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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Введение. Нейробластома (НБ) – самая частая экстракраниальная солидная опу-
холь детского возраста. Паравертебральная локализация НБ предопределяет рас-
пространение опухоли в позвоночный канал с появлением неврологической сим-
птоматики как в дебюте заболевания, так и в отдаленном периоде. 
Цель. Изучить особенности течения НБ с интраканальным распространением (ИКР) 
у детей.
Материалы и методы. В анализ включен 61 пациент с диагнозом НБ с ИКР за пе-
риод с 01.2012 по 12.2019 г. (82 мес.). Обследование проведено в рамках протоко-
ла для нейрогенных опухолей (с выполнением МРТ спинного мозга с контрастным 
усилением). Анализ неврологической картины проводился с использованием шкал 
ASIA, CTCAE и FLACC с оценкой неврологических нарушений в дебюте заболевания, 
на этапах терапии и при катамнестическом наблюдении. Терапия НБ проводилась по 
модифицированному протоколу GPOH NB 2004.
Результаты. Дети с ИКР НБ имели медиану возраста 8,1 мес. (0,4–104,2 мес.) на мо-
мент постановки диагноза, соотношение по полу 1 : 1 (29/32). Первичная опухоль 
локализовалась в заднем средостении или забрюшинно внеорганно, большин-
ство со 2-й и 3-й стадиями по INSS (38/61 (63%)); реже встречались 4-я стадия –  
у 16/61 (26%) и 4S – у 6/61 (10%). Преобладали пациенты группы низкого риска –  
41 (67,2%). Инициально у 45/61 (74%) выявлены симптомы ИКР НБ, у 16/61 (26%) –  
бессимптомная форма ИКР. Неврологические симптомы представлены в виде дви-
гательного дефицита 23/45 (51%), корешковых расстройств – 3/45 (6,7%), дисфунк-
ций тазовых органов – 3/45 (6,7%) и комбинированных нарушений – 16/45 (35,6%). 
ПХТ по протоколу GPOH NB 2004 для группы низкого риска – у 27/61 (44,2%), для 
группы промежуточного риска – у 14/61 (23%), для группы высокого риска – 6/61 
(9,8%). Нейрохирургическое лечение проведено у 11/61 (18%) пациентов, из 
них 9/11 – с симптомами эпидуральной компрессии (ЭК), а у 2/11 – при бессим-
птомном течении ЭК. Живы 55/61 (90,2%) пациентов, из них 40/61 – живы без ре-
цидива. Погибли 6/61 (9,8 %) пациентов. Трехлетняя ОВ составила 89,7±4,0%,  
а БСВ – 65,2±6,1%. Медиана наблюдения составила 73 мес. (95% ДИ (62,4; 93,4)).
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Заключение. НБ с ИКР является редкой и сложной патологией, требующей стандар-
тизации методов диагностики и лечения с привлечением неврологов, онкологов и 
педиатров с целью повышения выживаемости и минимизации риска развития отда-
ленных последствий.
Ключевые слова: нейробластома, эпидуральная компрессия, интраканальное рас-
пространение, отдаленные последствия
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Neuroblastoma (NB) is the most common extracranial solid tumor of 
childhood. The paravertebral localization of NB determines the invasion of the tumor into 
the spinal canal with the appearance of neurological symptoms both at the onset of the 
disease and during follow-up. 
Purpose. To study the characteristics of NB with spinal canal invasion (SCI) in children.
Materials and methods. 61 patients with NB and SCI diagnosed during the period 01.2012 –  
12.2019 (82 months) were included in the analysis. The initial work-up was carried out 
as part of the protocol for neurogenic tumors (spinal cord MRI with contrast agent was 
performed). The neurological status was evaluated using the ASIA, CTCAE and FLACC 
scales with the assessment of neurological symptoms at the onset of the disease, during 
therapy and follow-up. Patients were treated per the modified GPOH NB 2004 protocol.
Results. Children with NB and SCI had a median age of 8.1 months (range 0.4–104.2 
months) at the time of diagnosis, a sex ratio was 1:1 (29/32). The primary tumor was 
localized in the posterior mediastinum or retroperitoneal space. Most patients had stage 
2 and 3 according to INSS (38/61, 63%); stage 4 (16/61, 26%) and 4S (6/61, 10%) were 
less common. Patients of the low-risk group prevailed (41, 67,2%). Initially, 45/61 (74%) 
patients had symptoms of SCI by NB, 16/61 (26%) had an asymptomatic form of SCI. 
Neurological symptoms are presented by motor deficits 23/45 (51%), radicular disorders 
3/45 (6,7%), pelvic organ dysfunctions 3/45 (6,7%) and combined disorders 16/45 (35,6%). 
Chemotherapy (CT) was performed according to the GPOH NB 2004 protocol for the 
low-risk group in 27/61 (44,2%), for the intermediate-risk group in 14/61 (23%), for the 
high-risk group in 6/61 (9,8%). Neurosurgical treatment was performed in 11/61 (18%), 
among them 9/11 with symptoms of SCI, and in 2/11 with asymptomatic SCI. 55/61 
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	� ВВЕДЕНИЕ
Нейробластома встречается в детской популяции достаточно часто, это самая 

