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Аннотация

Опухоли оболочек периферических нервов (ООПН) составляют около 8 % от всех онкологических за-
болеваний нервной системы. Частота рецидивов колеблется от 17,3 до 26,4 %, наблюдается тенденция 
к росту этого показателя. Это обусловлено увеличением доли злокачественных новообразований в 
структуре онкологических заболеваний в мире. Причины и провоцирующие факторы развития рецидивов 
ООПН до конца не изучены. Цель исследования – установить критерии прогнозирования рецидивов 
ООПН. Материал и методы. Работа основана на комплексном анализе результатов обследования и 
хирургического лечения 122 пациентов, оперированных в отделении хирургии позвоночника и перифе-
рической нервной системы РНХИ им. А.Л. Поленова с 2009 по 2021 г. Среди них 87 (71,3 %) больных  
с первичными ООПН, 35 (28,7 %) – с рецидивом ООПН. Всем выполнялись МРТ, УЗИ ЭНМГ как до 
операции, так и после нее. Проведено иммуногистохимическое исследование маркеров Ki67 и soX10. 
Результаты. Рецидив ООПН чаще всего возникает в первые 12 мес после операции. При радикальном 
удалении ООПН риск рецидива при шванномах составляет 28,6 %, при нейрофибромах – 37,1 %, при 
злокачественных опухолях оболочек периферических нервов (ЗООПН) – 34,3 % (р≥0,05). В возрасте 
49 лет и старше  риск рецидива ООПН в 2,9 раза выше, по сравнению с пациентами моложе 48 лет 
(p<0,004). Чем больше первоначальный размер опухоли, тем выше риск рецидива в отдаленном по-
слеоперационном периоде. При размере ЗООПН больше 11,5 см риск рецидива выше в 8,79 раза, чем 
при опухолях меньшего размера (p<0,02). При значении Ki67 выше 4,85 % в шванномах и выше 5,17 % 
в нейрофибромах можно прогнозировать развитие рецидива ООПН в отдаленном периоде (p<0,05). 
Потеря экспрессии soX10 связана с нарастанием гистологической анаплазии новообразования, что 
обусловливает высокий риск рецидива и неблагоприятного клинического течения. Заключение. При 
радикальном (тотальном) удалении опухолей ООПН риск рецидива сохраняется. Патоморфологический 
тип опухоли, ее размер, уровень маркеров soX10 и Ki67, возраст пациента, степень предоперационного 
неврологического дефицита и объем оперативного вмешательства являются значимыми критериями 
прогнозирования рецидивов ООПН. 

Ключевые слова: опухоль оболочек периферических нервов, рецидив опухоли, периферический 
нерв, нейрофиброма, шваннома, ЗООПН.
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abstract

peripheral nerve sheaths tumors (pNst) account for about 8 % of all nervous system cancers. the relapse 
rate ranges from 17.3 to 26.4 %, showing an upward trend. the causes and provoking factors for the 
development of relapses of pNst have not been fully studied. purpose of the study: to establish criteria 
for predicting recurrence of pNst. material and methods. the study included 122 patients who were treated 
at the department of spine and peripheral Nerve surgery of a.i. polenov Russian Research Neurosurgical 
institute from 2009 to 2021. among them, there were 87 (71.3 %) patients with primary pNst and 35 (28.7 %) 
patients with recurrent pNst. all patients underwent mRi and eNmg both before and after surgery. an 
immunohistochemical study of Ki67 and soX10 markers was performed. Results. the majority of relapses 
occured within 1 year after surgery. in cases with radical removal of pNst, the risk of relapse was: 28.6 % 
for schwannomas 28.6 %, 37.1 % for neurofibromas and 34.3 % for mpNst 34.3 % (p≥0.05). the risk of 
developing relapse of pNst was 2.9 times higher in patients aged ≥49 years than in patients aged ≤48 years 
(p<0.004). the larger the initial size of the tumor, the higher the risk of relapse in the late postoperative period. 
the risk of developing relapse of mpNst was 8.79 times higher in patients with tumor size of greater than 
11.5 cm than in patients with smaller tumor size (p<0.02). the of Ki67 level above 4.85 % in schwannomas 
and above 5.17 % in neurofibromas can predict relapse of pNst (p<0.05). loss of soX10 protein expression 
was associated with an increase in histological anaplasia of the tumor, which causes a high risk of relapse 
and an unfavorable clinical course of the disease. conclusion. despite radical (total) resection of pNst, 
the risk of relapse remains high. the pathological type of tumor, its size, levels of soX10 and Ki67 markers, 
patient’s age, degree of preoperative neurological deficit and extent of surgery are significant criteria for 
predicting the development of relapse of pNst.

