первичной опухоли почки выявлены у 28 (50%) пациентов. Лучевая терапия проведена 32 (57,1%), а метастаз -
эктомия  — 33 (58,9%) пациентам. В  исследовании изучены клинико-морфологические факторы прогноза, 
влияющие на показатели выживаемости у больных с метастазами в головной мозг ПКР. Статистический анализ 
проводился с использованием пакетов программного обеспечения Statistica 10.0 (StatSoft, США) посредством 
построения кривых Каплана–Мейера и таблиц дожития, построения математической модели дожития. 
Результаты. 3-летняя и 5-летняя ОВ у больных с метастазами в головной мозг ПКР (n=56) составила 43% и 22% 
соответственно, при этом медиана ОВ составила 22,3 мес. В однофакторном анализе у больных с метастазами 
рака почки в головном мозге выявлено, что отрицательное влияние на показатели выживаемости оказывали 
статус по ECOG (p=0,0047), число метастазов в головном мозге (p<0,001), метастазы в печень (p=0,028), про-
гноз по IMDC (p=0,024), проведение нефрэктомии (p<0,001) и лучевой терапии (p=0,05). 
При многофакторном анализе пол (p<0,001), ECOG-статус (p<0,001), степень дифференцировки опухоли 
(p=0,001), тип и число метастазов в головном мозге (p<0,001), прогноз по IMDC (p<0,001), метастазы в легкие 
(p<0,001), кости (p<0,001), печень (p=0,001) и лимфатические узлы (p<0,001), а также проведение нефрэктомии 
(p=0,001) и лучевой терапии (p<0,001) были дополнительными предикторами, влияющими на показатели ОВ 
у пациентов с метастазами в головном мозге ПКР. 
Заключение. В нашем исследовании пол, ECOG-статус, степень дифференцировки опухоли, тип и число мета-
стазов в головном мозге, прогноз по IMDC, метастазы в легкие, кости, печень и лимфатические узлы, а также 
проведение нефрэктомии и лучевой терапии были дополнительными независимыми прогностическими факто-
рами, влияющими на показатели ОВ у пациентов с метастазами в печень ПКР. 

Ключевые слова: почечно-клеточный рак, метастазы в головной мозг, общая выживаемость, прогностические 
факторы 
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Annotation 
Brain metastases are an unfavourable manifestation of renal cell cancer. Currently, we have limited understanding 
of the tumour and immune biology of brain metastases and resistance factors to systemic therapy. The optimal 
approach to comprehensive treatment of brain metastases in renal cancer remains unclear. That is why it is important 
to search for additional prognostic factors in this category of patients. 
The aim of the study was to analyse prognostic predictors in patients with renal cancer metastases to the brain affect-
ing survival rates. 
Materials and methods. We retrospectively analysed the data of 56 patients with brain metastases of RCC treated at the 
Moscow City Oncological Hospital No. 62 in Moscow and the City Clinical Oncological Dispensary (St. Petersburg) 
from 2006 to 2022, with a median follow-up of 45,6 months. 48 (85,7%) men prevailed in the study. Solitary brain metas-
tases were detected in 19 (33,9%), and more than 2 metastases in 21 (37,5%). Intermediate and poor prognosis according 
to IMDC was established in 21 (37,5%) and 25 (44,6%), respectively, with low-differentiated tumours in the primary kid-
ney tumour detected in 28 (50%) patients. Radiation therapy was given to 32 (57,1%) and metastasectomy to 33 (58,9%) 
patients. The study investigated clinical and morphological prognostic factors influencing survival rates in patients with 
brain metastases of RCC. Statistical analysis was performed using Statistica 10.0 software packages (StatSoft, USA) by 
constructing Kaplan-Meier curves and survival tables, building a mathematical model of survival. 
Results. The 3- and 5-year OS in patients with brain metastases of RCC (n=56) was 43% and 22%, respectively, with 
a median OS of 22,3 months. In single factor analysis in patients with renal cancer brain metastases, ECOG status 
(p=0,0047), number of brain metastases (p<0,001), liver metastases (p=0,028), IMDC prognosis (p=0,024), nephrec-
tomy (p<0,001) and radiotherapy (p=0,05) were found to have a negative impact on survival rates. 
In multivariate analysis, gender (p<0,001), ECOG status (p<0,001), degree of tumour differentiation (p=0,001), type 
and number of brain metastases (p<0,001), IMDC prognosis (p<0,001), metastases to lung (p<0,001), bone 
(p<0,001), liver (p=0,001) and lymph nodes (p<0,001), as well as nephrectomy (p=0,001) and radiotherapy (p<0,001) 
were additional predictors affecting AE rates in patients with brain metastases of RCC. 
Conclusion. In our study, sex, ECOG status, tumour differentiation, type and number of brain metastases, IMDC 
prognosis, metastases to lung, bone, liver and lymph nodes, as well as nephrectomy and radiotherapy were additional 
independent prognostic factors affecting OS in patients with brain metastases of RCC. 

