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РЕФЕРАТ
Первичная медиастинальная (тимическая) В-крупно-
клеточная лимфома (ПМВКЛ) относится к первичным экс-
транодальным опухолям и происходит из В-клеток мозго-
вого слоя тимуса. Болезнь чаще встречается у молодых 
женщин и проявляется преимущественно местнораспро-
страненным характером роста в пределах переднего верх-
него средостения с частым вовлечением органов грудной 
клетки. ПМВКЛ имеет специфические иммуноморфологи-
ческую и генетическую характеристики, которые позво-
ляют идентифицировать ее от остальных, сходных по про-
явлениям заболеваний: диффузной В-крупноклеточной 
лимфомы, лимфомы Ходжкина с нодулярным склерозом и 
медиастинальной лимфомы «серой зоны». Стандартом ле-
чения ПМВКЛ является иммунохимиотерапия с последую-
щим облучением остаточной опухоли в средостении. К на-
стоящему времени преимуществ одного лекарственного 
режима перед другим в рамках контролируемых исследо-
ваний не показано. Применение новых методов визуализа-
ции (ПЭТ/КТ) позволяет надеяться на возможность отказа 
от лучевой терапии у определенной части больных ПМВКЛ 
без ухудшения показателей отдаленной выживаемости.
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ABSTRACT
Primary mediastinal (thymic) large B-cell lymphoma (PMBCL) is 
one of the primary extranodal tumors and originates from thymic 
medulla B cells. The disease is more common in young women 
and declares itself by mainly locally advanced growth within the 
anterior upper mediastinum with frequent involvement of chest 
organs. PMBCL has specifi c morphological, immunological, 
and genetic characteristics that permit to diff erentiate it from 
other similar diseases: diff use large В-cell lymphoma, nodu-
lar sclerosis Hodgkin’s lymphoma, and mediastinal gray zone 
lymphoma. Immunochemotherapy with subsequent irradiation 
of the residual mediastinal tumor is the standard treatment of 
PMBCL. No benefi ts of one drug therapy over another have 
been demonstrated to date in controlled studies. Application 
of new imaging techniques (PET/CT) may result in withdrawal of 
the radiotherapy in some PMBCL patients without impairment 
of delayed survival rates.
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ИСТОРИЯ ВОПРОСА

В журнале «Cancer» в 1972 г. S.Р. Benjaminm и соавт. опу-
бликовали обзорную статью, посвященную первичным 
лимфатическим опухолям средостения [1]. Кроме 
15 случаев лимфомы Ходжина и 1 плазмоцитомы 
авторы представили 16 клинических наблюдений 
злокачественных лимфом за 20-летний период с 1950 
по 1969 г. В 4 случаях имели место опухоли из незрелых 
лимфоцитов (в дальнейшем все эти больные умерли от 
острого лимфобластного лейкоза). В остальных 12 на-
блюдениях описывается ретикулосаркома/злокаче-
ственная лимфома с изолированным поражением сре-
достения, инвазией опухоли в легкие, плевру, перикард. 
Морфологически опухоль была представлена зрелыми 
лимфоцитами, гистиоцитами с выраженным фиброзом. 
После применения лучевой терапии продолжитель-
ность жизни 4 больных составила 2–5 лет. Несколько 
позже, в 1980 г., A.K. Lichtenstein и соавт. [2] дали под-
робную характеристику 17 больных с первичной лим-
фомой средостения. Морфологически опухоль была 
представлена малодифференцированными лимфоци-
тами, гистиоцитами и характеризовалась диффузным 
ростом. Клиническими особенностями болезни явля-
ются распространение на органы и структуры внутри 
грудной клетки и возможное метастазирование за ее 
пределами. В целом первые описания этого варианта 
в литературе характеризуются как диффузная гистио-
цитарная лимфома с обширными участками склероза и 
характерной клинической картиной.

