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Ретинобластома (РБ) — самая распространенная зло-
качественная опухоль сетчатки нейроэпителиального 
происхождения у детей. Заболевание встречается у од-
ного на 18 000 (15 000—20 000) новорожденных без разли-
чий числа случаев по полу и расовой принадлежности [1]. 
Существуют наследственная и ненаследственная формы 
РБ. У больных с наследственной формой РБ имеется вы-
сокий риск развития вторых злокачественных опухолей 
(ВЗО). Благодаря ранней диагностике и совершенствова-
нию методов лечения стало возможным улучшить про-
гноз заболевания. Общая 5-летняя выживаемость па-
циентов с РБ при использовании современных методов 
лечения достигла более 90% [2—7].

Основные методы лечения РБ
Энуклеация

Энуклеация рекомендуется при слепоте и полном 
отсутствии надежд на эффективность консервативного 
лечения. В случае выполнения первичной энуклеации 
гистологические характеристики опухоли являются при-
знаками, определяющими прогноз заболевания и по-
казания к адъювантной терапии  [8—17]. Создание про-
граммы лечения РБ с учетом гистологических факторов 
риска стало одной из задач исследования, выполненного 
в 2001—2008 гг. в НИИ детской онкологии и гематологии 

РОНЦ им. Н. Н. Блохина РАМН, в котором 43 пациента с 
односторонней ретинобластомой (ОРБ) подверглись пер-
воначальной (инициальной) энуклеации. При включении 
в исследование медиана возраста больных составила 
28 ± 17,6 мес. Факторы риска были определены на осно-
ве гистологических протоколов. Из 43 пациентов 17 были 
отнесены в группу стандартного риска на основании от-
сутствия или минимальной опухолевой инвазии сосуди-
стой оболочки или преламинарной инвазии зрительного 
нерва. У 18 из 43  больных имелись факторы среднего 
риска, такие, как опухолевая инвазия передней камеры 
глаза, радужки, цилиарного тела, массивная инвазия со-
судистой оболочки, интра- и ретроламинарная инвазия 
зрительного нерва. У 8 из 43 пациентов определены фак-
торы высокого риска: инвазия опухолью линии резекции 
зрительного нерва и экстрасклеральное распростране-
ние опухоли. Обзор гистопатологического материала 
43 РБ после энуклеации глаза продемонстрировал, что в 
26 (60,5%) случаях имелись гистопатологические факто-
ры риска, определяющие необходимость в адъювантной 
терапии. Последние включали факторы среднего и высо-
кого риска.

Адъювантная терапия для группы среднего риска со-
стояла из 4 циклов химиотерапии — ХТ (циклофосфамид, 
этопозид и карбоплатин) с добавлением дистанционной 
лучевой терапии (ДЛТ) на глазницу при ретроламинар-
ной инвазии зрительного нерва. Из 8 больных с фактора-
ми высокого риска 7 получили 4 цикла аналогичной ХТ и 
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Энуклеация, дистанционная и контактная лучевая терапия, различные виды лазерного лечения и 
криотерапия — самые распространенные виды лечения интраокулярной ретинобластомы. В последние 
15 лет системная неоадъювантная химиотерапия применяется для расширения возможностей органо-
сохраняющего лечения с ограничением использования дистанционного облучения. Несмотря на ши-
рокий выбор лечебных методик, почти в 50% случаев приходится удалять глаз. Первоначальная (ини-
циальная) энуклеация глаза остается актуальной при массивной интраокулярной опухоли в отсутствие 
возможности для возврата зрения, когда наличие специфических патогистологических критериев яв-
ляется показанием к адъювантному лечению. С применением интенсивной мультимодальной терапии, 
включающей стандартную химиотерапию, высокодозную химиотерапию с трансплантацией стволовых 
клеток и дистанционную лучевую терапию, связывают повышение выживаемости пациентов с экстра
окулярным распространением ретинобластомы по сравнению с опытом лечения в период использова-
ния только стандартной химиотерапии и дистанционной лучевой терапии. 
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ДЛТ на глазницу. Сбор периферических стволовых кле-
ток крови (ПСКК) осуществляли после первого цикла ХТ. 
Режим высокодозной химиотерапии (ВХТ) включал бу-
сульфан и мелфалан с последующей аутологичной транс-
плантацией ПСКК. Один ребенок из группы высокого 
риска исключен из исследования в связи с отказом ро-
дителей от ВХТ. Безрецидивная и общая выживаемость 
в группе стандартного риска (n = 17) составила 100% со 
средним сроком наблюдения 45 мес. Пятилетняя безре-
цидивная выживаемость больных в группе среднего ри-
ска (n = 18) достигла 88,9%, а общая — 80,8%. Пятилетняя 
безрецидивная и общая выживаемость больных в группе 
высокого риска (n = 7) составила 71,4%.