Keywords: renal cell cancer, brain metastases, overall survival, prognostic factors 
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В В Е Д Е Н И Е  
Метастазы в головной мозг (МГМ) являют-

ся плохим прогностическим признаком всех 
солидных опухолей [1], включая метастати-
ческий почечно-клеточный рак (мПКР) [2]. 
Метастазы в головной мозг (МГМ) являются 

одним из  проявлений спектра диссеминиро-
ванного заболевания с  кумулятивной часто-
той развития в  течение пяти лет, как было 
показано в  предыдущих исследованиях (7–
9,8% в  течение пяти лет) [3, 4]. По данным 
других крупных популяционных исследова-
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ний, частота метастазов в мозг составляет 5–
20% [5, 6]. 

Несмотря на революцию в области лечения 
мПКР, произошедшую благодаря открытию 
агентов таргетной терапии и  блокаторов 
иммунных контрольных точек (ИКТ) [7–12], 
лечение пациентов мПКР с  МГМ остается 
сложной задачей [13, 14]. На основании 
имеющихся данных на  сегодняшний день 
можно сделать вывод, что существующие 
в настоящее время препараты для системной 
терапии имеют ограниченную внутричереп-
ную эффективность при МГМ, поэтому 
основными методами, кроме системной 
лекарственной терапии, является применение 
стереотаксической радиохирургии (SRS), 
радиотерапии всего мозга (WBRT) или 
хирургической резекции [15, 16], а  также 
комбинаций системной и фокальной терапии 
[17, 18]. Кроме того, у пациентов, получавших 
комбинированную терапию первой линии 
и имевших ответ в экстракраниальных мета-
статических очагах, головной мозг впослед-
ствии был одним из  наиболее частых мест 
рецидива заболевания [19], что свидетель-
ствует о  неадекватном иммунном ответе при 
данной локализации метастазов. В контексте 
эры иммуноонкологических препаратов и их 
комбинаций анализ прогностических предик-
торов у  больных с  метастазами рака почки 
в головной мозг имеет большое значение. 

Ц Е Л Ь  И С С Л Е Д О В А Н И Я  
Выявить дополнительные прогностические 

факторы у больных с метастазами рака почки 
в  головной мозг, влияющими на  показатели 
выживаемости. 

М АТ Е Р И А Л Ы  И   М Е ТОД Ы  
Проведен ретроспективный анализ данных 

56 пациентов с  метастазами в  головной мозг 
ПКР, получавших лечение в  Московской 
городской онкологической больнице № 62 
г.  Москвы и  Городском клиническом онколо-
гическом диспансере (Санкт-Петербург) 
с  2006 по  2022  г., c медианой наблюдения 
45,6 мес. В исследовании преобладали мужчи-
ны 48 (85,7%). Солитарные метастазы в голов-
ном мозге выявлены у  19 (33,9%), а  более 
2  метастазов  — у  21 (37,5%) больного. 
Промежуточный и  неблагоприятный прогноз 
по IMDC установлен у 21 (37,5%) и 25 (44,6%) 
пациентов соответственно, при этом низко-
дифференцированные опухоли в  первичной 
опухоли почки выявлены у 28 (50%) больных. 

