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Нейробластома (НБ) – самая частая экстракра-
ниальная солидная опухоль детского возраста, 
которая развивается в процессе эмбриогенеза 

из клеток нервного гребня [1]. НБ рассматривается 
как эмбриональная опухоль, для которой характерен 
пик заболеваемости, приходящийся на первый год 
жизни. Как и при других эмбриональных солидных 
опухолях, при НБ показана ассоциация с врожден-
ными пороками развития (ВПР) [2]. Учитывая то что 
клетки нервного гребня участвуют в формировании 
сердца, в международной литературе на протяже-
нии нескольких десятилетий обсуждается вопрос о 
возможной ассоциации НБ и ВПС, при этом частота 
выявления ВПС варьирует от 0 до 20% [3, 4]. Допол-
нительный импульс к изучению данного вопроса по-

лучен в апреле 2018 года после доклада J.M. Schraw 
на ежегодной конференции Американской ассоциа-
ции по исследованию рака (American Association 
for Cancer Research). Были представлены данные 
об ассоциации некоторых нехромосомных пороков 
развития и злокачественных новообразований (ЗНО) 
у детей, полученные при анализе регистров детей с 
60 нехромосомными пороками развития и 31 видом 
ЗНО за 21-летний период [5]. Данное исследование 
показало, что у пациентов с нехромосомными поро-
ками развития риск развития ЗНО выше. Кроме того, 
выявлена четкая взаимосвязь некоторых ВПС и НБ. 
Полученные данные требуют дополнительного под-
тверждения на других когортах пациентов с НБ, что 
позволит сформировать рекомендации по скринингу 
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солидных опухолей у детей с определенными порока-
ми развития и своевременной детекции ВПР у паци-
ентов с установленным диагнозом ЗНО. 

Создание в 2012 году в НМИЦ детской гематоло-
гии, онкологии и иммунологии им. Дмитрия Рогачева 
Минздрава России (далее – НМИЦ ДГОИ) научно-кли-
нической группы по изучению НБ у детей, а также 
внедрение стандартизованного протокола обследо-
вания пациентов с подозрением на нейрогенную опу-
холь, в рамках которого всем больным выполняется 
ЭХО-КГ, позволило проспективно проанализировать 
большую группу пациентов с нейрогенными опухоля-
ми и изучить частоту встречаемости ВПС. 

Целью нашего исследования было изучение ча-
стоты встречаемости и характера ВПС у пациентов с 
НБ, получавших лечение в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия 
Рогачева. 

Материалы и методы исследования

В исследование включили 457 пациентов с диа-
гнозом «опухоль симпатической нервной системы» – 
НБ, ганглионейробластомой (ГНБ), ганглионейромой 
(ГН) за период с 01.01.2012 по 01.07.2017 (55 мес.), 
получавших лечение в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия  
Рогачева. 

Сбор анамнеза проводили согласно представ-
ленным выписным эпикризам. Диагноз «НБ» уста-
навливали на основании международных критериев 
постановки диагноза [6]. Стратификация пациентов 
на группы риска и терапия осуществлялись согласно 
критериям протокола NB-2004, разработанного не-
мецкой группой по лечению НБ [7].

Всем пациентам выполнялось диагностическое 
обследование для оценки распространения первич-
ной опухоли и метастазов согласно критериям про-
токола. 

При госпитализации в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия 
Рогачева всех больных обследовали с целью оценки 
функции сердечно-сосудистой системы – выполня-
ли электрокардиограмму (ЭКГ) и эхокардиографию 
(ЭХО-КГ), причем ЭХО-КГ проводили как на этапе 
инициальной диагностики НБ, так и перед введени-
ем кардиотоксичных препаратов (доксорубицин) в 
рамках протокола NB-2004 и в дальнейшем в ходе 
динамического наблюдения. Для пациентов с НБ и 
ВПС проводили сбор демографической и клиниче-
ской информации: пол, возраст, локализация пер-
вичной опухоли, стадия опухолевого процесса по 
системе оценки распространенности процесса при 
НБ (International Neuroblastoma Staging System – 
INSS), молекулярно-генетический профиль опухоли, 
характеристика ВПС, сроки выявления ВПС по отно-
шению к диагностике НБ, клиническая симптоматика 
ВПС. 

