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Введение. Своевременная диагностика онкологических заболеваний является одной из важнейших задач здравоохранения, так 

как повышает качество оказания медицинской помощи больным и улучшает прогноз. Несмотря на достижения в онкологии, 

детские опухоли продолжают диагностировать на поздних стадиях, что может быть связано с отсроченным обращением 

к специалисту и задержкой диагностики из-за ряда факторов. Поиску и анализу значимых факторов несвоевременной диагнос-

тики онкологических заболеваний посвящено большое количество зарубежных статей, но в России мало подобных работ.

Цель исследования – выявить факторы несвоевременной диагностики и лечения детей с опухолью сетчатки глаза на примере 

распространенной детской опухоли – ретинобластомы (РБ).

Материалы и методы. Ретроспективное когортное исследование пациентов с диагнозом РБ в НИИ детской онкологии 

и гематологии ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России (НИИ ДОиГ) было выполнено с использованием 

базы данных детского госпитального канцер-регистра. В исследуемую группу включили больных РБ из всех субъектов Российской 

Федерации с впервые установленным диагнозом в период с 2016 по 2019 г. и получавших лечение в НИИ ДОиГ. Были рассчитаны 

4 временных интервала на основании дат появления первого симптома РБ, первичной врачебной консультации, установления 

окончательного диагноза онкологом или офтальмологом и даты начала первой терапии ребенка с РБ. Рассчитывались интервалы 

в днях.

Результаты. Были проанализированы данные 197 пациентов (в возрасте от 0 до 15 лет), что соответствовало 262 случа-

ям и количеству глаз с двусторонним или односторонним процессом. Медиана (Me) диагностического интервала для больных 

с локализованной РБ (группы А и В) составила 30 дней, для пациентов с местно-распространенной РБ (группы С, Д и Е) – 

41 день. Me интервала начала лечения для локализованной и местно-распространенной РБ была 15 дней. Возраст (p = 0,0067) 

и пол пациента статистически достоверно коррелировали с диагностическим интервалом. При косоглазии его Me составила 

91 день (p < 0,0001), а при выявлении РБ на профилактическом медицинском осмотре – 17 дней (p < 0,0001). Бессобытий-

ная выживаемость глаз зависела от распространенности процесса (по группам А, В, С) и длительности врачебного интервала 

(p = 0,0394). Расстояние до НИИ ДОиГ оказалось статистически не значимо.

Заключение. Из всех характеристик, которые мы рассматривали как предикторы поздней диагностики и начала лечения, толь-

ко пол, возраст пациента на момент постановки диагноза и первый специфичный симптом РБ оказались значимыми в нашем 

исследовании.

Ключевые слова: ретинобластома, диагностический интервал, госпитальный канцер-регистр, ранняя диагностика, несвоевре-

менная диагностика, детская онкология
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Introduction. Early diagnosis of oncological diseases is one of the most important tasks of public health, because improves the quality of medical 

care for patients and the prognosis of the disease. Despite advances in oncology, pediatric tumors continue to be diagnosed at advanced stages, 

which may be associated with a delayed visit to a doctor and a delay in diagnosis due to several factors. Many foreign articles are devoted to 

the search and analysis of significant factors of untimely diagnosis of oncological diseases, but few similar works in Russia.

Purpose of the study – to identify factors of late diagnosis and treatment of children with retinal tumors using the example of a common 

childhood tumor of retinoblastoma (RB).

Material and methods. A retrospective cohort study of patients diagnosed with RB at the of the Research Institute of Pediatric Oncology and 

Hematology at N.N. Blokhin National Medical Research Center of Oncology, Ministry of Health of Russia (Research Institute of Pediatric 

Oncology and Hematology) was performed using the database of the hospital cancer registry. The study group included RB patients from 

Russia with a first diagnosis in the period from 2016 to 2019 and receiving treatment at the Research Institute of Pediatric Oncology and 

Hematology. Time intervals were calculated based on the dates of the first symptom of RB, the initial medical consultation, the date of the 

final diagnosis by an oncologist or ophthalmologist, and the date of the first therapy for a child with RB. The intervals were calculated in days.

Results. Data from 197 patients (aged 0 to 15 years) were analyzed, which corresponded to 262 cases and the number of eyes with bilateral 

or unilateral Rb. The median diagnostic interval for patients with localized RB (groups A and B) was 30 days, for patients with locally 

advanced RB (groups C, D and E) 41 days. The median treatment initiation interval for localized and locally advanced RB was 15 days. Age 

(p = 0.0067) and patient gender were statistically significantly correlated with the diagnostic interval. For strabismus, the median diagnostic 

interval was 91 days (p < 0.0001), and when RB was detected during a preventive medical examination, the median diagnostic interval was 

17 days (p < 0.0001). The event-free survival of the eyes depended on the prevalence of the process (in groups A, B, C) and the duration of 

the doctors’ interval (p = 0.0394). The distance to the cancer center was not statistically significant.