Лучевая терапия проведена 32 (57,1%), а мета-
стазэктомия — 33 (58,9%) пациентам. Все паци-
енты получали системную таргетную терапию, 
из них нескавар получили 23 (41,1%) пациента, 
сунитиниб  — 17 (30,3%), пазопаниб  — 10 
(17,8%) и авастин — 6 (10,8%) пациентов соот-
ветственно. 

В исследовании изучены клинико-морфо-
логические факторы прогноза, влияющие 
на  показатели выживаемости у  больных 
с  МГМ ПКР. Статистический анализ прово-
дился с использованием пакетов программно-
го обеспечения Statistica 10.0 (StatSoft, 
США) посредством построения кривых 
Каплана–Мейера и таблиц дожития, построе-
ния математической модели дожития. 

Р Е З УЛ ЬТАТ Ы  
Всего в исследование включено 56 пациен-

тов с диагнозом рака почки с МГМ. 
Характеристика пациентов представлена 

в табл. 1. Светлоклеточный рак выявлен у 50 
(89,3%), средний возраст составил 64,7  года 
(от 28 до  84  лет). Синхронные метастазы 
выявлены у 29 (51,2%). 44,7% (n=25) пациен-
тов на  момент постановки диагноза имели 
статус ECOG 0–1, а  55,3%  — ECOG 2–3; 
нефр эктомия была выполнена у 91,1% (n=51) 
больных. 

Данные пациентов были консолидированы 
в виде электронных таблиц и анализировались 
с  помощью программы Statistica 12 for 
Windows. Продолжительность жизни рассчи-
тывали от даты постановки диагноза до даты 
последнего наблюдения или смерти. Выжи вае -
мость оценивали по методу Каплана–Майера, 
различия выживаемости определяли с  помо-
щью log-rank теста; для исключения факторов, 
не имеющих самостоятельной прогностиче-
ской значимости, использовали регрессион-
ный анализ Cox. Проводился анализ показате-
лей ОВ у больных с метастазами в легкие ПКР 
в зависимости от пола, возраста, ECOG-стату-
са, локализации первичной опухоли и гистоло-
гического варианта, степени градации 
по Fuhrman, группы прогноза по IMDC, типа, 
количества и  локализации метастазов, прове-
дения нефрэктомии и метастазэктомии. 

Показатели 3-летней и 5-летней ОВ у боль-
ных с МГМ ПКР (n=56) составили 43% [31–
59%, 95% ДИ] и 22% [12–39%, 95% ДИ] соот-
ветственно, при этом медиана ОВ составила 
22,3 [16,7–45,4, 95% ДИ] месяца (рис. 1). 

При однофакторном анализе у  больных 
с  метастазами рака почки в  головном мозге 
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выявлено, что отрицательное влияние на пока-
затели выживаемости оказывали статус 
по ECOG (p=0,0047), число метастазов в голов-
ном мозге (p<0,001), метастазы в  печень 
(p=0,028), прогноз по IMDC (p=0,024), прове-
дение нефрэктомии (p<0,001) и лучевой тера-
пии (p=0,05) (табл. 2, рис.  2–4). Медиана ОВ 
составила 22,3 мес. 

Медиана ОВ при ECOG 0, 1, 2 и 3 состави-
ла 93,1 [86,3–NA, 95% ДИ], 53,7 [39,8–NA, 
95% ДИ], 17,3 [13,3–35,5, 95% ДИ] и 8,1 [3,5–
NA, 95% ДИ] мес, а при G1, G2 и G3 состави-
ла 45,4 [43,8–NA, 95% ДИ], 19,6 [16,6–NA, 
95% ДИ] и 17,3 [13,3–39,8, 95% ДИ] мес соот-

ветственно. Не получено статистически 
значимых различий в показателях ОВ у боль-
ных с МГМ в зависимости от степени диффе-
ренцировки опухоли (p0,41). 

Медиана ОВ при солитарных, двух и более 
метастазах в  головном мозге составила 56,4 
[51,4–NA, 95% ДИ], 19,3 [16,6–NA, 95% ДИ] 
и  9,7 [4,8–NA, 95% ДИ] мес соответственно, 
а  при благоприятном, промежуточном 
и неблагоприятном прогнозах 48,8 [18,6–NA, 
95% ДИ], 36,4 [22,3–NA, 95% ДИ] и  14,8 
[11,2–39,8, 95% ДИ] мес соответственно. 