Дистанционная лучевая терапия
Долгое время ДЛТ являлась стандартным мето-

дом лечения распространенной интраокулярной РБ. 
Основными показаниями к ДЛТ являются многоочаго-
вые формы заболевания, большие опухоли, массивные 
отсевы в стекловидное тело, отслойка сетчатки, распо-
ложение опухоли менее чем в 3 мм от макулы или диска 
зрительного нерва (ДЗН), а также экстраокулярное рас-
пространение РБ. 

Рекомендуемые суммарные очаговые дозы (СОД) при 
органосохраняющем лечении зависят от внутриглазного 
распространения и, по данным разных авторов, должны 
быть в пределах от 36 до 50 Гр [18—20]. Если подтвержден 
рост опухоли за пределы решетчатой пластинки или вы-
явлен экстраокулярный рост опухоли, то СОД в послеопе-
рационном периоде составляет 50 Гр. Среди осложнений 
следует отметить непосредственные, такие, как лучевые 
дерматит и конъюнктивит, и отдаленные, к которым от-
носятся лагофтальм, корнеальная васкуляризация и кера-
тинизация, «сухой» глаз, катаракта, ретино- и нейропатия, 
костная мальформация глазниц и возрастающий риск воз-
никновения вторых опухолей. У детей с наследственной 
РБ после ДЛТ существует риск развития ВЗО: саркомы 
Юинга, низкодифференцированных нейроэктодермаль-
ных опухолей синоназального региона  [21], остеосарко-
мы, фибро- и веретеноклеточных сарком [22—24]. 

К современным методикам дистанционного облу-
чения относятся интенсивная моделированная лучевая 
терапия (IMRT), стереотаксическое излучение и про-
тонный пучок. IMRT  — передовая в настоящее время 
технология лучевой терапии, используемая для лече-
ния злокачественных опухолей с минимизацией луче-
вого воздействия на окружающие здоровые ткани  [25]. 
Применение данной технологии позволило разбить из-
лучение на несколько составляющих лучей, что дает воз-
можность радиологам изменять интенсивность каждого 
луча (увеличивать для опухоли и ограничивать для окру-
жающих здоровых тканей). IMRT — методика, уменьша-
ющая дозу облучения на кости глазницы более чем на 1/3 
по сравнению с таковой переднебокового фотонного и 
электронного облучения и на 23% по сравнению с кон-
формальным облучением [26]. 

Стереотаксическое излучение — вид ДЛТ, или «тар-
гетное» облучение опухоли, имеющей четкие границы, с 
использованием ее точных детализированных изображе-
ний, полученных при компьютерной или магнитно-резо-
нансной томографии. 

Протонный пучок — корпускулярное облучение, ко-
торое воздействует на опухоль при нацеливании уско-
ренных протонов. Практически вся радиационная доза 
выделяется на ткани на последних миллиметрах пробега 
частиц, т. е. появляется возможность сфокусировать об-
ласть разрушения клеток с минимизацией воздействия 
на окружающие ткани [27].