Conclusion. Predictors of late diagnosis and initiation of treatment in our study: gender, age of the patient at the time of diagnosis, and the 

first specific symptom of RB.
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Введение
У 4000–4500 детей России в возрасте 0–18 лет 

ежегодно регистрируются злокачественные ново-

образования (ЗНО), с заболеваемостью 13,6 на 100 000 

[1]. Несмотря на достижения в области детской онко-

логии, ЗНО остаются среди ведущих причин смерти 

детей от 1 до 14 лет. Практически во всех странах фик-

сируется поздняя обращаемость пациентов с онколо-

гическими заболеваниями. Детские опухоли трудно 

диагностируются специалистами первичного звена 

медицинской помощи, признаки злокачественности 

обычно неспецифичны (лихорадка, головная боль 

и рвота) и имитируют симптомы распространенных 

детских заболеваний [2]. Не является исключением 

и ретинобластома (РБ), несмотря на доступную лока-

лизацию и визуализацию данной опухоли. Большое 

число больных РБ попадает в неспециализированные 

медицинские учреждения и получает неадекватное, 

отсроченное лечение [3]. Поскольку предотвратить 

развитие ЗНО у детей, как правило, невозможно, 

основным элементом наиболее выигрышной стра-

тегии повышения уровня выживаемости пациентов 

является быстрая и правильная диагностика с после-

дующим действенным лечением. Это дает возмож-

ность не только улучшить прогноз заболевания, но 

и сохранить орган зрения, а нередко и его функцию.

Всемирная организация здравоохранения предла-

гает 3 компонента ранней диагностики:

1. Обнаружение признаков заболевания членами 

семьи и обращение за помощью.

2. Оценка клинической картины, диагностика 

и стадирование (определение степени распростране-

ния ЗНО).

3. Обеспечение доступа к лечению.

РБ – наиболее распространенная злокачественная 

опухоль сетчатки глаза у детей. Относится к группе 

солидных опухолей, характеризуется высокой степе-

нью злокачественности и инвазивности. По обобщен-

ным данным отечественных и зарубежных авторов, ее 

удельный вес в структуре всех ЗНО у детей составляет 

от 2,5 до 4,5 % [4, 5]. Особенностью опухоли является 

возможность двустороннего поражения глаз. Удель-

ный вес РБ в структуре солидных новообразований 

у детей в России составляет 7,5 % [6]. РБ встречается 

с частотой 1 на 22 000 – 1 на 15 000 детей во всем мире. 

На долю двусторонней РБ приходится от 20 до 40 %. 

При одностороннем поражении чаще встречаются 

запущенные стадии заболевания. При односторонней 

РБ пик заболеваемости отмечается в возрасте 24–29 

месяцев, а при двусторонней – в первый год жизни. 

Показатели смертности пациентов с РБ настолько 

низки, что фокус онкологической помощи сместился 

на спасение глазного яблока, реабилитацию по восста-

новлению зрения и качество жизни [7].

Впервые офтальмологи могут выявить опухоль 

при обследовании новорожденных, родители которых 

имели РБ с наследственной мутацией RB1. Обычно эти 

дети проходят расширенное обследование в первые 

2 недели жизни. Самым частым симптомом, по кото-

рому примерно у одной трети пациентов находят РБ, 

является белое свечение зрачка (лейкокория), встреча-

ющееся у 70 % больных. Свечение возникает в резуль-

тате отражения света от поверхности опухолевых масс 

светлых тонов серого или желтоватого цвета [8–11]. 

Острота зрения обоих глаз становится разной и поэ-

тому у детей может появиться косоглазие (встречается 

примерно у 25–30 % заболевших). Реже РБ может про-

являться болевым синдромом, гиперемией или отеком.

Известно, что в Российской Федерации основная часть 

детей со ЗНО получает лечение в федеральных онкологи-

ческих центрах, которые расположены в крупных горо-

дах – в Москве и Санкт-Петербурге, где проживает около 

12 % детского населения страны. Детям из регионов Рос-

сии необходимо время для переезда, ожидания диагнос-

тики и начала специального лечения. Учитывая осо-

бенности РБ и необходимость мультидисциплинарного 

подхода в диагностике и терапии, наблюдение и лечение 

пациентов осуществляется в нескольких федеральных 

центрах и основано на принципах преемственности 

и передачи больных для оказания необходимых видов 

высокотехнологичной медицинской помощи [12].