Key words: peripheral nerve sheath tumor, tumor recurrence, peripheral nerve, neurofibroma, schwannoma, 
mpNst.

Введение
Опухоли оболочек периферических нервов 

(ООПН) составляют около 8 % от всех онколо-
гических заболеваний нервной системы. Частота 
их рецидивов колеблется от 17,3 до 26,4 % [1, 2], 
при этом наблюдается тенденция к росту этого 
показателя. Существенным является тот факт, что 
около 90 % этих больных – люди трудоспособного 
возраста (30–60 лет) [3–5].

Согласно классификации ВОЗ ЦНС 2021 г., 
ООПН бывают как доброкачественными (шван-
нома, нейрофиброма, атипическая нейрофиброма, 
периневриома, гибридные опухоли оболочек пе-
риферических нервов), так и злокачественными 
(ЗООПН, злокачественная меланотическая опу-
холь оболочек периферических нервов (ЗМОПН)). 
Считается, что диагноз ЗООПН может быть 
выставлен без генетического тестирования в сле-
дующих случаях: при гистологической картине 
веретеновидноклеточной опухоли у пациента с 
нейрофиброматозом, при наличии предшествую-

щей нейрофибромы; морфологической картине 
атипической нейрофибромы с количеством мито-
зов 1,5–4,5 митозов/1 мм2; также диагноз ЗООПН 
обоснован в случаях, при которых наблюдается 
веретеновидноклеточная опухоль, связанная с пе-
риферическим нервом, с фокальной экспрессией 
S100/SOX10 в отсутствие признаков синовиальной 
саркомы (SS18::SSX (SSX1, SSX2, SSX4) fusion 
по FISH) либо в случае веретеновидноклеточной 
опухоли с инактивацией PRC2 (определенной 
молекулярно либо иммуногистохимически в виде 
потери Н3р.К28me3[К27me3]), и лишь в случаях 
гистологически неопределенных опухолей необхо-
димо проведение метилирования ДНК.

Несмотря на развитие хирургических техно-
логий, сохраняется достаточно большой процент 
рецидивов и осложнений при хирургических вме-
шательствах по поводу ООПН. В мировой практике 
не существует четко выстроенной тактики хирур-
гического или консервативного лечения пациентов 
с рецидивом ООПН с учетом размеров опухоли, 
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путей ее распространения, характера роста в за-
висимости от степени нарушения проводимости 
пораженного нервного ствола, вышеуказанные 
показатели имеют огромное значение при плани-
ровании и прогнозировании течения заболевания 
[6–8].

Полное излечение ООПН достигается тотальной 
хирургической резекцией в виде интраневральной 
диссекции и энуклеации опухоли [9, 10]. Несмотря 
на доброкачественность данных новообразований, 
в литературе описаны случаи их рецидивов.Так, 
после тотальной резекции рецидивы развиваются 
у каждого 10-го пациента, а после субтотальной 
резекции – у каждого 3-го. Выживаемость без 
прогрессирования после стереотаксической радио-
хирургии составляет через 3 года 97 %, через 5 лет – 
95 %, через 10 лет – 90 % [11, 12].

В настоящее время остаются неизученными 
причины и факторы, способствующие развитию 
рецидивов ООПН. Также остается неясной роль 
гистологических паттернов и малых признаков ана-
плазии доброкачественных ООПН в качестве про-
гностических факторов риска их рецидивов, что 
послужило основанием для этого исследования.

Цель исследования – установить критерии 
прогнозирования рецидивов ООПН.

Материал и методы
Работа основана на комплексном анализе 

результатов обследования и хирургического ле-
чения 122 пациентов, находившихся в отделении 
хирургии позвоночника и периферической нерв-
ной системы РНХИ им. А.Л. Поленова – филиал 
НМИЦ им. В.А. Алмазова с 2009 по 2021 г. Среди 
них 87 (71,3 %) пациентов с первичными ООПН, 
35 (28,7 %) пациентов с рецидивом ООПН. В ис-
следование включали пациентов с опухолями, 
которые соответствовали критериям принадлеж-
ности новообразования к группе ООПН, а именно: 
связь с нервом, нервным сплетением или нервным 
корешком; наличие в опухоли основных клеточных 
компонентов нерва; анамнестические сведения о 
болезни Реклингаузена (нейрофиброматоза 1-го 
типа), нейрофиброматозе 2-го типа, шванноматозе. 
При наличии данных признаков новообразование 
относили к группе ООПН. 