В 1982 г. по инициативе Национального института 
рака США была разработана и опубликована новая 
классификационная схема WF — «Рабочая форму-
лировка для клинического применения» («Working 
Formulation for clinical usage») [3]. Создание этой клас-
сификации отражало давнюю идею врачей-клиници-
стов упростить терминологию, разделить болезни с 
низкой, промежуточной и высокой степенью злока-
чественности, унифицировать походы к лечению и 
создать единую платформу для обмена информацией 
между специалистами. Около 10 лет WF широко при-
менялась в США, однако попытка упрощения класси-
фикации привела к тому, что в единую группу были 
объединены разные по своей биологии болезни. Стало 
очевидно, что рамки этой классификации стесненные 
и не отражают всего разнообразия клинико-морфо-
логических вариантов лимфом. С другой стороны, 
Кильская классификация, которой пользовались в 
Европе, при всей своей прогрессивности даже после 
модификации в 1988 г. с интеграцией Т-клеточных 
новообразований не учитывала клинические особен-
ности различных форм лимфоидных опухолей [4]. 
Таким образом, назрела необходимость создания 
единой классификации, которая бы устроила как 
клиницистов, так и патологов Старого и Нового 
Света. К этому времени с внедрением иммунологии 
и молекулярной биологии значительно расширились 
представления о природе лимфоидных опухолей, 
были выделены и описаны новые варианты. Это 
создало объективные предпосылки для очередного 
пересмотра классификационных систем. В результате 
совместных согласованных усилий 19 крупным пато-
логам во главе с N.L. Harris удалось сформулировать 

положения, которые легли в основу новой методо-
логии систематизации неходжкинских лимфом [5]. 
В первую очередь это касалось некоторого отказа от 
существования «идеальной модели» соответствия 
каждого варианта лимфомы с его постулируемым 
неопухолевым аналогом — лимфоидной клетки 
определенного этапа дифференцировки в иммунной 
системе. Авторы предложили перечислить те ре-
альные варианты заболеваний, которые имеют четко 
воспроизводимые клиническую, морфологическую, 
иммунологическую и генетическую характеристики. 
В дальнейшем Европейско-Американская классифи-
кация лимфоидных опухолей (REAL) составила основу 
современной классификации опухолей кроветворной 
и лимфоидной тканей ВОЗ 2001 г., пересмотренной 
в 2008 г. [6]. Одной из больших заслуг REAL было 
выделение и подробное описание новых иммуномор-
фологических вариантов лимфом, наиболее важными 
и клинически значимыми из которых оказались ман-
тийноклеточная, анапластичесая крупноклеточная, 
MALT и первичная медиастинальная лимфомы. По-
следняя была обозначена как условный подвариант 
В-крупноклеточной лимфомы и лишь в классифи-
кации ВОЗ была выделена как самостоятельный 
нозологический подвариант В-крупноклеточной 
лимфомы.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Первичная медиастинальная (тимическая) В-крупно -
клеточная лимфома (ПМВКЛ) составляет примерно 
2–3 % всех неходжкинских и 6–12 % В-крупноклеточных 
лимфом. Медиана возраста больных — 35–40 лет. 
В  табл. 1 представлено примерное возрастное рас-
пределение больных ПМВКЛ и диффузной В-крупно-
клеточной лимфомой (ДВКЛ), согласно данным фран-
цузских авторов [7]. Женщины болеют значительно 
чаще мужчин (соотношение 2:1).

МОРФОЛОГИЯ

Опухоль характеризуется диффузной инфильтрацией 
лимфоидных клеток среднего и крупного размеров с 
округло-овальными или многодольчатыми ядрами, 
с морфологией центробластов и иммунобластов в 
различных соотношениях [8] (рис. 1). Хроматин ядер 
обычно нежно-гранулярный с одним или несколь-
кими заметными небольшими ядрышками. Нередко 
видны крупные клетки с широкой светлой артифици-
ально разрушенной цитоплазмой, напоминающие ла-

Таблица 1. Возрастное распределение больных первичной 
медиастинальной В-крупноклеточной и диффузной 

В-крупноклеточной лимфомой 

ДВКЛ GCB-тип ДВКЛ АВС-тип ПМВКЛ

Медиана возраста, лет 61 66 33
< 35 лет 10 % 5 % 53 %
35–60 лет 38 % 29 % 37 %
> 60 лет 52 % 66 % 9 %
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кунарные. Могут встречаться крупные многоядерные 
клетки типа клеток Березовского—Рид—Штернберга.

Часто присутствует интерстициальный склероз 
в виде широких гиалиновых тяжей или деликатных 
фиброзных лент, которые разделяют опухолевые 
клетки, формируя узлы и «компартменты» (альвео-
лярный фиброз). В опухолевой ткани могут присут-
ствовать тельца Гассаля или резидуальные островки 
тимического эпителия, которые демонстрируют реак-
тивную пролиферацию или подвергаются кистозным 
изменениям с формированием множественных кист, 
расположенных в толще опухоли.