Одним из таких центров является крупнейший 

в России и Европе НИИ детской онкологии и гемато-

логии ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н. Н. Блохина» 

Минздрава России (НИИ ДОиГ), который принимает 

на лечение в среднем 55 первичных пациентов с РБ 

каждый год. Следует отметить, что в России в год 

насчитывается до 150 новых случаев РБ.

Цель нашего исследования – выявить факторы 

несвоевременной диагностики и лечения детей с опу-

холью сетчатки глаза на примере распространенной 

детской опухоли – РБ.
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Материалы и методы
Данные для исследования получены из госпиталь-

ного канцер-регистра НИИ ДОиГ. Выборка включала 

всех первичных пациентов с установленным диагно-

зом РБ в период с января 2016 г. по декабрь 2019 г.

Были рассчитаны 4 временных интервала в днях: 

1) диагностический интервал – время между появ-

лением первых симптомов РБ и датой постановки 

окончательного диагноза (состоит из родительского 

и врачебного интервалов); 2) родительский интервал – 

время между датой появления первых симптомов 

и первой врачебной консультацией; 3) врачебный 

интервал – от первой врачебной консультации до 

постановки диагноза; 4) интервал начала лечения – 

период между датой окончательного диагноза и нача-

лом первой противоопухолевой терапии. Точками 

отсчета являлись соответственно даты появления 

первых симптомов РБ (оценивались родителями), 

первичного обращения за медицинской консультаци-

ей, постановки диагноза офтальмологом/онкологом, 

начала специализированной терапии в НИИ ДОиГ. 

Диагностический интервал, являясь индикатором 

своевременной диагностики, классифицировали как 

своевременный при длительности до 30 дней и отсро-

ченный – свыше 30 дней. Для РБ дата диагноза опре-

делялась, как дата первого рентгенодиагностического 

исследования. Врачебный интервал считали своевре-

менным при его длительности не более 20 дней, 

а интервал начала лечения не должен был превышать 

15 дней согласно приказу Министерства здравоохра-

нения Российской Федерации от 31.10.2012 № 560н 

«Об утверждении Порядка оказания медицинской 

помощи по профилю “детская онкология”» [13]. 

Относительно временных интервалов проанализиро-

ваны следующие параметры: пол, возраст пациента на 

момент постановки диагноза, первый симптом забо-

левания, интраокулярная распространенность про-

цесса согласно АВС-классификации [14], расстояние 

от места проживания пациента до НИИ ДОиГ.

Международная классификация интраокулярной 

РБ по системе АВС была предложена в Амстердаме 

в 2001 г. в целях определения возможности и видов 

органосохраняющего лечения в зависимости от груп-

повой принадлежности РБ, в случае двустороннего 

поражения – для каждого глаза отдельно, от ранней 

стадии заболевания (группа A) до поздней стадии 

заболевания (группа E). Единицей классификации 

является глаз. Буквы обозначают разные уровни клас-

сификации. Глаза группы A имеют самый низкий риск 

неудачи лечения, тогда как глаза группы E – самый 

высокий риск. Другие группы имеют промежуточный 

риск между группами A и E.

Группа А – малые интраретинальные опухоли 

с максимальным размером  3 мм, расположенные не 

ближе чем в 1,5 мм от диска зрительного нерва и в 3 мм 

от центральной ямки.

Группа В – прочие отдельно лежащие опухоли, 

ограниченные сетчаткой, с наличием опухолеассо-

циированной субретинальной жидкости менее чем 

в 3 мм от основания опухоли, без субретинального 

опухолевого обсеменения.

Группа С – дискретные локальные опухоли 

с локальным опухолевым обсеменением стекловид-

ного тела над опухолью или субретинальным обсе-

менением менее чем в 3 мм от опухоли, с возможным 

наличием жидкости в субретинальном пространстве 

в > 3 мм и в < 6 мм от основания опухоли.

Группа D – диффузно распространенная опухоль 

с наличием крупных опухолевых масс, множествен-

ных разнокалиберных опухолевых отсевов в стекло-

видном теле и/или субретинальном пространстве, 

в  3 мм от опухоли, с наличием субретинальной 

жидкости в > 6 мм от основания опухоли, вплоть до 

тотальной отслойки сетчатки.