ВПС были распределены согласно классифика-
ции, представленной ниже [8].

1.	 Стенотические или обструктивные пороки 
левого сердца на различных уровнях: 
●	 аортальный стеноз (Aortic stenosis) на различ-

ных уровнях (подклапанный, клапанный, надкла-
панный) (valvular, supravalvular, subvalvular); 

●	 коарктация аорты и ее крайняя форма – преры-
вание дуги аорты (Coarctation of the Aorta – CoA; 
Interrupted Aortic Arch – IAA); 

●	 синдром гипоплазии левого сердца (Hypoplastic 
Left Heart Syndrome – HLHS); 

●	 врожденный митральный стеноз (Mitral Stenosis) 
и его крайняя форма – митральная атрезия 
(Mitral Atresia); 

●	 синдром Шона (Shone Syndrome): проявление  
совокупности обструкций левого сердца (ми-
тральный стеноз, аортальный стеноз, коарктация  
аорты); 

●	 стенозы легочных вен (Pulmonary venous 
stenosis – PV stenosis). 
2.	 Стенотические или обструктивные пороки 

правого сердца: 
●	 стеноз легочной артерии (ЛА) (Pulmonary 

Stenosis) на различных уровнях; крайняя сте-
пень выраженности порока – атрезия ЛА с ин-
тактной межжелудочковой перегородкой (ИМЖП) 
(Pulmonary Atresia Intact Ventricular Septum – 
PA-IVS); 

●	 гипоплазия правого желудочка с гипоплази-
ей или атрезией трикуспидального клапана  
(SV, Tricuspid atresia); 

●	 тетрада Фалло с выраженной гипоплазией или 
атрезией ЛА (Tetralogy of Fallot – TOF PA).
3.	 Шунтовые пороки с перегрузкой правого  

желудочка: 
●	 дефект межпредсердной перегородки (ДМПП) 

изолированный (ASD) или в сочетании с частич-
ным аномальным дренажем легочных вен (Partial 
Anomalous Pulmonary Venous Return – PAPVR) 
(как правило, не приводит к неотложным состо-
яниям); 

●	 тотальный аномальный дренаж легочных вен 
(Total Anomalous Pulmonary Venous Return – 
TAPVR). 
4.	 Шунтовые пороки с перегрузкой левого же-

лудочка: 
●	 дефект межжелудочковой перегородки (ДМЖП) 

(Ventricular Septal Defect – VSD); 
●	 открытый артериальный проток (Patent Ductus 

Arteriosus – PDA); 
●	 дефект аортолегочной перегородки (Aortopul-

monary Window – AP Window); 
●	 атриовентрикулярный канал (AtrioVentricular 

Canal Defect – AVC).
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Результаты исследования

У 11 (2,4%) из 457 больных c установленным 
диагнозом НБ был выявлен ВПС. Общая характери-
стика пациентов с НБ и ВПС представлена в табли- 
це 1. Преобладали лица мужского пола, соотноше-
ние мальчики:девочки – 2,7:1. Медиана возраста 
пациентов на момент установления диагноза «НБ» –  
19,4 мес. (разброс – 1,7–80,0 мес.). В 6 (54,6%)  
из 11 случаев образование было локализовано в об-
ласти надпочечника; в 4 (36,4%) – забрюшинно вне-
органно; в 1 (9,0%) случае – в области малого таза. 
Распределение стадий заболевания: у 5 (45,7%)  
пациентов установлена 1-я стадия; у 2 (18,1%) –  
2-я стадия; у 2 (18,1%) – 3-я и у 2 (18,1%) –  
4-я-стадия. 

В группу наблюдения в рамках протокола  
NB-2004 были стратифицированы 7 (63,7%) из 11 
пациентов; в группу высокого риска – 3 (27,3%);  
в группу промежуточного риска – 1 (9,0%). У 5 (45,5%) 
пациентов отмечены клинические жалобы в дебюте 
заболевания, не связанные с ВПС. У 6 (54,5%) паци-
ентов опухоль выявлена при проведении планового 
УЗИ органов брюшной полости, в том числе у одного 
больного – перед оперативным вмешательством по 
поводу ВПС. 