Медиана ОВ при выполнении или отсут-
ствии нефрэктомии составила 27,2 [18,4–53,7, 
95% ДИ] и  7,4 [4,3–NA, 95% ДИ] мес, а  при 
выполнении или отсутствии лучевой терапии 
составила 45,4 [18,6–107,2, 95% ДИ] и  17,3 
[12–39,8, 95% ДИ] мес соответственно. 

При многофакторном анализе пол [HR= 
43,15 (95% ДИ=16,84–110,57)], ECOG-статус 
[HR= 78,36 (95% ДИ=31,67–193,86)], степень 
дифференцировки опухоли [HR= 3,31 (95% 
ДИ=1,59–6,90)], тип метастазов [HR= 21,87 
(95% ДИ=10,49–45,57)], прогноз по  IMDC 
[HR= 0,02 (95% ДИ=0,01–0,04], метастазы 
в легкие [HR=3,94 (95% ДИ=1,73–9,02)], кости 
[HR=4,56 (95% ДИ=2,17–9,60)], печень 

[HR=0,18 (95% ДИ=0,07–0,48)] и лимфатиче-
ские узлы [HR=88,12 (95% ДИ=32,10–
241,87)], а  также проведение нефрэктомии 
[HR=12,68 (95% ДИ=2,68–59,98)] и  лучевой 
терапии [HR=0,13 (95% ДИ=0,06–0,26)] были 
дополнительными факторами, оказывающими 
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Рис. 1. Общая выживаемость (ОВ) больных 
с метастазами в головной мозг почечно-

клеточного рака (n=56) 
Fig. 1. Overall survival (OS) of patients with brain 

metastases of RCC (n=56)

Рис. 2. Общая выживаемость (ОВ) у пациентов с метастазами в головной мозг почечно-клеточного 
рака в зависимости от ECOG-статуса (а) и дифференцировки опухоли по Fuhrman (б) (n=56) 

Fig. 2. Overall survival (OS) in patients with RCC brain metastases depending on ECOG status (a) and 
Fuhrman tumor differentiation (б) (n=56)



независимое отрицательное влияние на  пока-
затели ОВ у пациентов с метастазами в голов-
ной мозг ПКР (см. табл. 2). 

О Б С У Ж Д Е Н И Е  
По данным клинических исследований, 

примерно у  3–17% пациентов с  ПКР разви-
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ваются МГМ, что ассоциируется с  плохим 
прогнозом [20–24]. Вариабельность выявляе-
мости метастазов в головной мозг отчасти свя-
зана с тем, что обычно диагностика происхо-
дит при появлении новых симптомов, побуж-
дающих клиницистов к  дополнительному 
обследованию. В работе В. Shuch и соавт. [25] 
32,6% из  общей когорты пациентов с  МГМ 
имели бессимптомное течение заболевания, 
что также подтверждается нашими данными. 

Согласно национальным и международным 
руководствам МРТ головного мозга рекомен-
дуется назначать по  усмотрению онколога 
и поэтому часто не проводится при отсутствии 

симптомов, однако это исследование является 
обязательной частью оценки соответствия 
требованиям для участия в  клинических 
исследованиях [26–28]. К сожалению, исклю-
чение пациентов с МГМ практически из всех 
крупных клинических исследований подчер-
кивает необходимость проведения дополни-
тельных исследований в этой области [7, 8, 10, 
29]. R. R. Kotecha и  соавт. опубликовали 
в  2021  г. анализ 68 исследований 2-й и  3-й 
фазы, проведенных у  пациентов мПКР, при-
чем мультифокальное поражение мозга соста-
вило 38,5%, что сопоставимо с данными нашей 
работы, при этом 93% пациентов получили 
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Рис. 3. Общая выживаемость (ОВ) у пациентов с метастазами в головной мозг почечно-клеточного рака 
в зависимости от числа метастазов в головном мозге (а) и в зависимости от прогноза по IMDC (б) (n=56) 

Fig. 3. Overall survival (OS) in patients with RCC brain metastases as depending on the correlation 
between the number of brain metastases (a) and according to IMDC prognosis (б) (n=56)

Рис. 4. Общая выживаемость (ОВ) у пациентов с метастатическим почечно-клеточным раком при 
проведении нефрэктомии и без нее (а) и при проведении или отсутствии лучевой терапии (б) (n=56) 
Fig. 4. Overall survival (OS) in patients with brain metastases of RCC with and without nephrectomy (a) 

and with or without radiation therapy (б) (n=56)



фокальную терапию, что значительно выше 
по сравнению с результатами 57,1% пациентов 
в нашем исследовании [30]. 