Возраст больных варьировал от 18 до 80 лет. 
Средний возраст составил 46 лет. В 76 (62,3 %) 
случаях встречались люди работоспособного воз-
раста (от 18 до 60 лет). Опухоли периферических 
нервов встречались практически в 2 раза чаще у 
женщин – 85 (69,7 %).

В работе использована классификация опухолей 
нервной системы ВОЗ от 2021 г. Наиболее часто 
встречались шванномы – у 54 (44,3 %), несколько 
реже нейрофибромы – у 41 (33,6 %), периневриомы 
и гибридные опухоли встречались в наименьшем 
количестве – у 3 (2,5 %) и 2 (1,6 %) пациентов со-
ответственно. Злокачественные опухоли оболочек 

периферических нервов отмечены у 22 (18 %) 
больных. Основными клиническими проявле-
ниями опухолей оболочек периферических нервов 
являлись: болевой синдром (у 100 % пациентов), 
нарушение проводимости заинтересованного 
нерва.

Для проведения статистического анализа на-
рушения проводимости по нерву мы разделили 
на 4 группы: полное, глубокое, частичное, норма. 
При полном нарушении проводимости (ПНП) от-
мечается отсутствие движений в конечности (0 
баллов), полное отсутствие чувствительности (0 
баллов), по данным ЭНМГ – полное отсутствие 
двигательных и сенсорных ответов. При глубоком 
нарушении проводимости (ГНП) наблюдаем сле-
дующую картину: мышечная сила в конечности 
1–2 балла, чувствительность 1–2 балла, по данным 
ЭНМГ – признаки выраженной моторно-сенсорной 
аксоно-миелопатии нерва. При частичном наруше-
нии проводимости (ЧНП) определяем мышечную 
силу до 3–4 баллов, чувствительность 3–4 балла, 
по данным ЭНМГ – признаки начальной моторно-
сенсорной аксоно-миелопатии нерва. При анализе 
степени нарушений проводимости нервного ство-
ла, пораженного опухолью, относительно гистоло-
гического диагноза установлено, что шванномы и 
нейрофибромы сопровождались ЧНП – 56 (45,9 %) 
случаев либо неврологические нарушения отсут-
ствовали (табл. 1). При злокачественной ООПН 
частичное нарушение проводимости наблюдалось 
в 2 (1,6 %), полное – в 14 (11,4 %) случаях. 

Размер новообразования определяли по данным 
УЗИ и МРТ, исходя из соотношения диаметра не-
рва к размеру опухоли, оценивался по классифи-
кации, предложенной в 2013 г. в РНХИ им. проф. 
А.Л. Поленова (А.Ю. Орлов): малые опухоли – 1–2 
диаметра пораженного нерва; средние опухоли – 
3–4 диаметра пораженного нервного ствола; боль-
шие опухоли – 5–6 диаметров пораженного нервно-
го ствола; гигантские опухоли – более 7 диаметров 
нервного ствола. В представленном материале 
встречались шванномы малого размера – 46 (37,7 %), 
нейрофибромы преимущественно среднего разме-
ра – 31 (25,4 %), ЗООПН были преимущественно 
больших и гигантских размеров – 19 (15,5 %) слу-
чаев (табл. 2). Всем больным выполнялись МРТ, 
УЗИ ЭНМГ как до операции, так и после, кроме 
того, проводилась макроскопическая оценка раз-
меров опухоли (рис. 1).

Для статистического анализа пациенты раз-
делены на 2 группы (табл. 3): 1-я группа – 87 
(71,3 %) пациентов с первичными опухолями; 
2-я группа – 35 (28,7 %) пациентов с рецидивом 
заболевания. Все больные были оперированы, уда-
ленная опухоль отправлялась на гистологическое 
исследование, при подозрении на злокачественный 
характер новообразования проводилось срочное 
гистологическое исследование во время операции, 
дополнительно проводились иммуногистохимиче-
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Таблица 1/table 1

Нарушение проводимости у пациентов с ООПН в зависимости от гистологического строения

Nerve conduction disorders in patients with pNst depending on the histological type

Параметры/
Parameteres

Шваннома/
Schwannoma

Нейрофиброма/
Neurofibroma

ЗООПН/
MPNST

Периневриома/
Perineurioma 

Гибридная опухоль/
Hybrid tumor

ПНП/CDN – – 14 (11,4 %) – –
ГНП/PrDN 10 (8,2 %) 9 (7,4 %) 6 (5 %) – –
ЧНП/PDN 30 (24,6 %) 26 (21,3 %) 2 (1,6 %) 3 (2,5 %) 2 (1,5 %)

Норма/Norm 14 (11,6 %) 6 (4,9 %) – – –
Итого/Total 54 (44,4 %) 41 (33,6 %) 22 (18 %) 3 (2,5 %) 2 (1,5 %)

Примечания: ПНП – полное нарушение проводимости по нервному волокну; ГНП – глубокое нарушение проводимости по нервному 
волокну; ЧНП – частичное нарушение проводимости по нервному волокну; таблица составлена авторами.