Брахитерапия
Это метод контактного облучения, использующий 

радиоактивные пластинки, которые подводятся к склере 
под проекцию основания РБ. Применяется при первич-
ных и рецидивных интраокулярных РБ. Общая доза, под-
водимая аппликатором на верхушку опухоли, составляет 
40—80 Гр [28—30; 31]. Показаниями к брахитерапии слу-
жат одиночные опухоли диаметром менее 18 мм и толщи-
ной меньше  10 мм при использовании аппликатора 125I 
или толщиной меньше 5 мм при использовании апплика-
тора рутений-106 (106Ru)  +  родий-106 (106Rо); отсутствие 
опухолевых отсевов или ограниченное количество отсе-
вов над поверхностью опухоли, отсутствие опухоли над 
ДЗН. По мнению А. Ф. Бровкиной (2002), максимальный 
диаметр опухоли не должен превышать 14 мм. Локальные 
отсевы могут располагаться на расстоянии не более 2 мм 
над верхушкой опухоли. Задний край опухоли должен 
отстоять от ДЗН на 3 мм.

Основными необратимыми осложнениями являют-
ся ретино- и нейроретинопатия, которые возникают в 3 
и 1% случаев соответственно. Возможно развитие ката-
ракты. При данном виде лечения ВЗО не наблюдаются. 
Компьютерное планирование брахитерапии с учетом 
размеров опухоли и глаза, локализации образования в 
каждом конкретном случае, использование микрохирур-
гической техники позволяют максимально снизить ча-
стоту и тяжесть возможных осложнений.

В немецкой клинике г. Эссен учеными A. O. Schueler 
и соавт. (2004) проанализированы результаты лече-
ния 136  пациентов (142  глаза, пораженные опухолью, 
178  опухолей), получивших брахитерапию с 1979 по 
2001  г. Брахитерапия была первичной в 60 (34%) случа-
ях. Характеристика опухоли перед лечением: высота 
3,7  мм, диаметр 5,0  мм, среднее расстояние от границы 
опухоли до ДЗН равно 4,8  диаметра ДЗН. Средняя доза 
облучения на уровне верхушки опухоли составила 80 Гр. 
Пятилетняя безрецидивная выживаемость после брахи-
терапии 106Ru/106Rо составила 93%. Выявлены следующие 
осложнения брахитерапии: лучевая ретинопатия в 22 
(15,5%) глазах, нейропатия — в 12 (8,5%).

Криотерапия
По данным S. Suzuki и A. Kaneko (2004) [31], основны-

ми показаниями к криотерапии интраокулярной РБ яв-
ляются периферические локализованные опухоли диа-
метром менее 3,5 мм и толщиной не более 2 мм. Следует 
помнить о возможности развития распространенной от-
слойки сетчатки. Осложнения чаще возникают у паци-
ентов, получающих криотерапию с ДЛТ или системной 
ХТ [32; 33]. К осложнениям криотерапии также следует 
отнести тромбоз центральной вены сетчатки, гемоф-
тальм, субатрофию глаза. Результаты криотерапии, по 
данным J.  A.  Shields (1989)  [34], демонстрируют полный 
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ответ опухоли на лечение при максимальном диаметре 
2,5 мм и толщине 1 мм, при расположении РБ в оптиче-
ской части сетчатки и в отсутствие отсевов в стекловид-
ное тело. 

Фотокоагуляция
Фотокоагуляция — метод лазерного лечения РБ, при 

котором температура в тканях достигает около 60 °С, вы-
зывая коагуляцию белков и немедленную смерть опухо-
левых клеток. Аргоновый лазер используют для форми-
рования ограничительного барьера, начиная от видимых 
границ опухоли; ширина барьера должна быть не менее 
1500  мкм. Аппликаты накладывают черепицеобразно и 
концентрично от периферии к центру по всей поверхно-
сти опухоли с обязательным выключением собственных 
сосудов опухоли и подходящих к ней сосудов сетчатки. 
Фотокоагуляция применяется и как самостоятельный, и 
как дополнительный метод после ХТ. Лечение эффектив-
но при постэкваториальных РБ диаметром менее 3 мм и 
толщиной 2 мм, без опухолевых отсевов. При многофо-
кусной опухоли возможно комбинированное примене-
ние лазера и брахитерапии.

Противопоказаниями к операции служат отсевы в 
стекловидное тело, отслойка сетчатки, кровоизлияния 
как на поверхности очага, так и вокруг него, что под-
черкивается отечественными (А.  Ф.  Бровкина, 2002; 
С.  В.  Саакян, 2005) и зарубежными (C.  Shields, 2004; 
S. Suzuki, 2004) авторами.