Клинику неврологического паранеопластиче-
ского синдрома – синдрома опсоклонус-миоклонус 
– имели 2 (18,1%) из 11 больных: у одного из них 
заболевание дебютировало с неврологической сим-
птоматики, у другого клиника появилась через 6 мес. 
от момента постановки диагноза «НБ». У 2 (18,1%) 
пациентов был установлен генетический син-
дром – синдром Сотоса и синдром делеции 11q21.1.  
В 2 (18,1%) случаях выявлены дополнительные по-
роки развития (у одного больного – полидактилия,  
у другой больной – дисплазия ребер и позвонков).

При анализе сроков выявления ВПС показано, 
что у 7 (63,6%) из 11 пациентов диагноз ВПС уста-
новлен до выявления опухоли (в том числе у одного 
пациента наличие ВПС диагностировано пренаталь-
но); у 4 (36,4%) – при постановке диагноза «НБ» в 
ходе проведения плановой ЭХО-КГ. Операция по по-
воду ВПС была проведена только у 2 (18,1%) больных  
(с 1-й и 4-й стадиями НБ) – в обоих случаях до момен-
та установления диагноза «НБ».

По результатам нашего исследования выявле-
но, что у 7 (63,6%) пациентов имело место нали-
чие ДМЖП, в том числе у одного – множественный 
ДМЖП и у одного – в сочетании со стенозом ЛА  
(таблица 2). В 1 (9,1%) случае выявлен изолиро-
ванный клапанный стеноз легочной артерии (СЛА); 
у 2 (18,2%) – открытый артериальный проток (ОАП);  
у 1 пациента – в сочетании с ДМПП. В 1 (9,1%) случае 
выявлен двустворчатый аортальный клапан (ДАК).  

Таблица 1
Общая характеристика пациентов с нейро- 
бластомой и врожденными пороками сердца

Показатель n = 11 100%

Распределение по полу (м : д) 2,7 : 1

Медиана возраста на момент постановки 
диагноза НБ (разброс), мес. 19,4 (1,7–80)

Локализация 
первичной 
опухоли

надпочечник 6 54,6

забрюшинно 
внеорганно 4 36,4

малый таз 1 9,0

Стадия заболевания

1-я 5 45,7

2-я 2 18,1

3-я 2 18,1

4-я 2 18,1

Статус 
гена MYCN6

наличие 
амплификации 2 18,2

Gain 1 9,0

отсутствие 
амплификации 8 72,8

анализ 
не проводился 0

Группа риска 
в рамках 
протокола 
NB-2004

группа наблюдения 7 63,7

группа 
промежуточного 
риска

1 9,0

группа высокого 
риска 3 7,3

Полихимиотерапия 
с включением 
антрациклинов

проводили 4 36,3

не проводили 7 63,7

Таблица 2
Характеристика врожденных пороков сердца 
у пациентов с нейробластомой

Порок Количество 
пациентов (n = 11)

Изолированный ДМЖП 6

Изолированный СЛА 1

ОАП 1

ДАК 1

Сочетанные пороки 2 

Примечание: ДМЖП – дефект межжелудочковой перегородки, СЛА – стеноз легочной 
артерии, ДАК – двустворчатый аортальный клапан, ОАП – открытый артериальный 
проток.
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Таким образом, наличие сочетанных дефектов 
сердца в нашем исследовании задокументировано  
в 2 (18,1%) случаях. 

Программную химиотерапию в рамках протоко-
ла NB-2004, в том числе с включением антрацикли-
нов, получали 4 (36,4%) из 11 пациентов с НБ и ВПС.  
Ни в одном случае не было отмечено признаков кар-
диотоксичности.  

Клинический случай № 1
Мальчик в возрасте 3 лет был госпитализирован 

в кардиоревматологическое отделение стационара 
по месту жительства в связи с жалобами на лихорад-
ку до фебрильных цифр, появление хромоты, абдо-
минального болевого синдрома.