Notes: *CDN – complete disruption of nerve fiber conduction; PrDN – profound disruption of nerve fiber conduction; PDN – partial disruption of 
nerve fiber conduction; created by the authors.

Таблица 2/table 2

Распределение ООПН по гистологическому диагнозу относительно размера опухоли                                  
и диаметра пораженного нерва

distribution of pNst according to histological diagnosis in relation to tumor size and diameter of the 
affected nerve

Размер опухоли/
Tumor size

Шваннома/
Schwannoma

Нейрофиброма/
Neurofibroma

ЗООПН/
NTPN

Периневриома/
Perineurioma

Гибридная опухоль/
Hybrid tumor

Малый/Small 46 (37,7 %) 10 (8,2 %) 0 3 (2,5 %) 2 (1,6 %)

Средний/Average 8 (6,7 %) 31 (25,4 %) 3 (2,5 %) – –

Большой/Big – – 8 (6,5 %) – –

Гигантский/Giant – – 11 (9 %) – –

Итого/Total 54 (44,4 %) 41 (33,6 %) 22 (18 %) 3 (2,5 %) 2 (1,6 %)

Примечание: таблица составлена авторами.

Note: created by the authors.

Рис. 1. Макроскопическая 
оценка размеров опухоли 

до (А) и после (Б) операции 
удаления опухоли малобер-
цового нерва. Примечание: 

фотографии выполнены 
авторами

Fig. 1. measuring the size 
of the tumor before (a) and 

after (B) peroneal nerve tumor 
removal. Note: created by the 

authors

ское исследование опухоли, определение маркеров 
пролиферации Ki67 и транскрипционного фактора 
SOX10. 

В табл. 4 показано распределение пациентов 
по гистологическому диагнозу и возрасту относи-
тельно массива данных исследования. Для удоб-
ства мы решили объединить возрастные группы 
от 18 до 60 лет, поскольку этот диапазон является 
работоспособным возрастом, который удобнее рас-
сматривать целиком. В этом возрасте (18–60 лет) 
отсутствие рецидива после операции было самым 

значительным: у 20 (16,4 %) пациентов с диагнозом 
шваннома, у 9 (7,4 %) – с диагнозом нейрофиброма, 
у 2 (1,6 %) – с ЗООПН. Таким образом, в работо-
способном возрасте (18–60 лет) чаще всего наблю-
дали послеоперационный рецидив нейрофибром и 
ЗООПН – 4 (3 %) пациента (p<0,01).

Согласно классификации ВОЗ ЦНС 2021 г., 
наряду с оценкой гистологической картины для 
подтверждения диагноза ЗООПН проводились 
иммуногистохимическое (с антителами к S100, 
SOX10, Ki67, Н3К27me3) и FISH исследования для 
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Таблица 3/table 3

Распределение различных видов опухолей среди пациентов каждой группы

distribution of different types of tumors among patients in each group

Вид опухоли/Types of tumors 1 группа/Group1 2 группа/Group2 Всего/Total
Шваннома/Schwannoma 44 (36,1 %) 10 (8,2 %) 54 (44,3 %)

Нейрофиброма/Neurofibroma 28 (23 %) 13 (10,6 %) 41 (33,6 %)
ЗООПН/NTPN 10 (8,2 %) 12 (9,8 %) 22 (18 %)

Периневриома/Perineurioma 3 (2,5 %) – 3 (2,5 %)
Гибридная опухоль/Hybrid tumor 2 (1,6 %) – 2 (1,6 %)

Примечание: таблица составлена авторами.

Note: created by the authors.
Таблица 4/table 4

Сравнительная характеристика пациентов по группам относительно возраста и гистологического 
диагноза

comparative characteristics of patients by group regarding age and histological diagnosis

Параметры/Parameteres 18–60 лет/
18–60 years old

61–70 лет/
61–70 years old

Старше 70 лет/
Over 70 years old

Шваннома/
Schwannoma

Первичная/Primary 28 (23 %) 14 (11,5 %) 2 (1,6 %)
Рецидив/Relapse 6 (5 %) 4 (3,2 %) –

Нейрофиброма/
Neurofibroma

Первичная/Primary 17 (14 %) 8 (6,6 %) 3 (2,4 %)
Рецидив/Relapse 8 (6,5 %) 4 (3,2 %) 1 (0,9 %)

ЗООПН/NTPN Первичная/Primary 10 (8,2 %) – –
Рецидив/Relapse 8 (6,5 %) 4 (3,3 %) –

Периневриома/
Perineurioma

Первичная/Primary 3 (2,5 %) – –
Рецидив/Relapse – – –

Гибридная опухоль/ 
Hybrid tumor

Первичная/Primary 2 (1,6 %) – –
Рецидив/Relapse – – –

Примечание: таблица составлена авторами.