частая экстракраниальная солидная опухоль детского возраста. На ее долю прихо-
дится 8% всех злокачественных новообразований (ЗНО) у детей [1]. Формирование 
опухоли из клеток-предшественников симпатической нервной системы предопре-
деляет, с одной стороны, типичное расположение первичной опухоли, включающее 
забрюшинное пространство, надпочечники, заднее средостение, с другой – харак-
терную паравертебральную локализацию опухоли [2]. Последняя, в свою очередь, 
обуславливает возможность распространения опухоли через межпозвоночные от-
верстия в позвоночный канал и, как следствие, развитие эпидуральной компрес- 
сии (ЭК) у части пациентов, которая может протекать бессимптомно либо с клиникой 
периферического (вялого) паралича нижних конечностей в сочетании с нарушением 
функций тазовых органов. Частота интраканального распространения (ИКР) у паци-
ентов с НБ в разных исследованиях варьирует от 4,7 до 5,2 [3].

Клинические проявления, связанные с ИКР НБ, довольно разнообразны, чаще 
всего возникают двигательные нарушения (парезы и/или параличи), расстройство 
функции тазовых органов и болевой синдром. В настоящее время стандартов оцен-
ки неврологического статуса у пациентов с ИКР НБ нет, в ряде случаев это приводит 
к поздней диагностике жизнеугрожающего состояния (ЖУС) в онкопедиатрии и к 
сложностям в выборе терапевтических подходов к данной патологии. 

Таким образом, требуется более детальное изучение данной проблемы для вы-
работки стандартов обследования и диагностики ЭК у детей, страдающих НБ, объема 
терапии и плана контроля за отдаленными последствиями.

В настоящей статье представлено описание 61 клинического случая НБ с ИКР у 
пациентов, проходивших обследование и лечение на базе НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия 
Рогачева.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В анализ включен 61 пациент с НБ с интраканальным распространением опу-

холи. Все пациенты были на лечении в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева в пе-
риод с 01.01.2012 по 01.12.2018 (82 мес.). Диагноз НБ устанавливался в соответ-
ствии с международными критериями постановки диагноза [4]. Стадирование 
проводилось согласно классификации INSS (International Neuroblastoma Staging 
System), стратификация пациентов на группы риска и терапия осуществлялись  

(90,2%) patients are alive, of which 40/61 patients are alive without relapse. 6/61 (9,8%) 
patients died. The three-year OS was 89,7±4,0%, and the three-year EFS was 65,2±6,1%. 
The median follow-up was 73 months, 95% CI (62,4; 93,4).
Conclusions. NB with SCI is a rare and complex problem that requires standardization 
of diagnostic and treatment methods with the involvement of neurologists, pediatric 
oncologists and pediatricians in order to increase survival, while minimizing the risk of 
long-term consequences.
Keywords: neuroblastoma, epidural compression, spinal canal invasion, long-term 
consequences
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по модифицированному протоколу немецкой онкологической группы NB-2004 [5]. 
Всем пациентам проводилось диагностическое обследование в рамках алгоритма 
для нейрогенных опухолей и дополнительно выполнялась магнитно-резонансная 
томография (МРТ) спинного мозга с контрастным усилением с оценкой уровня рас-
пространения и степени компрессии спинного мозга опухолью. В данной работе 
проводилась оценка клинической симптоматики в дебюте заболевания и на момент 
постановки диагноза НБ, а также оценка неврологического статуса при катамнести-
ческом наблюдении. Все дети с НБ были осмотрены неврологом при поступлении в 
НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева и на этапах динамического наблюдения. Оценка 
двигательных нарушений проводилась согласно 5-балльной шкале парезов и па-
раличей, где 0 баллов соответствует полному отсутствию сокращений в поражен-
ной конечности, 5 баллов – нормальной силе в конечности [6]. У части пациентов –  
15/61 (позднее 2016 г.) – обследование проводилось с использованием международ-
ных шкал ASIA, CTCAE и FLACC. 

	� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Дети с ИКР НБ имели медиану возраста 8,1 мес. (разброс от 0,4 до 104,2 мес.). Со-

отношение по полу М : Д составило 1 : 1 (29/32). Первичная локализация опухоли 
была преимущественно в заднем средостении (27/61 (44,3%)) или забрюшинно вне-
органно (23/61 (37,7%)) с преобладанием локальных стадий заболевания: 2-я стадия 
по INSS – у 20/61 (33%), 3-я стадия – у 18/61 (30%); а 4-я стадия – у 16/61 (26%) и 4S –  

Характеристика пациентов с ИКР НБ
Characteristics of patients with spinal canal invasion (SCI) of NB 

НБ с ИКР n=61 Абс. число (%)
Распределение по полу М : Д 1 : 1 (29/32)

Возраст (мес.)

0–2,9
3,0–5,9
6,0–11,9
>12,0

12 (19,7%)
13 (21,3%)
18 (29,5%)
18 (29,5%)

Медиана возраста на момент 
постановки диагноза НБ 8,16 (разброс 0,5–104,3 мес.)

Локализация первичной опухоли

Область шеи
Заднее средостение
Забрюшинно внеорганно
Область надпочечников
Малый таз
Более одной локализации

0
27 (44,3%)
23 (37,7%)
0
6 (9,8%)
5 (8,2%)

Стадия по INSS

1
2
3
4S
4

1 (1%)
20 (33%)
18 (30%)
6 (10%)
16 (26%)

Статус гена MYCN

Амплификация выявлена
Амплификация не выявлена
Gain
Статус неизвестен

0
59 (96,7%)
2 (3,3%)
0

Группа риска в рамках протокола 
NB-2004

Группа наблюдения
Группа промежуточного риска
Группа высокого риска

41 (67,2%)
14 (23%)
6 (9,8%)
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Рис. 1. Неврологические нарушения и диагностический интервал у пациентов  
с симптоматическим дебютом и при бессимптомной форме у пациентов с ИКР НБ
Fig. 1. Neurological disorders and diagnostic interval in patients with symptomatic onset  
and asymptomatic form in patients with SCI of NB

у 6/61 (10%) встречались реже; с благоприятными молекулярно-генетическими 
характеристиками опухоли, стратифицируемыми по программе NB-2004 в груп-
пу наблюдения – 41 (67,2%), 14 (23%) – в группу промежуточного риска и 6 (9,8%) –  
в группу высокого риска. Общие характеристики пациентов с ИКР НБ представлены 
в таблице.

Инициально у 45/61 (74%) пациентов были выявлены симптомы ИКР НБ,  
у 16/61 (26%) – бессимптомная форма НБ с ИКР. Неврологические симптомы в виде 
двигательного дефицита отмечались у 23/45 (51%) пациентов, корешковых рас-
стройств – у 3/45 (6,7%), дисфункций тазовых органов – 3/45 (6,7%) и комбинирован-
ных нарушений – у 16/45 (35,6%). Медиана времени от момента появления первых 
жалоб до постановки диагноза составила 50 дней (8–253). Бессимптомное начало 
ИКР НБ было представлено пальпируемым с рождения образованием поясничной 
области у 5/16 (31,3%) пациентов, у 5/16 (31,3%) – в связи с фебрильной лихорад-
кой было выявлено образование заднего средостения, у 4/16 (25,1%) – при плано-
вом УЗИ обнаружено образование забрюшинного пространства, а у 2/16 (12,3%) –  
обследование по поводу лейкоцитурии выявило НБ с ИКР. Медиана времени при 
бессимптомном течении НБ с ИКР от момента первичного осмотра врача до поста-
новки диагноза составила также 50 дней (13–174). Характеристика неврологических 
нарушений и диагностический интервал в зависимости от наличия/отсутствия ини-
циальных симптомов представлены на рис. 1.