Из анамнеза жизни: ребенок от 2-й беременно-
сти, первых экстренных оперативных родов (пред- 
эклампсия) на сроке 38–39 нед. Беременность проте-
кала на фоне угрозы прерывания в первом и втором 
триместрах. В возрасте 1 года ребенок был проопе-
рирован по поводу врожденного порока сердца (ОАП), 
выполнена спиральная эмболизация.

В возрасте 3 лет при обследовании в кардио-
ревматологическом отделении, по данным компью-
терной томографии (КТ) органов брюшной полости, 
выявлены образования солидной структуры с не-
ровными контурами, расположенные парааортально 
на уровнях L2–L4 справа и L2–L3 слева (рисунок 1). 
Мальчику выполнена биопсия образований, гисто-
логические препараты пересмотрены в НМИЦ ДГОИ  
им. Дмитрия Рогачева. Заключение: смешанная ган-
глионейробластома. 

При цитогенетическом исследовании на ткани 
опухоли амплификации гена MYCN делеции 1р не 
обнаружено.

По данным остеосцинтиграфии выявле-
но поражение бедренных и плечевых костей обо-

их конечностей. Таким образом, у ребенка был 
установлен диагноз «ганглионейробластома за-
брюшинного пространства, 4-я стадия по INSS»  
(метастатическое поражение костного мозга и ко-
стей). Пациент стратифицирован в группу высокого 
риска в рамках протокола NB-2004. В соответствии 
с протоколом ребенку проведено два курса поли-
химотерапии, включая введение доксорубицина  
(без редукции доз). В региональном центре функцию 
сердца оценили как удовлетворительную. Пациент 
был госпитализирован в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия 
Рогачева для продолжения терапии. 

Учитывая наличие в анамнезе ВПС, мальчик был 
осмотрен кардиологом; перед каждым введением 
доксорубицина проводили ЭКГ, ЭХО-КГ, по данным 
которых противопоказаний к применению антра-
циклинов не установлено. 

В рамках протокола суммарно после 4 курсов 
химиотерапии выполнено хирургическое лече-
ние в объеме субтотального удаления новообра-
зования (маркроскипически – не менее 97–98%).  
После хирургического этапа лечения продолжа-
ли проведение полихимиотерапии (ПХТ). После 
индукционной терапии ответ по основному забо-
леванию оценен как полный. В качестве консо-
лидирующей терапии проведена высокодозная 
химиотерапия. Режим кондиционирования вклю-
чал треосульфан – 42 г/м2 и алкеран – 140 мг/м2.  
Выполнена аутологичная трансплантация перифе-
рических стволовых клеток с последующей диф-
ференцировочной терапией 13-цис-ретиноевой  
кислотой.

По данным контрольного обследования в дина-
мике (ЭХО-КГ, ЭКГ), признаков нарушения функции 
сердца не выявлено. Через 17 мес. от момента по-
становки диагноза НБ развился метастатический  
рецидив.

Рисунок 1
Компьютерная томография органов брюшной полости с контрастным усилением, фаза 2CE: объемные образования солидной  
структуры, расположенные парааортально на уровне L2–L4 справа и L2–L3 слева, размером 5,37 × 2,49 × 2,99 см (объем – 20,7 см3)  
и 2,63 × 1,59 × 1,77 см (объем – 3,8 см3) соответственно
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Клинический случай №2
Пациент поступил в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия  

Рогачева в возрасте 5 мес. в связи с выявлением об-
разования в области мочевого пузыря при выполне-
нии планового УЗИ органов брюшной полости. 

Из анамнеза жизни: ребенок от 1-й беременно-
сти, родов на сроке 38 нед. путем кесарева сечения. 
Во время скринингового УЗИ плода на сроке 24 нед. 
выявлен сложный сочетанный ВПС – двуотточный 
правый желудочек, подаортальный дефект межже-
лудочковой перегородки, комбинированный стеноз 
ЛА, двустворчатый клапан ЛА, открытое овальное 
окно, небольшие аорто-легочные коллатерали.  
В возрасте 4,5 мес. проведена хирургическая кор-
рекция ВПС.