Транспупиллярная термотерапия (ТТТ)
Методика основана на использовании диодного лазе-

ра, с помощью которого опухоль разогревается от 45 до 
60 °С в течение 1 мин. Средняя мощность 540 мВ. Высота 
опухоли не должна превышать 3  мм  [35—37]. Добиться 
эффективного контроля удается в 83—86% случаев при 
диаметре основания опухоли менее 3 мм и толщине ме-
нее  2 мм. По мнению A.  C.  Schefler и D.  H.  Abramson 
(2003), ТТТ как единственный метод лечения может быть 
успешно применена при РБ, диаметр основания которых 
менее 1,5 диаметра ДЗН. C. Shields и соавт. (1999) отмеча-
ют, что ТТТ, как неинвазивная, щадящая по отношению к 
здоровым тканям и, следовательно, функционально-сбе-
регающая методика, может стать методом выбора при 
лечении опухолей малых размеров и альтернативой ла-
зерной фотокоагуляции. 

Химиотермотерапия
Данный метод был предложен в качестве лечения 

РБ [38; 39]. Химиотермотерапия состоит из комбинации 
ТТТ с последующей интравенозной инъекцией карбо-
платина (560 мг/м2). L. Lumbroso и соавт. (2002), используя 
данный метод лечения, удалось достигнуть опухолевой 
регрессии в 96,1% случаев и сохранить 97% подвергших-
ся лечению глаз. Кроме того, было установлено, что фак-
тором риска рецидива заболевания являлся первичный 
диаметр опухоли более 3,5 мм. 

Системная химиотерапия
В начале 90-х годов XX  века ХТ стала основным ме-

тодом органосохраняющего лечения РБ в качестве аль-
тернативы наружному облучению. Новизной этого под-

хода являлось применение системной ХТ для редукции 
опухоли, т. е. подготовка ее к локальным видам лечения, 
например лазеро- и криотерапии  [40]. Одной из рас-
пространенных химиотерапевтических комбинаций, 
используемых различными исследовательскими груп-
пами для лечения РБ, является сочетание винкристина 
с карбоплатином [41—43]. Хорошо зарекомендовал себя 
режим винкристин  + этопозид  + карбоплатин (VEC), 
иногда с добавлением циклофосфамида или циклоспори-
на как блокатора протеина мультирезистентности  [44]. 
ХТ должна сочетаться с дополнительными методами 
лечения, так как в большинстве случаев РБ и ее отсевы 
не могут быть вылечены с применением только ХТ, что 
подтверждается результатами гистопатологических ис-
следований энуклеированных глаз после 2—6  курсов 
ХТ [45]. 

В 68% случаев системная ХТ сокращает необходи-
мость в энуклеации и ДЛТ у детей с ОРБ в течение 5 лет от 
начала лечения, однако, несмотря на хороший непосред-
ственный результат консервативной терапии, спустя 
5 лет от ее начала требуется энуклеация или ДЛТ у 11% 
детей в группах R-E II, III; у 60% детей в группе R-E IV и у 
100% детей в группе R-E V [46]. Существует мнение, что 
у каждого пациента с ОРБ со стадией R-E V, получивше-
го консервативное лечение, может возникнуть рецидив 
заболевания в течение 5 лет, что заканчивается энукле-
ацией или ДЛТ  [47]. В этом исследовании применялась 
известная классификация Reese—Ellsworth (1969), в ко-
торой описаны пять групп (I—V), определяющие прогноз 
сохранения глаза. Развитие новых интраретинальных 
опухолей было выявлено у 24% пациентов через 5  лет 
после консервативной терапии. В большинстве случаев 
в данную группу вошли дети с развитием РБ в раннем 
младенчестве и с наследственной РБ  [48]. Помимо ци-
торедуктивного воздействия на опухоль использование 
системной ХТ дает непосредственные и отдаленные ос-
ложнения, в том числе развитие ВЗО [49; 50].