ИММУНОФЕНОТИП

Опухолевые клетки ПМВКЛ экспрессируют В-кле-
точные антигены CD19, CD20, CD22, CD79a и PAX5. 
Характерной особенностью данного заболевания 
является отсутствие экспрессии поверхностного 
иммуноглобулина при наличии Ig-ассоциированного 

антигена CD79a [9, 10]. Антиген CD30 определяется в 
большинстве случаев (80 %), однако в отличие от лим-
фомы Ходжкина (ЛХ) и анапластической крупнокле-
точной лимфомы при ПМВКЛ экспрессия его невыра-
женная, гетерогенная, реакция dot-like, как правило, 
отсутствует (см. рис. 1). Редко на опухолевых клетках 
выявляется антиген CD15. Клетки ПМВКЛ чаще поло-
жительны в отношении IRF4 (75 %) и BCL-2 (55–80 %), 
экспрессия BCL-6 вариабельна (45–100 %), а антиген 
CD10 обычно не определяется (8–32 %). В отличие 
от ДВКЛ опухолевые клетки ПМВКЛ экспрессируют 
активационный антиген CD23 (70 %). Данный маркер 
является типичным для большинства В-лимфоцитов 
мозгового слоя тимуса, что служит дополнительным 
подтверждением тимического, т. е. экстранодального, 
происхождения опухоли. При иммуногистохимиче-
ском исследовании опухолевой ткани определяется 
экспрессия специфических В-клеточных транс-
крипционных факторов, участвующих в основных 
процессах созревания и сборки молекул иммуноглобу-
линов: PAX5, OCT2, BOB.1, MUM1. Предполагается, что 

Рис. 1. Морфологическая и иммунофенотипическая характеристики первичной медиастинальной В-крупноклеточной лимфомы. 
(A) Малое увеличение. Опухоль (слева) вовлекает элементы тимуса, определяются участки нормального тимического эпителия 
(справа). Опухоль имеет частично нодулярное строение с участками фиброза. (Б) Большое увеличение. Опухолевые клетки 
овальной формы с пузырьковидным ядром, с одним или несколькими базофильными ядрышками в окружении фиброзных 
тяжей. (В) Опухолевые клетки ярко экспрессируют антиген CD20 и (Г) слабо — антиген CD30 (цит. по [8])

Fig. 1. Morphological and immunophenotypic characteristics of the primary mediastinal large B-cell lymphoma. (А) Low magnifi cation. The 
tumor (on the left) involves elements of thymus; there are spots of normal thymic epithelium (on the right). The tumor has a partially nodular 
structure with areas of fi brosis. (Б) High magnifi cation. Oval-shaped tumor cells with bubble-like nucleus, one or more basophilic nucleoli 
surrounded by fi brous bands. (В) Tumor cells strongly express CD20 antigen and (Г) poorly express CD30 antigen (cited according to [8])

А

В
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Г
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утрата этих факторов при ЛХ объясняет отсутствие 
экспрессии элементов B-клеточного рецептора, в то 
же время при ПМВКЛ, несмотря на наличие данных 
транскрипционных факторов, опухолевые клетки не 
экспрессируют поверхностные иммуноглобулины [11, 
12].

МОЛЕКУЛЯРНАЯ БИОЛОГИЯ, ПАТОГЕНЕЗ, 

ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНЫЙ ДИАГНОЗ

Определение ПМВКЛ как самостоятельного варианта 
ДВКЛ основывалось в первую очередь на клинических 
данных, однако дальнейшие молекулярные исследо-

вания полностью подтвердили обоснованность этого 
выделения. Опухолевые клетки при ПМВКЛ характе-
ризуются уникальным профилем экспрессии генов, с 
одной стороны, отличным от ДВКЛ, с другой — име-
ющим большое сходство с молекулярным портретом 
клеток Березовского—Рид—Штернберга [13] (рис. 2).

В частности, экспрессия Т-линейно ограниченного 
интегрального мембранного белка MAL, кодируемого 
геном MAL, расположенным на длинном плече хромо-
сомы 2, в норме обеспечивает мембранный транспорт 
и активацию сигнальных путей на определенных 
этапах созревания Т-клеток. Гиперэкспрессия белка 
MAL при ПМВКЛ влияет на трансформацию и даль-
нейшую пролиферацию злокачественных В-клеток 

CD30
MAL

SNFT
Fas

PDL2
TARC

ДВКЛ GCB-тип

Гены ПМВКЛ/ЛХ

ПМВКЛ ЛХ

Рис. 2. Профиль экспрессии генов при первичной медиастинальной В-крупноклеточной лимфоме (ПМВКЛ), лимфоме Ходжкина 
(ЛХ), диффузной В-крупноклеточной лимфоме (ДВКЛ) (цит. по [13])

Fig. 2. Gene expression profi le in the primary mediastinal large B-cell lymphoma (ПМВКЛ), Hodgkin’s lymphoma (ЛХ), and diff use large 
B-cell lymphoma (ДВКЛ) (cited according to [13])
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мозгового слоя тимуса. При ДВКЛ экспрессия данного 
белка определяется крайне редко [14].