В условиях НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева 
ребенку выполнена магнитно-резонансная томогра-
фия (МРТ) органов малого таза, по данным которой 
забрюшинно определялось объемное образование 
над мочевым пузырем на уровне L5–S1 позвонков 
(рисунок 2). По данным сцинтиграфии с метайод-
бензилгуанадином (МЙБГ), выявлено накопление 
радиофармпрепарата только в области образования 
малого таза. С учетом того, что в анамнезе имел ме-
сто ВПС, мальчик был консультирован кардиологом, 
выполнено ЭКГ, ЭХО-КГ. Противопоказаний к лапа-
ротомии не выявлено, ребенок был гемодинамически 
компенсирован. По данным проведенного обследова-
ния, нарушений функции сердца не выявлено. 

С целью гистологической верификации образо-
вания выполнен хирургический этап: лапаротомия, 
удаление образования. Макроскопически опухоль 
удалена радикально. Гистологическое заключе-
ние: низкодифференцированная нейробластома. 
Таким образом, у ребенка был установлен диагноз 
«нейробластома малого таза», 1-я стадия по INSS;  
амплификации гена MYCN, делеции 1р не выявлено;  

обнаружена делеция 11q; группа наблюдения –  
в рамках протокола NB-2004. 

Учитывая стадию заболевания, группу риска,  
отсутствие неблагоприятных цитогенетических мар-
керов, ребенок оставлен под динамическим наблю-
дением; длительность которого на данный момент 
составляет 60 мес., сохраняется полный ответ  
по заболеванию.

Обсуждение результатов исследования

Проблема ассоциации ВСП и НБ до настоящего 
времени остается дискутабельной. Первые работы, 
посвященные изучению данной тематики, появи-
лись в начале 1960-х годов: была описана ассоци-
ация врожденных кардиоваскулярных аномалий и НБ  
in situ, выявленные при патологоанатомическом 
исследовании у младенцев [9]. В дальнейшем  
De la Monte с коллегами при анализе результатов  
аутопсий показали, что частота встречаемости ВПС 
при «периферических нейробластных опухолях» 
(нейробластоме, ганглионейроме, параганглио-
ме, феохромоцитоме) выше, чем в общей популя-
ции в целом и в группе пациентов с «центральными 
нейробластными опухолями» (медуллобластомой,  
ретинобластомой и др.) [10]. 

В международной литературе встречается опи-
сание как небольших когорт пациентов с НБ и ВПС, 
о которых было сказано выше, так и отдельных кли-
нических ситуаций [11]. В качестве примера мож-
но привести описание пациента с 4S стадией НБ: 
при обследовании по поводу НБ у него был выявлен 
ВПС – стеноз ЛА, который не помешал проведению 
интенсивной химиотерапии. Позднее провели более 
крупные исследования, и в литературе появились  
описания случаев ассоциации ВПС не только с ло-
кальными формами НБ, но и с метастатическими [3, 11].

Рисунок 2
Магнитно-резонансная томография органов брюшной полости и малого таза с контрастным усилением, фаза T2: 
объемное образование на уровне L5–S1 позвонков, над мочевым пузырем, размером до 3,57 × 4,89 × 3,38 см (объем – 30,6 см3)
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Отметим, что данные о частоте выявления ВПС у 
пациентов с НБ в разных исследования значительно 
варьируют. K. van Engelen и соавт. обобщили резуль-
таты 17 исследований, посвященных данному вопро-
су, и показали, что частота ВПС составляет 0–20% 
[4]. Авторы подчеркивают, что исследования, вклю-
ченные в анализ, значительно отличались по своей 
методологии, что могло повлиять на их результаты. 
Только два исследования, включая собственные дан-
ные авторов, были основаны на анализе результатов 
ЭХО-КГ у пациентов с НБ. Частота выявления ВПС в 
когорте из 119 пациентов, переживших лечение по 
поводу НБ, составила 1,7% (у 2 из 119) [4]. В рабо-
те R.E. George и соавт., проведенной в Dana-Farber 
Cancer Institute (Бостон, США), ВПС был выявлен у 
20% (у 14 из 70) пациентов с НБ, которым выполняли 
ЭХО-КГ. В этой же работе показано, что частота вы-
явления ВПС значительно выше в группе пациентов, 
страдающих НБ, по сравнению с группой пациентов 