Мы решили усовершенствовать, а именно интенси-
фицировать, системную ХТ с последующим ограничени-
ем ДЛТ с альтернативной заменой на локальное лечение 
(брахитерапию), что, по нашему мнению, является акту-
альной задачей повышения эффективности и безопас-
ности органосохраняющего лечения местнораспростра-
ненных интраокулярных РБ. Новизной этого подхода 
явилось применение интенсифицированной ХТ (ИХТ) 
препаратами циклофосфамид, этопозид и карбоплатин 
в интенсивном режиме для редукции объема опухоли с 
дальнейшей консолидацией с помощью дополнительных 
видов лечения. В нашем исследовании в качестве допол-
нительного лечения применялись ДЛТ (СОД = 46 Гр) и 
брахитерапия. 

Для ДЛТ использовали мегавольтную технику — 60Co-
гамма-терапевтические установки (1,25 МэВ) или фотон-
ное облучение на линейных ускорителях (6 МэВ) — в ус-
ловиях НИИ детской онкологии РОНЦ им. Н. Н. Блохина 
РАМН. СОД составляла 46  Гр с использованием 
23  фракций по 2  Гр 5  раз в неделю. Брахитерапию вы-
полняли специалисты МНИИ ГБ им.  Гельмгольца и 
МНТК Микрохирургия глаза им. акад. С.  Н.  Федорова. 
Применяли аппликаторы 106Ro/106Ru. Поглощенную дозу 
облучения опухоли рассчитывали с учетом облучения 
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1—2  мм приопухолевых слоев стекловидного тела (апи-
кальная доза). Суммарная апикальная доза составляла в 
среднем 76 Гр (от 60 до 94 Гр), склеральная — от 150 до 
472 Гр. Толщина опухоли перед брахитерапией в среднем 
была 3,3 мм (от 1 до 6 мм), диаметр в наибольшем измере-
нии — 8 мм (от 3 до 11 мм). 

В исследование по органосохраняющему лечению 
был включен 21  ребенок (6 с ОРБ и 15 с двусторонней 
РБ (ДРБ)), средний возраст 17,2  ±  15,8  мес, 9  девочек и 
12  мальчиков. Все больные получили 4  курса неоадъю
вантной ИХТ. В данном исследовании использовали 
современную международную классификацию интра-
окулярной РБ, предложенную в Амстердаме в 2001  г.,  
классификация ABC (включает пять групп A, B, C, D и E). 
Эта классификация позволяет определить возможности 
сохранения глаза с учетом современных методов лече-
ния. В качестве дополнительного лечения среди 6 детей 
с ОРБ 4 проведена брахитерапия (группа В, n = 2; группа 
D, n = 2), а 2 (группа D, n = 2) — ДЛТ. Из 15 пациентов 
с ДРБ полное программное лечение получили 12 (24 гла-
за). Выбыли из протокола в связи с отказом от лечения 
3  пациента (2 отказа от операции, один отказ от ДЛТ). 
У 12 детей (24 глаза) выявлены следующие интраокуляр-
ные стадии: группа B (n = 4), группа C (n = 4), группа D 
(n = 10), группа E (n = 6). Первоначальная энуклеация 
более пораженного глаза проведена 8 из 12 пациентов с 
ДРБ (группа D, n = 2; группа Е, n = 6). Причинами эну-
клеаций стали глаукома (n  =  5), массивное поражение 
глазного яблока с отсутствием зрения (n = 3). 