План обследования и лечения в зависимости от возраста пациента, стадии забо-
левания, группы риска, а также наличия/отсутствия неврологической симптоматики 
обсуждался междисциплинарным консилиумом детских онкологов, детских хирур-
гов и нейрохирургов, рентгенологов и неврологов. 

НБ с ИКР

Диагноз

Лечение Лечение

ДиагнозМедиана 50 д  
(8–253)

Медиана 4 д  
(0–15)

Медиана 3 д  
(1–20)

Медиана 50 д 
(13–174)

НБ с симптомами ИКР (n=45) 
23/45 – двигательные нарушения 

3/45 – нарушения функции тазовых органов 
3/45 – нарушения чувствительной сферы 

16/45 – комбинированные нарушения

НБ без симптомов ИКР (n=16)
5/16 – визуально образование рождения 

5/16 – ОРВИ, температура, рентгенография ОГК 
2/16 – лейкоцитурия, УЗИ почек 

4/16 – плановое УЗИ ОБП

Жалобы

Госпита- 
лизация

Госпита- 
лизация

Осмотр
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Таким образом, химиотерапевтическое лечение не получили 14/61 (23%) детей 
из группы наблюдения, полихимиотерапия в рамках протокола NB-2004 для группы 
низкого риска проведена у 27/61 (44,2%) пациентов, для группы промежуточного ри-
ска – у 14/61 (23%), для группы высокого риска – 6/61 (9,8%). Нейрохирургическое 
лечение проведено у 11/61 (18%) детей, из них 9/11 с симптомами ЭК (где причиной 
операции была первичная неврологическая симптоматика – у 7/9 (77,7%), а у 2/9 
(22,3%) – ухудшение неврологической симптоматики), а у 2/11 – при бессимптом-
ном течении ЭК. Живы 55/61 (90,2%) пациентов, из них 40/61 – живы без рецидива, 
15/61 – после развития рецидива или прогрессии. Погибли 6/61 (9,8%) пациента:  
в 2/61 случая (пациенты группы высокого риска) причиной смерти была прогрессия 
основного заболевания, в 1/61 случая – инфаркт миокарда, ОСН, в 2/61 случая – сеп-
тические осложнения на фоне ПХТ и в 1/61 случая смерть зафиксирована в ранний 
послеоперационный период после хирургического вмешательства.

Трехлетняя общая выживаемость пациентов с ИКР НБ составила 89,7±4,0%,  
а трехлетняя БСВ была равна 65,2±6,1%. Медиана наблюдения составила 73 мес.  
(95% ДИ (62,4; 93,4)).

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Частота встречаемости ИКР НБ составляет от 5–10% [6], в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия 

Рогачева этот показатель составил 8,3% [8]. Как правило, это дети раннего возраста 
(медиана возраста 8 мес.) с благоприятными морфологическими и молекулярно- 
генетическими характеристиками опухоли. Клинически НБ с ИКР в 60–70% случаев 
[3, 7] протекает с неврологическими симптомами (двигательный дефицит, наруше-
ния функции тазовых органов, дисфункция в чувствительной сфере), в НМИЦ ДГОИ 
им. Дмитрия Рогачева – 73,8% [8, 9]. Основным лечебным методом ЭК при НБ является 
полихимиотерапия, однако часть детей получают нейрохирургическое вмешатель-
ство (строго по показаниям). В НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева этот показатель 

Рис. 2. Общая трехлетняя выживаемость (A) и бессобытийная трехлетняя выживаемость (B) 
пациентов с ИКР НБ и без ИКР НБ
Fig. 2. Overall (OS) three-year survival rate (A) and eventless (EFS) three-year survival (B) of patients 
with SCI of NB and without SCI of NB
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составил 11/61 (18%). Ведение пациента с НБ и ЭК является мультидисциплинарной 
задачей, требующей стандартизации методов диагностики и лечения с привлечени-
ем неврологов, онкологов и педиатров с целью оптимизации терапии, повышения 
выживаемости и минимизации риска развития отдаленных последствий и инвалид-
ности. 
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