Группа Е – наличие какого-либо из следующих 

факторов неблагоприятного прогноза: опухоль, при-

лежащая к хрусталику; опухоль, лежащая кпереди от 

передней поверхности стекловидного тела, захваты-

вающая цилиарное тело или передний сегмент глаза; 

диффузная инфильтративная РБ; неоваскулярная 

глаукома; непрозрачность стекловидного тела из-за 

кровоизлияния; некроз опухоли с асептическим цел-

люлитом орбиты; фтизис глаза.

Для дальнейшего анализа глаза с опухолевым про-

цессом перегруппировали в локальную РБ (группы 

А и В) и местно-распространенную РБ (группы С, 

Д и Е).

Величины диагностических интервалов были про-

анализированы с использованием однофакторного 

и многофакторного анализов для выявления кор-

реляции с возрастом, полом, расстоянием до НИИ 

ДОиГ, наличием события и исходом. Под событи-

ем подразумевались: первичная энуклеация глаза, 

увеличение первичного очага в размерах во время 

лечения – продолженный рост, распространение на 

новые участки стекловидного тела, метастазирова-

ние в отдаленные органы, появление нового опухо-

левого очага после завершения лечения (рецидив), 

смерть пациента.

Статистическая обработка результатов исследо-

вания выполнялась с использованием приложения 

статистической программы Statistics с применением 

традиционных (метод Манна–Уитни, Краскелла–

Уолеса) статистических инструментов. Переменные 

с p-значением < 0,05 рассматривались как детерми-

нанты задержки диагноза. Проводился расчет сред-

него арифметического значения (М), стандартной 

ошибки среднего арифметического значения (m), 

минимальных (min) и максимальных (max) значе-

ний, медианы (Me) и интерквартильного размаха, 

многофакторный регрессионный анализ Cox. Для 

расчета общей и бессобытийной выживаемости глаз 

использовался статистический метод Каплана–Майера. 

Поскольку РБ в 95 % случаев заболевают дети млад-

шего возраста [9], были выделены 2 возрастные груп-

пы:  1 года, старше 1 года.
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Расстояния до НИИ ДОиГ были получены с уче-

том места жительства на момент постановки диагно-

за. Для исследования расстояния распределили на 

3 группы сравнения: 0  500 км, 500–1500 км и > 1500 км.

Результаты
В табл. 1 приведена характеристика 197 пациентов 

с РБ (104 мальчика, 93 девочки), которым был выстав-

лен диагноз в возрасте от 0 до 8 лет с Me 1 год. Моно-

кулярную форму РБ диагностировали в 67 % случаев 

(n = 132), бинокулярную – в 33 % (n = 65). Интраоку-

лярных РБ было 96 % (n = 189), экстраокулярных –

всего 4 % (n = 8). В табл. 2 приведена характеристика глаз 

с односторонним и двусторонним процессом. В 32 %

(n = 84) – это ранние, локальные РБ групп А и В, 

а 67,9 % случаев (n = 178) процесс был местно-распро-

страненным – группы С, D и E, из которых большин-

ство случаев РБ составляла неблагоприятная группа E.

Me родительского, врачебного и диагностического 

интервалов составили 8, 20 и 39 дней соответственно. 

Me интервала начала лечения в НИИ ДОиГ – 15 дней 

(табл. 3).

Таблица 1. Первичная характеристика пациентов с РБ в исследуемой 

группе

Table 1. Primary characteristics of RB patients in the study group

Критерий
Criteria

n %

Пол

Gender

мальчики

boys
104 52,8

девочки

girls
93 47,2

Возраст

Age

до года

infant < 1
97 49,2

 1 года

infant  1
100 50,8

Латеральность

Laterality

левый глаз

left eye
71 36,0

правый глаз

right eye
61 31,0

билатерально

bilaterally
65 33,0

Группа

Group

A
0 0

B
30 15,2

C
24 12,2

D
56 28,4

E
87 44,2

Всего

Total
197 100

Таблица 3. Me временных интервалов в днях

Table 3. Medians of time intervals in days

Показатель
Indicator

Интервалы
Intervals

родительский
parent’s

врачебный
doctor’s

диагностический
diagnostic

начала лечения
start of treatment

Me

Median
8 20 39 15

Таблица 2. Первичная характеристика глаз пациентов с РБ 

в исследуемой группе

Table 2. Primary characteristics of the eyes of patients with RB in the study 

group

Критерий
Criteria

n %

Пол

Gender

мальчики

boys
135 51,5

девочки

girls
127 48,5

Возраст

Age

до года

infant < 1
142 54,2

 1 года

infant  1
120 45,8

Латеральность

Laterality

левый глаз

left eye
137 52,3

правый глаз

right eye
125 47,7

Группа

Group

A
10 3,8

B
63 24,0

C
31 11,8

D
63 24,0

E
95 36,3

Всего

Total
262 100
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Таблица 4. Возраст пациентов в годах и временные интервалы в днях