Все пациенты после первоначальной энуклеации по-
лучили 4 курса ИХТ. Ни один из 8 больных не подвергал-
ся ДЛТ на ложе удаленного глаза. Для дополнительного 
лечения оставшегося глаза в 6 случаях применялась ДЛТ 
(группа В, n  =  1; группа С; n  =  1, группа D, n  =  4) и в 
2 случаях (группа С, n = 1; группа B, n = 1) — брахите-
рапия. Первичная консервативная терапия проведена у 
4 из 12 больных с ДРБ. Органосохраняющее лечение без 
операции (ДЛТ) удалось провести одному пациенту (пра-
вый глаз — группа D, левый глаз — группа В). В связи с 
неудовлетворительным ответом РБ после 2 курсов ИХТ 3 
из 4 детей выполнена энуклеация худшего глаза (группа 
D, n = 3). У 2 из 3 детей после 4 курсов ИХТ проведено до-
полнительное лечение сохраненного глаза (ДЛТ — группа 
D, n = 1 и брахитерапия — группа B, n = 1), и одному уда-
лось сохранить глаз (группа D, n = 1) без дополнительной 
терапии. Среди ранних осложнений ДЛТ у всех пациен-
тов наблюдался преходящий дерматит век, а среди позд-
них  — несущественная асимметрия лица в связи с за-
медлением роста костей, образующих глазницу. Лучевая 
катаракта, снижающая зрительные функции, возникла в 
2 из 2 глаз с ОРБ и в 6 из 8 с ДРБ. Осложнениями брахи-
терапии были преходящие кровоизлияния на верхушке 
опухоли и локальная хориоретинальная дистрофия во-
круг опухолевого очага. Среди осложнений ИХТ отме-
чены 4 случая токсического действия на желудочно-ки-
шечный тракт и 2 случая — на печень, не превышающие 
1-й степени; токсическое влияние на кровь отмечено у 
всех пациентов с преобладанием 4-й степени у 14 (66,7%) 
детей. Удалось добиться клинически полной регрессии 
интраокулярной ОРБ со средним периодом безрецидив-
ного наблюдения 32 мес. Все пациенты живы. 

По окончании лечения у всех 12 пациентов с ДРБ на-
блюдалась клинически полная регрессия опухоли в со-
храненном глазу. На момент окончания лечения сохра-
нены 13 глаз у 12 больных с ДРБ (у 11 детей — 11 глаз и у 
одного — 2 глаза). У 5 из 12 пациентов отмечены интра
окулярные рецидивы в сроки от 9 до 34 мес от начала ле-
чения. В 2 из 5  случаев рецидивы возникли после ДЛТ. 
Была рекомендована энуклеация в связи с массивным 
субретинальным рецидивом, гемофтальмом и вторич-
ной глаукомой (группа D) в одном случае и массивным 
витреальным рецидивом (группа D) — во втором. В 2 из 
3  рецидивных случаев после брахитерапии (группа В) 
единственный глаз удалось сохранить, применяя локаль-
ную терапию (n  =  1  брахитерапия; n  =  1  брахитера-
пия + криотерапия). Оставшемуся одному из 3 пациен-
тов рекомендовалась энуклеация в связи с ретинальным 
рецидивом с краевым ростом опухоли и развитием вто-
ричной глаукомы (группа С). В итоге у 3 больных с ДРБ 
возникли показания к удалению единственного глаза. 
Применяя ИХТ и дополнительные виды лечения с перво-
начальной энуклеацией 8 (33,3%) из 24 глаз у 12 пациен-
тов, удалось сохранить 10 (62,5%) из 16 оставшихся глаз. 
Один из 12  пациентов умер от рецидива заболевания 
и отказа родителей от удаления единственного глаза. 
Безрецидивная выживаемость больных с ДРБ (n = 12) в 
сроки наблюдения 48 мес составила 58,3%, общая выжи-
ваемость в сроки наблюдения 72,9 мес — 90%.

Благодаря ИХТ при органосохраняющем лечении не 
только сократилась общая продолжительность терапии 
детей с РБ, но и стало возможным в 7 случаях отказаться 
от ДЛТ как адъювантного лечения и применять брахи-
терапию. В одном случае удалось достигнуть полной ре-
грессии РБ с применением только ИХТ. 

Интраокулярные рецидивы, выявленные у 5 больных 
в группе с ДРБ, демонстрируют необходимость поиска 
новых методов лечения. В то же время выявленные в ран-
ние сроки интраокулярные локальные рецидивы могут 
быть вылечены и традиционными методами локальной 
терапии (крио- и брахитерапия). 

Локальная химиотерапия (ЛХТ)
Еще не выработан единый подход к использованию 

ЛХТ. Небольшое количество публикаций по данной теме 
не позволяет сделать однозначных выводов для выра-
ботки точных показаний и противопоказаний к ЛХТ. Ее 
проводят с использованием различных инъекционных 
методик, таких, как субконъюнктивальные инъекции 
карбоплатина [51], субтеноновые инъекции карбоплати-
на [52], внутриглазные инъекции, селективная инъекция 
глазничной артерии с применением мелфалана[53]; а 
также витреальная хирургия, при которой используется 
ирригация химиопрепарата  [54]. Субконъюнктивальная 
ХТ имеет ряд преимуществ: вызывает регрессию рети-
нальной РБ и отсевов в стекловидное тело, не оказывая 
системного токсического действия. Недостатками дан-
ной методики являются преходящий периорбитальный 
отек и отсутствие регрессии РБ при субретинальном рас-
положении опухоли. 