Notes: created by the authors.
Таблица 5/table 5

Виды хирургических вмешательств у пациентов с опухолями оболочек периферических нервов

type of surgical interventions in patients with peripheral nerve sheath tumors

Вид хирургического вмешательства/Type of surgery Количество больных/
Number of patients 

Резекция (вылущивание) опухоли/Resection (husking) of the tumor 94 (77 %)
Удаление опухоли с иссечением нерва выше и ниже опухоли в пределах неизмененной части нерва 
с последующим швом нерва/Removal of the tumor with excision of the nerve above and below the 
tumor within the unchanged part of the nerve, followed by suture of the nerve

22 (18 %)

Резекция нервного ствола вместе с опухолью без восстановления нервного ствола/
Resection of the nerve trunk together with the tumor without restoration of the nerve trunk 4 (3,3 %)

Декомпрессия нерва/Nerve decompression 2 (1,7 %)
Всего/Total 122 (100 %)

Примечание: таблица составлена авторами.

Notes: created by the authors.

исключения синовиальной саркомы (SS18::SSX 
(SSX1, SSX2, SSX4) fusion).

Виды выполненных операций  представлены в 
табл. 5. Степень удаления опухоли оценивали при 
проведении интраоперационного УЗИ исследова-
ния и МРТ на 1–2-е сут после операции. Удаление 
считалось тотальным при отсутствии остаточных 
опухолевых компонентов по данным УЗИ и МРТ. 

Полученные данные обрабатывались с исполь-
зованием системы STATISTICA for Windows (вер-
сия 10 Лиц. BXXR310F964808FA-V), часть данных 

(подсчет Ki67) анализировалась с применением 
программы IBM SPSS Statistics v.26. С помощью 
критерия Колмогорова–Смирнова с поправкой 
Лиллиефорса (n>50) было установлено распреде-
ление изучаемых показателей, отличающееся от 
нормального. Использовались методы описатель-
ной статистики с расчетом медианы, интерквар-
тильного размаха; анализ количественных данных 
проводился с использованием методов непара-
метрической статистики с помощью U-критерия 
Манна–Уитни. Для описания количественных 
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показателей, имевших нормальное распределение, 
производили расчет средних арифметических 
значений, стандартных отклонений и границ 95 % 
доверительного индекса. При описании количе-
ственных показателей, распределение которых 
отличалось от нормального, для полученной сово-
купности рассчитывали значение медианы, а также 
верхнего и нижнего квартилей.

Результаты и обсуждение
По литературным данным, ООПН могут раз-

виваться в любом возрасте, пик заболеваемости 
приходится на возраст 40 и 60 лет, при этом счи-
тается, что синдром-ассоциированные опухоли 
(связанные с нейрофиброматозом) развиваются в 
более молодом возрасте (до 30 лет), однако на на-
стоящий момент не определен возраст, связанный с 
риском рецидивов [13, 14]. Известно, что пациенты 
в возрасте 49 лет и старше имеют риск рецидива 
ООПН в 2,9 раза выше по сравнению с пациентами 
моложе 48 лет (p<0,004).

По нашим данным, чаще всего рецидив заболе-
вания наблюдался в первые 12 мес после операции. 
При радикальном удалении ООПН риск рецидива 
при шванномах составил 28,6 %, при нейрофибро-
мах – 37,1 %, при ЗООПН – 34,3 %. Установлено, 
что ЗООПН рецидивируют в первые 3 мес после 
операции в 8,3 %, в период 3–6 мес – в 25 %, 
6–12 мес – в 33,4 %, в период от 2 до 12 лет – 
в 8,3 % случаев (p<0,1). Рецидивы шванном в 
первые 3 мес не встречались, в период 3–6 мес на-
блюдались в 20 %, 6–12 мес  – в 40 %, от 1 до 2 лет – 
в 20 %, от 2 до 12 лет – в 20 % случаев (p<0,1). 
Рецидивы нейрофибром в первые 3 мес также не 
встречались, в период 3–6 мес они наблюдались 
в 15,5 %, 6–12 мес – в   38,5 %, от 1 до 2 лет – в 
23 %, от 2 до 12 лет – в 23 % случаев (p<0,1) 
(рис. 2). Пик развития рецидивов ООПН (шван-
номы, нейрофибромы, ЗООПН) приходится на 
период от 6 до 12 мес. По нашим наблюдениям, 
на верхней конечности рецидив ООПН возникал 
чаще, чем на нижней конечности, однако это не 
подтверждалось статистически (p>0,01).