Table 4. Patient’s age in years and time intervals in days

Показатель
Indicator

Интервалы
Intervals

родительский
parent’s

врачебный
doctor’s

диагностический
diagnostic

начала лечения
start of treatment

Возраст

Age
< 1  1 < 1  1 < 1  1 < 1  1

n 97 100 97 100 97 100 97 100

Минимум

Min
0 0 0 0 0 0 0 2

Нижний квартиль

Lower quartile
1 2 6 6 14 19,8 8 11

Me

Median
3 10 20 19,5 32 50 15 16,5

Среднее

Mean
19,3 47,9 32,4 62,9 51,7 110,8 19,9 20,6

Верхний квартиль

Upper quartile
10 47,8 40 48,8 65 117,5 23 25

Максимум

Max
330 681 251 673 343 721 224 97

p (критерий Манна–Уитни)

p (Mann–Whitney test)
0,0015 0,6937 0,0067 0,1598

Таблица 5. Пол пациентов и временные интервалы в днях

Table 5. Patient’s gender and time intervals in days

Показатель
Indicator

Интервалы
Intervals

родительский
parent’s

врачебный
doctor’s

диагностический
diagnostic

начала лечения
start of treatment

n 93 104 93 104 93 104 93 104

Минимум

Min
0 0 0 0 1 0 0 1

Нижний квартиль

Lower quartile
1 1 6 8.8 14 20.8 10 9

Me

Median
5 10 13 25 32 51,5 14 16

Среднее

Mean
26 40,8 41,8 53,3 67,8 94,1 20,8 19,9

Верхний квартиль

Upper quartile
21 31 30 57 75 95 24 23,5

Максимум

Max
330 681 673 632 683 721 224 71

p (критерий Манна–Уитни)

p (Mann–Whitney test)
0,1912 0,0197 0,0071 0,4127

Средний возраст пациентов при постановке диа-

гноза РБ совпал с Me и составил 1 год. Диагности-

ческий интервал у детей до 1 года составил в 51,7 дня 

(Me – 32), у детей  1 года – 110,8 дня (Me – 50). 

Исследование показало, что дети  1 года подвержены 

более высокому риску несвоевременной диагностики, 

чем младенцы до года (табл. 4). Возраст ребенка влиял 

и на сроки обращения родителей к врачу (p = 0,0015). 

В среднем через 19 дней (Me – 3) после распознавания 

первых симптомов РБ родители младенцев до года 

обращались к врачу, через 48 дней (Me – 10) – с деть-

ми старше года (см. табл. 4). Не было корреляции вра-

чебного интервала и интервала начала лечения с воз-

растом пациента (p = 0,6937 и p = 0,1598) (см. табл. 4).

Пациенты начинали специализированное лечение 

в НИИ ДОиГ в среднем через 20 дней после поста-

новки диагноза независимо от возраста с Me 15 

дней для детей до года и 16 дней для детей  1 года. 

Пол пациента с РБ достоверно коррелировал 

с диагностическим (р  0,0071) и врачебным интер-

валами: мальчикам диагноз выставлялся с задерж-

кой – в среднем через 94 дня (Me – 51,5), девочкам –

через 67,8 дней (Me – 32). С величиной врачебно-

го интервала 42 дня (Me – 13 дней) для девочек, 53 

дня (Me – 25) для мальчиков (p = 0,0197). Пол не 

влиял на родительский интервал и интервал начала 

лечения (p = 0,4127 и p = 0,1912 соответственно) 

(табл. 5).
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Таблица 6. Первый симптом и временные интервалы в днях

Table 6. First symptom and time intervals in days

Симптом
Symptom

Интервалы
Time intervals

родительский
рarent’s

врачебный
doctor’s

диагностический
diagnostic

Косоглазие

Strabismus

54 (Me – 15)

54 (Median – 15)

91,5 (Me – 34)

91.5 (Median – 34)

145 (Me – 91)

145 (Median – 91)

Лейкокория

Leukocoria

42 (Me – 10)

42 (Median – 10)

46 (Me – 20)

46 (Median – 20)

88 (Me – 42,5)

88 (Median – 42.5)