J.  G.  Villablanca и соавт. (2001) продемонстрировали 
эффективность комбинированной системной ХТ по схе-
ме VEC с субтеноновым введением карбоплатина, что по-
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зволило сохранить функционирующий глаз у пациентов 
с местнораспространенной РБ с признаками группы С в 
2 из 3 и с признаками группы D в 11 из 19 случаев. При на-
личии признаков группы Е данная комбинация была не-
эффективной. Средний безрецидивный период в группе 
С составил 9 мес, в группе D — 8 мес (5—12 мес), в группе 
Е — 9 мес. 

Несомненно, наибольшим опытом в проведении вну-
триартериальной ХТ путем селективной инъекции глазной 
артерии (SOAI) обладают японские коллеги. Данная мето-
дика с использованием баллонного катетера была основа-
на и развита доктором Mohri. В работе T. Yamane и соавт. 
(2009) отмечено, что в 1989—2007 гг. проведено 1083 SOAI 
с использованием мелфалана. Степень технического успе-
ха составила 98,6%. По данной методике с успехом проле-
чены 287 пациентов (ОРБ/ДРБ = 118/169). Большинство 
SOAI комбинировались с лазеро- и криолечением, а так-
же с инъекциями в стекловидное тело. Эффективность 
органосохраняющего лечения в зависимости от групп по 
классификации Reese—Ellsworth достигла следующих 
результатов: Ia = 81,3% (13 из 16); Ib = 88% (22/25); IIa =  
83,3% (30 из 36); IIb = 80,8% (21 из 26); IIIa = 74,3% (26 из 
35); IIIb  = 72,3% (8 из 11); IVa = 75% (15 из 20); IVb  =  80% 
(16 из 20); Va  =  44,8% (30 из 67); Vb = 59,2% (61 из 103). 
S. Suzuki, A. Kaneko [55] сообщают, что основными мест-
ными осложнениями у 343 больных, включенных в иссле-
дование с 1987 по 2007 г. (408 глаз, 1470 процедур SOAI с 
использованием мелфалана 5—20  мг/м2), были синдром 
верхушки глазницы в 2  случаях и диффузная атрофия 
сосудистой оболочки в 2  случаях. Преходящий отек пе-
риорбитальных тканей и рвота встречались в некоторых 
случаях. В случае первоначальной SOAI без системной 
ХТ и ДЛТ сохранены 60% глаз (группа  В). В 50% случаев 
(группа D) и в 35% (группа Е) удалось избежать энуклеа-
ции. Расширение показаний к органосохраняющему лече-
нию интраокулярных РБ путем повышения его эффектив-
ности за счет биодоступности химиопрепарата, с одной 
стороны, и снижения системного токсического действия 
ХТ, с другой, является основной задачей ЛХТ, например, 
при внутриглазных рецидивах РБ после попыток тради-
ционного лечения, при опухолевом обсеменении стекло-
видного тела и при больших опухолях — как альтернатива 
наружному облучению глаза и энуклеации. 

Лечение РБ с экстраокулярным 
распространением

У отдельных пациентов РБ распространяется на мяг-
кие ткани, окружающие глазное яблоко или определяет-
ся в крае резекции зрительного нерва после энуклеации, 
а также выявляется прехиазмально, в головном мозге, 
лептоменингеально (по оболочкам головного мозга и 
ликвору), в регионарных лимфатических узлах и дру-
гих органах и системах (легкие, кости, костный мозг). 
Смертность больных РБ обусловлена ВЗО, пинеалобла-
стомой, но чаще метастазированием  [56—58]. ВЗО и 
пинеалобластома характерны для наследственной РБ. 
Метастазирование встречается как при наследственной, 
так и при спорадической РБ, являясь основной причи-
ной смерти. Метастатическая РБ встречается менее чем 
в 10% случаев [59]. Возможность снизить риск развития 
метастатической РБ появляется при использовании пост

энуклеационной адъювантной противоопухолевой тера-
пии в зависимости от группы риска [60—63]. 