Рецидивы ООПН, по данным различных авто-
ров, составляют от 2,6 до 26,4 %, что определяет 
одну из сложных проблем хирургического лечения 
данной категории больных и порождает вопросы о 
сроках и периодичности динамического наблюде-
ния. Так, в клинических рекомендациях «Первич-
ные опухоли центральной нервной системы» 2020 г. 
указано следующее: «При достижении ремиссии 
(с полным ответом на лечение или при наличии 
остаточной опухоли) показано регулярное выпол-
нение МРТ с контрастированием (в трех проекциях 
в стандартных режимах – Т1, Т2, FLAIR, Т1 + кон-
траст); для отдельных патологий – также МРТ всех 
отделов спинного мозга. Уровень убедительности 
рекомендаций – С». При этом не конкретизирова-
ны сроки наблюдения пациентов с ООПН [15, 16]. 
По нашим данным, после операции может быть 
рекомендовано динамическое наблюдение в виде 
контрольной МРТ: при ЗООПН первый контроль 
через 3 мес; при шванномах и нейрофибромах – 
через 6 мес  [17, 18]. 

При сравнительном анализе локализации ООПН 
выявлено, что чаще опухоли поражали зону пле-
чевого сплетения, что наблюдалось у 25 (20,1 %) 
пациентов. Рецидивы ООПН, независимо от ги-
стотипа первичной опухоли, также наиболее часто 
встречаются в плечевом сплетении. Рецидивы 
не встречались в «мелких» нервах (нервы кисти, 
стопы) (p<0,0001).

При анализе распределения больных в за-
висимости от размера опухоли установлено, что 
наиболее часто встречались шванномы малого 
размера – 37,7 % наблюдений, нейрофибромы 
преимущественно среднего размера – 25,4 %, в 
то время как ЗООПН были преимущественно 
больших и гигантских размеров – 15,5 % случаев. 
Согласно последним классификациям ВОЗ, при 
диаметре опухоли более 10 см рекомендуется ис-
ключать ЗООПН, однако в литературе много при-
меров доброкачественных опухолей с размерами 
от 2,6 до 20,5 см, в том числе гигантских шванном 
и нейрофибром без признаков малигнизации [18, 
19]. В то же время в литературе мало данных о 

Рис. 2. Частота развития реци-
дивов шванном, нейрофибром и 

ЗООПН в зависимости от времени 
послеоперационного наблюдения. 

Примечание: диаграмма 
выполнена авторами

Fig. 2. the frequency of recurrences 
of schwannomas, neurofibromas 

and NtpN depending on the time of 
postoperative observation.

Note: created by the authors
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Рис. 3. Двигательные нарушения, оцененные по 5-балльной 
шкале, до и после оперативного лечения в группах «безреци-

дивных» и «рецидивных» пациентов. 
Примечание: диаграмма выполнена авторами

Fig. 3. movement disorders on a 5-point scale before and after 
surgical treatment in «non-relapsed» and «relapsed» patients. 

Note: created by the authors

Рис. 4. Микрофото. Рецидивная ЗООПН. Иммуногистохими-
ческое окрашивание с использованием маркера Ki67, ×400.

Примечание: микрофото выполнено авторами
Fig. 4. microphoto. Recurrent mpNst. Ki67 immunohistochemical 

staining, ×400. Note: created by the authors

связи размера опухоли с риском рецидива. Так, 
по данным K. Takahara et al. [20], у пациентов со 
шванномами более 30 мм в диаметре выше риск 
повторных операций, чем при шванномах менее 
30 мм.

На основании полученных данных о размере 
опухоли нами выявлена следующая закономер-
ность: чем больше первоначальный размер 
опухоли, тем выше риск рецидива в отдаленном по-
слеоперационном периоде, несмотря на тотальное 
удаление опухоли. При этом установлено, что при 
размере ЗООПН свыше 11,5 см в абсолютных вели-
чинах, независимо от размера диаметра нервного 
ствола, риск рецидива ЗООПН выше в 8,79 раза, 
чем при опухолях меньшего размера (p<0,02). 