Гиперемия

Hyperemia

6 (Me – 1,5)

6 (Median – 1.5)

21,7 (Me – 12)

21.7 (Median – 12)

27 (Me – 16)

27 (Median – 16)

Профилактический осмотр

Prophylactic examination

1,5 (Me – 1)

1.5 (Median – 1)

20 (Me – 13,5)

20 (Median – 13.5)

21,8 (Me – 17)

21.8 (Median – 17)

p (критерий Манна–Уитни)

p (Mann–Whitney test)
0,0001 0,017 0,0001

Таблица 7. Первый симптом РБ и диагностический интервал в днях

Table 7. The first symptom of RB and the diagnostic interval in days

Симптом

Symptom

Число случаев

Number of cases

Длительность интервала

Interval duration Критерий χ2

χ2 test 40 дней

 40 days

> 40 дней

> 40 days

Косоглазие

Strabismus
45 (23,0 %) 11 (10,7 %) 34 (36,2 %) < 0,0001

Лейкокория

Leukocoria
92 (46,7 %) 46 (44,7 %) 46 (48,9 %) 0,5479

Гиперемия

Hyperemia
10 (5,0 %) 6 (5,8 %) 4 (4,3 %) 0,6161

Профилактический осмотр

Prophylactic examination
40 (20,3 %) 35 (34,0 %) 5 (5,3 %) < 0,0001

Другие симптомы

Other symptoms
10 (5,0 %) 5 (4,9 %) 5 (5,3 %) 0,7125

Всего

Total
197 103 94

Статистически значимыми были различия во всех 

временных интервалах в зависимости от первого 

симптома РБ. В нашем исследовании у 47 % (n = 92) 

пациентов самым частым первым проявлением РБ 

была лейкокория, по поводу которой родители обра-

щались к врачу в среднем через 42 дня (Me – 10), по 

поводу косоглазия – через 54 дня (Me – 15), 22,8 % 

(n = 45) пациентов. При посещении врача с жалобами 

на косоглазие диагностический интервал значитель-

но превышал 40 дней (p < 0,0001), Me – 91. И только 

профилактический медицинский осмотр минимизи-

ровал сроки диагностического интервала у 20 % (n = 

40) пациентов (табл. 6, 7). По результатам междуна-

родного многоцентрового анализа (с активным уча-

стием НИИ ДОиГ), в котором был проанализирован 

4351 случай РБ, за период с июня 2017 г. по декабрь 

2018 г. наиболее частым ее клиническим проявлением 

была лейкокория (62,8 %), а косоглазие встречалось 

в 10,2 % наблюдений [15].

Статистический анализ доступности лечения 

для пациентов из разных субъектов Российской 

Федерации показал, что расстояние до НИИ ДОиГ 

не влияло на длительность временных интервалов. 

У далеко живущих пациентов (> 1500 км) среднее зна-

чение диагностического интервала составило 82,1 дня 

(Me – 39), у близко живущих (0  500 км) – 54 дня 

(Me – 32), для пациентов, которые жили дальше от 

Москвы, риск задержки не был увеличен (табл. 8, 9).

Родительский интервал оказался статистически 

значим (p = 0,0001) для распространенности процесса: 

со средним значением 17 дней и Me 1 день для лока-

лизованной РБ (группы А и В), 37 дней с Me 9 дней 

для местно-распространенной РБ (группы С, Д и Е) 

(табл. 10). Распространенность РБ достоверно зависела 

от величины диагностического интервала (p = 0,0149):

для локализованной РБ Me составила 30 дней 

и 41 день – для местно-распространенной РБ (табл. 11).

Не выявлено статистически достоверной значимости 

врачебного интервала для групп РБ (табл. 12).

В нашем исследовании показатели общей (ОВ) 

и бессобытийной (БСВ) выживаемости больных были 

на уровне 99 % и 72 % соответственно (рис. 1). ОВ 

и БСВ глаз пациентов исследуемой группы состави-

ли 71 % и 55 % соответственно (рис. 2). БСВ глаз не 

зависела от длительности родительского интервала 

(p = 0,4781), но оказалась зависима от врачебного 
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Таблица 8. Временные интервалы и расстояние до НИИ ДОиГ

Table 8. Time intervals and distance to Research Institute of Pediatric Oncology and Hematology