с острым лимфобластным лейкозом. Кроме того, НБ 
у пациентов с ВПС была ассоциирована с младшим 
возрастом (дети первого года жизни) и локализо-
ванными стадиями НБ [3]. В описанной нами когорте 
частота выявления ВПС составила 2,4%. На первом 
году жизни НБ была диагностирована у 5 (45,5%) из 
11 детей; отмечено преобладание локальных стадий 
заболевания: 1–3-я стадия НБ – у 9 (81,8%) человек.

Частота выявления левосторонних обструктив-
ных пороков сердца при НБ несколько выше, чем в 
общей популяции (35,7 против 13,6%), однако без 
статистически достоверной разницы (р ≤ 0,1). Не 
выявлено также отличий в частоте встречаемо-
сти дефектов межпредсердной и межжелудочковой  
перегородок (35,7 против 27,6%) [12]. 

В таблице 3 представлена частота выявления 
ассоциации отдельных видов ВПС и НБ и НБ in situ. 
В нашей группе больных наиболее часто выявляли 
дефект межжелудочковой перегородки (у 7 из 11 
пациентов).

H. Stefanski и соавт. в 2010 году опубликовали 
работу, где на 142 пациентах с НБ не показано уве-
личения частоты встречаемости патологии бикуспи-
дального аортального клапана по сравнению с общей 
популяцией (0,7% – у пациентов с НБ и 1–2% в общей 
популяции; р > 0,05). В исследование были включены 
пациенты возрастной группы от 0 до 19 лет с локаль-
ными и метастатическими формами НБ [13].

Какие механизмы лежат в основе возможной 
повышенной частоты встречаемости ВПС при НБ?  
Выдвинуто несколько теорий. Прежде всего данную 
ассоциацию можно объяснить тем, что клетки НБ 
берут свое начало из клеток нервного гребня. Нерв-
ный гребень – структура в эмбриогенезе, из кото-
рой развиваются многие ткани организма, такие как 
вегетативные ганглии многих внутренних органов 
[14]. Клетки нервного гребня играют важную роль в 
формировании межжелудочковой перегородки серд-
ца. Аномалии развития тканей, происходящих из  
НГ (термин «нейрокристопатия» введен R. Bolande в 
1974 году [15]), могут приводить к возникновению как 
различной патологии сердечно-сосудистой системы, 
так и НБ [16]. 

Кроме того, J. Chatten и M.L. Voorhess в каче-
стве объяснения взаимосвязи НБ и ВПС предложили 
«теорию двух ударов», согласно которой первое му-
тационное событие приводит к пороку развития сер-
дечно-сосудистой системы (тератогенез), а также 
формированию основы для последующего развития 
НБ после второго мутационного события (канцероге-
неза) [15, 17, 18]. 

Еще одна теория – «гипоксическая», соглас-
но которой нейрогенные опухоли могут возникать в  
условиях гипоксии, обусловленной ВПС. Большин-
ство ВПС, которые приводили к гипоксии, были ассо-

Таблица 3
Описанные в литературе случаи ассоциации 
нейробластомы и нейробластомы in situ 
с врожденными пороками сердечно-сосудистой 
системы [29]