Считается, что ООПН часто протекают бес-
симптомно и выявляются случайно; иногда могут 
наблюдаться признаки нарушения проводимости.  
Как показало изучение клинических случаев и 
обзоров литературы, в качестве клинических 
симптомов ООПН обычно описываются признаки 
масс-эффекта, боли, чувствительные нарушения 
без уточнения интенсивности и без оценки по 
балльным системам. При развитии рецидивов у 
пациентов с ЗООПН наблюдается максимально 
высокий уровень болевого синдрома – до 10 
баллов по визуальной аналоговой шкале (ВАШ), 
при рецидивах шванном и нейрофибром болевой 
синдром был в диапазоне средних значений – 5–6 
баллов по ВАШ (p<0,1).

После хирургического вмешательства у пациен-
тов как с первичной шванномой, нейрофибромой, 
так и с рецидивами указанных новообразований 
двигательные нарушения достоверно не изменя-
лись (p>0,1). При хирургическом лечении пациен-
тов с рецидивом ЗООПН двигательные нарушения 
после второго оперативного вмешательства не 
усугублялись, поскольку первичное вмешательство 
представляло собой блок-резекцию в пределах 
здоровых тканей с пересечением нервных стволов 
без их восстановления (p<0,01) (рис. 3).

У больных с ООПН определяли экспрессию 
иммуногистохимических маркеров: Ki67, SOX10 
протеина (рис. 4, 5). Порогового показателя для 
маркера Ki67 в подгруппе ЗООПН не установлено, 
однако замечено, что значения показателя выше 
20 % свидетельствуют об озлокачествлении ново-
образования, что способствует более неблагопри-
ятному клиническому поведению опухоли (p<0,05). 
При сравнении экспрессии Ki67 выявлены более 
высокие значения этого маркера в группе ЗООПН, 
медиана Ki67 составляла 27,76 % по сравнению 
с рецидивными доброкачественными ООПН – 
4,97 % (p<0,001) (рис. 5). В шванномах выявлены 
значимо более высокие значения (p<0,001) экс-
прессии Ki67 в рецидивных опухолях: медиана 
Ki67 – 4,85 % (Q1-Q3: 1,25–5 %) по сравнению с 
нерецидивными – 1,92 % (Q1-Q3: 1–2 %) (рис. 6). 
Аналогичные изменения отмечены при рецидив-

Рис. 5. Значение Ki67 при рецидивах доброкачественных 
ООПН и ЗООПН. 

Примечание: диаграмма выполнена авторами
Fig. 5. Ki67 index in relapses of peripheral nerve sheath tumors.

Note: created by the authors
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ных нейрофибромах (рис. 7), медиана Ki67 – 5,17 % 
(Q1-Q3: 2–7 %),  в нерецидивных – 1,0 % (Q1-Q3: 
1–2 %) (p=0,004).

Таким образом, у больных с рецидивами ООПН 
наблюдается более высокий уровень пролифера-
тивной активности по маркеру Ki67 относительно 
первичных опухолей. При значении Ki67 выше 
4,85 % в шванномах и выше 5,17 % в нейрофибро-
мах можно прогнозировать развитие в отдаленном 
периоде рецидива ООПН у больного. По данным 
литературы, посвященной изучению Кi67 в вести-
булярных шванномах, вне зависимости от объема 
хирургического лечения (были включены паци-
енты после тотальной и субтотальной резекции), 
диапазон значений индекса Кi67 для пациентов с 
рецидивом составлял 1,4–4,8 %, в то время как у 
пациентов без рецидивов – 0,6–1,9 % (табл. 6). В 
отношении нейрофибром в классификации ВОЗ 
не установлен пороговый уровень Ki67, счита-
ется, что опухоли с повышенной митотической 
активностью относятся к атипическим нейрофи-
бромам, а при значении более 20 % опухоль уже 
злокачественная. 

Порогового показателя для маркера SOX10 
нами не установлено, но отмечено, что снижение 

Рис. 6. Значение Ki67 в шванномах в зависимости от наличия 
рецидива. Примечание: диаграмма выполнена авторами

Fig. 6. Ki67 index in schwannomas depending on the presence of 
relapse. Note: created by the authors

Рис. 7. Значение Ki67 в нейрофибромах в зависимости от на-
личия рецидива. Примечание: диаграмма выполнена авторами
Fig. 7. Ki67 index in neurofibromas depending on the presence of 

relapse. Note: created by the authors

Рис. 8. Микрофото. Рецидивная шваннома. 
Иммуногистохимическое окрашивание soX10, ×400. 

Примечание: микрофото выполнено авторами
Fig. 8. microphoto. Recurrent schwannoma. 

immunohistochemical staining for soX10, ×400. 
Note: created by the authors

Рис. 9. Микрофото. Рецидивная ЗООПН. 
Иммуногистохимическое окрашивание soX10, ×400. 