Расстояние, км
Distance, km

Показатель
Indicator

Родительский интервал
Parent’s interval

Врачебный интервал
Doctor’s interval

< 500 500–1500  1500 < 500 500–1500  1500

n 69 79 49 69 79 49

Минимум

Min
0 0 0 0 0 0

Нижний квартиль

Lower quartile
1 1 1 6 5,5 9

Me

Median
10 5 8 17 21 22

Среднее

Mean
22,9 34,5 48,2 31,1 71,1 33,9

Верхний квартиль

Upper quartile
30 31 28 31 56 43

Максимум

Max
347 330 681 256 673 275

p (критерий Манна–Уитни)

p (Mann–Whitney test)
0,9651 0,5061

Таблица 9. Временные интервалы и расстояние до НИИ ДОиГ

Table 9. Time intervals and distance to Research Institute of Pediatric Oncology and Hematology

Расстояние, км
Distance, km

Показатель
Indicator

Диагностический интервал
Diagnostic interval

Интервал начала лечения
Start of treatment interval

< 500 500–1500  1500 < 500 500–1500  1500

n 69 79 49 69 79 49

Минимум

Min
0 0 0 2 0 3

Нижний квартиль

Lower quartile
17 18 15 9 10 8

Me

Median
32 50 39 15 15 14

Среднее

Mean
54 105,6 82,1 17.8 22.7 20.4

Верхний квартиль

Upper quartile
61 125,5 84 21 26 25

Максимум

Max
395 683 721 70 224 77

p (критерий Манна–Уитни)

p (Mann–Whitney test)
0,0711 0.8668

Таблица 10. Родительский интервал в днях и группы РБ, p = 0,0001

Table 10. Parent’s interval in days and RB groups, p = 0.0001

Показатель
Indicator

Группы РБ
RB groups

Мин
Min

Нижний
квартиль

Lower quartile

Me
Median

Среднее
Mean

Верхний
квартиль

Upper quartile

Макcимум
Max

А, В 0 1 1 16,6 10 347

С, D, E 0 1 9 36,9 31 681

Таблица 11. Врачебный интервал в днях и группы РБ, p = 0,7940

Table 11. Doctor’s interval in days and RB groups, p = 0.7940

Показатель
Indicator

Группы РБ
RB groups

Мин
Min

Нижний
квартиль

Lower quartile

Me
Median

Среднее
Mean

Верхний
квартиль

Upper quartile

Макcимум
Max

А, В 0 6 16 41 43 532

С, D, E 0 6 20 49,3 40 673



ТОМ | VOL. 8
2021Российский журнал ДЕТСКОЙ ГЕМАТОЛОГИИ и ОНКОЛОГИИ

R u s s i a n  J o u r n a l  o f  P e d i a t r i c  H e m a t o l o g y  а n d  O n c o l o g y

28

4
О

р
и

г
и

н
а

л
ь

н
ы

е
 и

с
с

л
е

д
о

в
а

н
и

я
 

|| 
 O

ri
g

in
a

l 
s

tu
d

ie
s

Таблица 12. Диагностический интервал в днях и группы РБ

Table 12. Diagnostic interval in days and RB groups

Показатель
Indicator

Группы РБ
RB groups

Мин
Min

Нижний
квартиль

Lower quartile

Me
Median

Среднее
Mean

Верхний
квартиль

Upper quartile

Макcимум
Max

А, В 0 10 30 57,5 61 537

С, D, E 0 19 41 86,2 95 721

интервала (p = 0,0167). При длительности врачебного 

интервала < 40 дней БСВ глаз была 57 ± 4 %, при его 

длительности > 40 дней – 33 ± 8 %. При диагности-

ческом интервале < 40 дней БСВ глаз – 58 ± 5 %, при 

его длительности > 40 дней – 42 ± 6 % (p = 0,0394) 

(рис. 3, 4).

Рис. 1. ОВ и БСВ пациентов с РБ исследуемой группы

Fig. 1. Overall (OS) and event-free (EFS) survival of patients with RB in the 

study group

Рис. 3. БСВ глаз пациентов с РБ и врачебный интервал

Fig. 3. EFS of the eyes of patients with RB and doctor’s interval

Рис. 2. ОВ и БСВ глаз пациентов с РБ исследуемой группы

Fig. 2. OS and EFS of the eyes of patients with RB in the study group

Рис. 4. БСВ глаз пациентов с РБ и диагностический интервал

Fig. 4. EFS of the eyes of patients with RB and the diagnostic interval
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Таблица 13. Анализ выживаемости глаз пациентов с РБ (регрессионный 

анализ Cox)

Table 13. Analysis of eye survival in patients with RB (Cox regression analysis)

Показатель
Indicator

Относительный 
риск

Relative risk

95 % доверитель-
ный интервал

95 % confidence 
interval

p

Возраст, годы

Age, years

< 1
1

 1
1,3454 0,93–1,95 0,1191

Врачебный интервал

Doctor’s interval

 40 дней

 40 days
1

 40 дней

 40 days
1,5575 1,05–2,31 0,0274

Группы

Groups

локальная РБ

local RB
1

местно-рас-

пространен-

ная РБ

locally 

widespread RB

4,8044 2,57–8,99 < 0,0001

Многофакторный анализ показал зависимость 

БСВ глаз пациентов с РБ от распространенности про-

цесса (p < 0,0001) и длительности врачебного интер-

вала (p = 0,0274) независимо от возраста пациента 

(табл. 13).