Наличие отдаленных метастазов, особенно в ЦНС, 
служит фактором крайне неблагоприятного прогноза.

Опыт японских коллег в использовании ВХТ с ауто-
логичной трансплантацией ПСКК при лечении детей с 
метастатической РБ демонстрирует его эффективность у 
3 из 5 пациентов [64]. Эти пациенты живут без признаков 
заболевания уже 113, 107 и 38 мес. Из 5 больных умерли 2, 
у которых имелось первоначальное вовлечение в опухо-
левый процесс ЦНС. 

I. J. Dunkel и соавт. (2010) показали, что для некоторых 
пациентов с вовлечением ЦНС эффективна ВХТ с ауто-
логичной пересадкой ПСКК [65]. Из 5 детей 2 живут без 
признаков заболевания 40 и 101 мес. 

Прогноз у больных РБ с экстраокулярным распро-
странением при лечении стандартными режимами ХТ и 
ДЛТ крайне неблагоприятный. Результаты предшеству-
ющих попыток лечения оказались неудовлетворительны-
ми. Безрецидивная 2-летняя выживаемость в группе из 
16 детей (НИИ детской онкологии и гематологии РОНЦ 
им. Н. Н. Блохина РАМН, 1996—2000 гг.) составляла 23%. 
Ввиду высокой чувствительности РБ к ХТ увеличение доз 
химиотерапевтических препаратов с поддержкой ство-
ловыми клетками становится многообещающим.

С 2001 по 2008  г. в исследование были включены 
16  больных РБ с экстраокулярным распространением. 
Среди данной группы детей с РБ у 8 экстраокулярное 
распространение определялось микроскопически после 
энуклеации. Программа лечения включала адъювант-
ную ИХТ, ДЛТ и ВХТ с аутологичной трансплантацией 
ПСКК. У остальных 8  пациентов имелась РБ с экстрао-
кулярным распространением, выявляемым методами ви-
зуализации с цитологическим подтверждением. В таких 
случаях рекомендовались 2  курса ИХТ, после чего вы-
полнялась операция. Объем операции (энуклеация глаза 
или поднадкостничная экзентерация глазницы) зависел 
от эффекта лечения, т. е. от наличия или отсутствия экс-
траокулярного роста опухоли. После ИХТ (при наличии 
первичного поражения костного мозга не ранее чем че-
рез 1 курс ХТ в отсутствие метастатического поражения 
костного мозга) собирали ПСКК. Одновременно с ИХТ 
назначали ДЛТ в послеоперационном периоде сразу на 
область глазницы и метастазов при их наличии. Лечение 
завершали ВХТ с аутологичной трансплантацией ПСКК.

Предложенная программа лечения детей с экстраоку-
лярной РБ с использованием ВХТ с аутологичной транс-
плантацией ПСКК полностью проведена 12  пациентам, 
что позволило увеличить безрецидивную выживаемость 
с 23 до 63,6% со средним сроком наблюдения 56,6 мес.

Заключение
Современные тенденции в лечении детей с РБ нашли 

отражение в созданных программах, на основе которых 
индивидуально определяют тактику лечения в зависимо-
сти от группы риска, к которой принадлежит пациент с 
учетом всех прогностических факторов. 
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Enucleation, external beam radiotherapy, plaque radiotherapy, laser photocoagulation and hyperthermia, 
and cryotherapy are generally employed treatment modalities in patients with retinoblastoma. Neoadjuvant 
chemotherapy has recently been introduced to avoid external beam radiotherapy. Although many modalities 
are employed, almost half of retinoblastoma eyes have to be enucleated. Initial enucleation is used in cases with 
massive intraocular retinoblastoma and poor vision prognosis when histopathologic risk factors are important 
indications for adjuvant therapy in patients with retinoblastoma. Intensive multi-modality therapy including 
conventional chemotherapy, high-dose chemotherapy with stem cell rescue and external beam radiation thera-
py is associated with a better survival rate for patients with extra-ocular disease as compared to historical series 
using conventional chemotherapy and external beam radiation therapy. 
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