Примечание: микрофото выполнено авторами
Fig. 9. microphoto. Recurrent mpNst. immunohistochemical 

staining for soX10,×400. Note: created by the authors

данного показателя свидетельствует об озлокачест-
влении новообразования и ведет к более неблаго-
приятному клиническому течению заболевания 
(p<0,01). Данный факт косвенно свидетельствует 
о вероятном риске развитии рецидива в отда-
ленном периоде после завершения лечения. При 
анализе экспрессии SOX10 протеина (рис. 8, 9) 
установлено, что при первичных и рецидивных 
доброкачественных ООПН он выявляется в мак-
симальном количестве в шванномах (100 %), в 
субмаксимальном количестве – в нейрофибромах 
(90–99 %); в ЗООПН он всегда экспрессируется не 
полностью (менее 100 %), при этом при развитии 
рецидива ЗООПН снижается экспрессия данного 
протеина, либо определятся в минимальном ко-
личестве, либо не определяется вовсе (рис. 10). 
Полученные результаты коррелируют с данными 
литературы: потеря экспрессии SOX10 протеина 
связана с нарастанием гистологической анапла-
зии новообразования, что обусловливает высокий 
риск рецидива и неблагоприятного клинического 
течения заболевания.

Оптимизировать тактику лечения и прогнози-
ровать риски развития рецидивов ООПН помогают 
макроскопические признаки озлокачествления, по-
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лученные интраоперационно (некроз окружающих 
тканей, инвазия опухоли в окружающие ткани, кро-
воизлияния в опухоль), а также микроскопическое 
исследование и данные иммуногистохимических 
методов исследования – маркер Ki67 и SOX10 
протеин. При шванномах, имевших проявления 
анаплазии по макроскопическим признакам, в 
1,4 раза чаще встречался рецидив заболевания, 

чем при новообразованиях без таких признаков. 
Рецидив нейрофибромы встречался в 2,2 раза 
чаще, а при ЗООПН наблюдалось увеличение 
вероятности рецидива в 4,3 раза (p<0,1). Данные 
факты позволяют утверждать о вероятном разви-
тии рецидива в отдаленном послеоперационном 
периоде (p<0,01).

Заключение
Полученные данные свидетельствуют о том, что 

при радикальном (тотальном) удалении опухолей 
ООПН риск рецидива сохраняется. При этом в 
послеоперационном периоде может быть реко-
мендовано динамическое наблюдение пациентов в 
виде выполнения контрольной МРТ: при ЗООПН 
первый контроль через 3 мес; при шванномах и 
нейрофибромах – через 6 мес. На определение наи-
более рациональной тактики хирургического лече-
ния пациентов с ООПН влияют возраст, степень 
неврологического дефицита, размер новообразо-
вания, объем хирургической резекции опухоли и 
уровень маркеров SOX10 и Ki67. Причины возник-
новения рецидивов ООПН до конца не изучены, в 
связи с этим необходимы как совершенствование 
хирургических методов лечения ООПН, так и 
изучение морфологических особенностей опухоли, 
ее молекулярно-генетического профиля, необхо-
димого для выявления потенциальных таргетных 
мишеней для адъювантного лечения.

Таблица 6/table 6

Исследования по оценке Ki67 в вестибулярных шванномах

Ki67 assessment study in vestibular schwannomas

Исследование, год / 
Research, year

Количество 
больных/
Number of 

patients

Медиана
наблюдения (мес)/ 
Median observations 

(months)

Полная 
резекция/
Complete 
resection

Частота 
рецидивов/
Relapse rate

Среднее Ki67   
при рецидивах/ 

Mean Ki67 in 
relapses

Среднее Ki67 
без рецидива/

Mean Ki67 
without relapse

Prueter et al. (2019) 74 29,2 30,1 % 17,5 % 1,9 % 1,2 %
Graffeo et al. (2018) 46 41,0 0 % 28,2 % 1,4 % 1,2 %

Panigrahi et al. (2018) 144 38,0 36,1 % 12,5 % 4,8 % 1,9 %
Iannella et al. (2017) 17 80,4 0 % 23,5 % 3,2 % 1,4 %
Hwang et al. (2002) 30 38,0 NA 9,7 % 2,3 % 0,6 %

Yokoyama et al. (1996) 38 54,0 28,9 % 47,3 % 2,1 % 1,3 %
Примечание: таблица составлена авторами.

Note: created by the authors.

Рис. 10. Экспрессия soX10 протеина 
в доброкачественных ООПН и ЗООПН.

 Примечание: диаграмма выполнена авторами
Fig. 10. the expression of soX10 protein in benign and 

malignant pNst. Note: created by the authors
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