Врожденные пороки развития Всего

Нейробластома 
in situ

нет да

Открытый артериальный проток 9 5 4

Транспозиция магистральных сосудов 8 4 3

Дефект межжелудочковой перегородки 8 3 3

Синдром гипоплазии левого сердца/ 
врожденный митральный стеноз 5 2 3

Тетрада Фалло/атрезия ЛА 6 3 2

Аортальный стеноз/двустворчатый 
аортальный клапан 4 1 2

Коарктация аорты 4 3 1

Аномалии дуги аорты 3 1 2

Стеноз легочной артерии 2 2 0

Трехпредсердное сердце 2 0 0

Дефект межпредсердной перегородки 2 0 1

Дефект предсердно-желудочковой 
перегородки 2 1 0

Комбинированные ВПС 5 2 3

Неклассифицируемые и др. 7 6 1

Всего 67 33 25

Всего аномалий, связанных с 
производными нервного гребня 21 10 9
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циированы с нейрогенными опухолями. В этой группе 
достоверно чаще выявляли очаги экстрамедуллярно-
го кроветворения, чем в контрольной или группе па-
циентов с меланомой [10]. В условиях гипоксии про-
исходит пролиферация клеток, что в конечном итоге 
может привести к неоплазии.

Есть теория, которая описывает влияние генети-
ческих факторов на развитие ассоциации ВПС и НБ. 
В литературе сообщалось о наличии хромосомных 
аномалий, выявленных у пациентов с ВПС и НБ, та-
ких как транслокация 3; 10, 8p трисомия или делеция 
22q11 [19]. Кроме того, описаны случаи возникнове-
ния ВПС, ассоциированных с наличием мутации гена 
PHOX2B, – тетрада Фалло [20], транслокация дуги 
аорты и аберрантной левой коронарной артерии [21]. 
Известно, что мутации в гене PHOX2B встречаются 
также при НБ и влияют на дифференцировку клеток 
нервного гребня [22, 23]. 

И наконец, существует теория о влиянии неге-
нетических факторов на развитие ассоциации ВПС 
и НБ, в частности, пренатальных стрессовых (мета-
болических) факторов, возможно, имеющих взаимо- 
связь с увеличением риска формирования ВПС и  
НБ, – гестационный сахарный диабет, гипергомоци-
стеинемия [24–28].

Большого внимания заслуживает также вопрос 
о роли ВПС при НБ, связанной с тактикой ведения 
больных, развитием нежелательных побочных явле-
ний. В нашем исследовании ни у одного из пациентов 
не отмечено нарушения функции сердца ни при вы-
полнении оперативного вмешательства по удалению 
НБ, ни при проведении химиотерапии с включением 
антрациклинов. В литературе описан один случай, 
когда вероятной причиной смерти пациента, опери-
рованного по поводу ВПС, мог быть катехоламиновый 
криз, обусловленный выбросом гормонов опухолью 
симпатической нервной системы (НБ) [29]. В случае 
выявления ВПС у пациента с НБ необходимо вклю-
чение врача-кардиолога в мультидисциплинарную 
команду специалистов, участвующих в его лечении. 

Рекомендаций по скринингу на НБ для пациен-
тов с диагностированным ВПС не существует. Одна-
ко врачи – педиатры, кардиологи, кардиохирурги – 
должны быть информированы о наличии возможной 

ассоциации, особенно при планировании оператив-
ного вмешательства, направленного на коррекцию 
порока.

Таким образом, для более детального изучения 
данной проблемы необходимо исследование на боль-
шей когорте пациентов с НБ с включением пациен-
тов всех возрастных групп как с локальными, так и 
метастатическими формами заболевания. Результа-
ты обследования (ЭХО-КГ) пациентов должны быть 
совместно обсуждены с врачом УЗ-методов диагно-
стики и кардиологом. В план первичной диагностики 
пациентов с подозрением на нейрогенную опухоль 
должна быть включена ЭХО-КГ независимо от того, 
планируется или нет терапия с использованием ан-
трациклиновых антибиотиков. Кроме того, пациенты с 
ВПС перед оперативным вмешательством нуждаются 
в дообследовании (УЗИ органов брюшной полости с 
прицельным осмотром области надпочечников и др.).

Заключение

Для подтверждения ассоциации НБ и ВПС необ-
ходимы дополнительные исследования на большей 
когорте больных. Теории, обуславливающие взаимо- 
связь НБ и ВПС, требуют дополнительного изучения. 
Все пациенты с НБ должны проходить кардиологи-
ческое обследование. Скрининг на НБ (УЗИ органов 
брюшной полости, оценка уровня метаболитов кате-
холаминов мочи) может быть полезен в группе паци-
ентов с ВПС.
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