Медиана общей выживаемости в исследова-
нии R. R. Kotecha и  соавт. составляет 
10,3  месяца, а  в  нашем исследовании  — 
22,3 мес, независимо от времени диагностики 
МГМ и группы прогноза [30–33]. В исследо-
вании G. Ratnayake и соавт. [33] у 60% паци-
ентов были выявлены синхронные метастазы, 
в  нашей работе они отмечены у  51,2% боль-
ных. Количество МГМ было связано с низки-
ми показателями ОВ (1-летняя ОВ составила 
24,1%, при этом медиана ОВ 9,7  мес), что 
также отмечено в  исследовании E. A. Ferrel 
и  соавт. [32]. Неблагоприятный прогноз 
по  IMDC являлся важным прогностическим 
фактором, при этом медиана ОВ составила 
14,7 мес в нашем исследовании. 

В текущей работе мы показали, что модели 
IMDC, которая была разработана для анализа 
прогноза мПКР недостаточно. Сочетанное 
метастатическое поражение костей, легких 
и региональных лимфатических узлов отмече-
но у 66,1%, 62,5% и 17,9% больных, что явля-
лось неблагоприятным прогностическим фак-
тором у больных ПКР с МГМ и подтверждено 
в работе M. Sun и соавт. [31]. Проведение луче-
вой терапии или нейрохирургического вмеша-
тельства ассоциируется с  более длительными 
показателями ОВ независимо от  проведения 
системной терапии на  основе ингибиторов 
контрольных точек, это делает необходимым 
мультидисциплинарный подход [34], что под-
тверждено в нашей работе. 

В нашем исследовании при метастазах 
в  головной мозг ПКР важными факторами 
прогноза являлись пол, ECOG-статус, степень 
дифференцировки опухоли, тип и число мета-
стазов в  головном мозге, прогноз по  IMDC, 

метастазы в легкие, кости, печень и лимфати-
ческие узлы, а  также проведение нефрэкто-
мии и  лучевой терапии. Большинство этих 
предикторов не учитывается в  современных 
моделях прогноза. 

Данное исследование также имеет некоторые 
ограничения, и прежде всего из-за ретроспек-
тивного характера. С другой стороны, в нашу 
когорту входили все пациенты, а не только рас-
сматриваемые с точки зрения участия в клини-
ческих исследованиях. Дальнейшие много-
центровые исследования необходимы для 
определения клинико-патоморфологических 
и молекулярных факторов прогноза у больных 
с метастазами рака почки в головной мозг. Тем 
более что в 2022 г. вышло 5-е издание класси-
фикации опухолей мочевыделительной систе-
мы и мужских половых органов ВОЗ. 

З А К Л Ю Ч Е Н И Е  
Из всей когорты пациентов ПКР метастазы 

в  головной мозг выявлены у  5,7%. В  нашем 
исследовании пол, ECOG-статус, степень диф-
ференцировки опухоли, тип и число метаста-
зов в головном мозге, прогноз по IMDC, мета-
стазы в  легкие, кости, печень и  лимфатиче-
ские узлы, а  также проведение нефрэктомии 
и  лучевой терапии были дополнительными 
независимыми прогностическими факторами, 
влияющими на  показатели ОВ у  пациентов 
с метастазами в головной мозг ПКР. 

ПКР с МГМ представляет собой более агрес-
сивное по течению заболевание, что обычно не 
учитывается в  обычных шкалах риска, таких 
как IMDC. И поэтому данной категории паци-
ентов должно проводиться комплексное персо-
нализированное лечение с  учетом дополни-
тельных прогностических факторов и  при-
влечением мультидисциплинарной команды 
для повышения показателей выживаемости. 
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