Обсуждение
Me диагностического интервала у пациентов 

исследуемой группы составила 39 дней, что превышает 

допустимые 30 дней и дает нам право говорить о несво-

евременной диагностике РБ. Более короткий роди-

тельский интервал был независимо связан с возрастом: 

дети до года в 3 раза раньше попадали на осмотр к вра-

чу-специалисту, чем дети старше года, в связи с этим 

заболевание у них было выявлено лишь с небольшой 

задержкой в 2 дня. Это сопоставимо с результатами 

зарубежных исследований [16]. У пациентов старше 

года мы получили диагностический интервал, равный 

50 дням, что свидетельствует о задержке диагноза. Не 

выявлено достоверной корреляции врачебного интер-

вала, интервала начала лечения и возраста пациента. 

Еще одним важным критерием своевременно нача-

того лечения служит интервал между датой оконча-

тельного диагноза и началом специальной терапии. 

Согласно приказу Министерства здравоохранения 

Российской Федерации от 31.10.2012 № 560н «Об 

утверждении Порядка оказания медицинской помо-

щи по профилю “детская онкология”», этот интервал 

не должен превышать 14 дней. По результатам нашего 

исследования все пациенты с РБ своевременно начи-

нали лечиться в НИИ ДОиГ с Me 15 дней для детей 

до года с небольшой задержкой (Me – 16,5 дня) для 

детей старше года. Диагноз мальчикам выставляли 

с задержкой (врачебный интервал – 25 дней), девоч-

кам – своевременно (врачебный интервал – 13 дней). 

Необычность первого симптома РБ влияла на сроки 

консультации родителей с врачом и постановки диа-

гноза [16]. Временные интервалы были значительно 

короче при лейкокории и гиперемии. При косогла-

зии время диагностического интервала превышало 

40 дней, что является несвоевременным. При ранней 

диагностике РБ с диагностическим интервалом  30 дней 

мы получили локализованные группы РБ (А и В). 

Длительность родительского интервала влияла на рас-

пространенность процесса, чем позже родитель обра-

щался к врачу, тем более распространенную группу 

РБ (С, Д, Е) получали у пациента. Профилактический 

осмотр детей позволял выявлять РБ на более ранней 

стадии с минимальным диагностическим интервалом. 

По данным международных публикаций, раннее кли-

ническое обнаружение не всегда возможно на ранней 

стадии онкологического заболевания [17]. Расстояние 

до онкологического центра не влияло на временные 

интервалы в нашей работе и в публикациях других 

авторов [18]. А в исследовании M. Haimi et al. [19] 

оно было переменной с наибольшим влиянием. БСВ 

зависела от врачебного и диагностического интерва-

лов, при более короткой задержке прогноз был лучше.

Заключение
В результате серьезной подготовительной работы 

с госпитальным канцер-регистром и данными базы 

была сформирована выборка пациентов с РБ, которая 

позволила провести данное исследование. Продемон-

стрирована возможность применения унифицирован-

ного госпитального канцер-регистра НИИ ДОиГ на 

практике. Выявлены и оценены факторы, влияющие 

на задержку диагностики и начала терапии больных 

детского возраста с РБ. Возраст, пол пациента, первые 

симптомы заболевания можно считать предикторами 

несвоевременной диагностики РБ, которая по-преж-

нему остается проблемой, требующей постоянного 

обучения врачей первичного звена и соблюдения 

установленной частоты профилактических медицин-

ских осмотров. Важно обращать внимание родителей 

на первые симптомы РБ не только у детей до года, 

но и у детей старшего возраста, а также повышать 

их осведомленность о первых симптомах заболева-

ния. На сегодняшний день нельзя назвать наиболее 

отстающие субъекты по срокам диагностики и начала 

противоопухолевого лечения детей с РБ, так как рас-

стояние до НИИ ДОиГ никак не влияло на временные 

интервалы.
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