Наиболее часто при ПМВКЛ выявляются аномалии 
хромосом 2, 9, 12 и Х [15]. Удвоение короткого плеча 
хромосомы 2 (2р14–16) связано с амплификацией 
локуса онкогена REL, ответственного за активацию 
ядерного транскрипционного фактора NFκB и раз-
витие резистентности опухолевых клеток к апоп-
тозу. Сигнальный путь NFκB играет важную роль в 
регуляции жизнедеятельности В-клеток в норме и 
при злокачественной трансформации [16]. Продукты 
генов, контролируемые NFκB, увеличивают выжи-
ваемость клеток путем воздействия на сигнальный 
путь TNF-α (фактор некроза опухолей), ингибируя 
FAS-опосредованный апоптоз либо апоптоз, ассоции-
рованный с экспрессией BCL-2. Цитоплазматический 
онкопротеин TRAF1 (TNF Receptor Associated Factor), 
член суперсемейства TNF-рецепторов, участвует в 
передаче сигналов и способен блокировать апоптоз 
путем активации генов, ответственных за выживание 
клетки [17]. Именно сочетание ядерной локализации 
c-REL и клеточная экспрессия TRAF1 являются вы-
сокоспецифичными для ПМВКЛ и ЛХ. Они играют 
ключевую роль в патогенезе этих опухолей. При ДВКЛ 
экспрессия данных маркеров отличается выраженной 
гетерогенностью и может служить важным диффе-
ренциально-диагностическим критерием.

Другим механизмом активации сигнального пути 
NFκВ может быть соматическая мутация гена IKBA, 
также расположенного на хромосоме 2р, кодирую-
щего белок-ингибитор IκВα. В неактивном состоянии 
молекула NFκВ находится в цитоплазме в соединении 
с белками-ингибиторами IκВα и IκВβ. В случае де-
фекта белка-ингибитора молекула NFκВ становится 
активной и транспортируется в ядро, где инициирует 
транскрипцию генов-мишеней. Наличие данной со-
матической мутации характерно как для ПМВКЛ, так 
и для ЛХ.

В свою очередь, система Янус-киназы (Janus 
kinas — JAK) служит важным компонентом пере-
дачи рецептор-опосредованных внутриклеточных 
сигналов для факторов роста, гормонов и цитокинов. 
Определенный фосфотирозиновый домен рецептора 
клетки взаимодействует с фосфорилированной 
JAK с участием области SH2 лиганда STAT (signal 
transducers and activators of transcription). Поочередно 
происходят фосфорилирование, димеризация, после-
довательное проникновение в ядро и транскрипция 
генов-мишеней. Взаимодействие JAK2 со STAT3 и 
STAT5 является функционально важной частью пато-
генеза ПМВКЛ и ЛХ, при которых обнаружены множе-
ственные генетические аберрации с участием JAK2 и 
SOCS [18]. Высокий уровень амплификации 9р23–24 
(локус JAK2) встречается в 75 % случаев при ПМВКЛ 
и в 25 % ЛХ [19]. Предполагается, что гиперэкспрессия 
локуса JAK2 может приводить к активации сигнальных 
путей интерлейкинов (IL-4 и IL-13). Киназная ак-
тивность JAK2 по типу негативной обратной связи 
контролируется белком SOCS (suppressor of cytokine 
signaling). В ряде случаев ПМВКЛ отмечается делеция 
двух аллелей SOCS1, приводящая к изменению фос-
форилирующей активности JAK2 и снятию запрета 
на размножение клеток. Мутация SOCS1 характерна 

и для ЛХ. Кроме того, важную роль в цитокиновой 
регуляции (IL-4, IL-13) сигнальных путей при ПМВКЛ 
играет высокий уровень экспрессии белка FIG1 и 
транскрипционного фактора STAT6 [20].

Общие молекулярные и генетические нарушения, 
наличие сходных механизмов опухолевой трансфор-
мации могут объясняться существованием единой 
клетки-предшественницы ПМВКЛ и ЛХ — В-клетки 
мозгового слоя тимуса. В пользу этой гипотезы свиде-
тельствует существование области морфологического 
перекреста между двумя нозологиями в виде компо-
зитных или метахронных опухолей, одновременно 
или последовательно представленных ПМВКЛ и ЛХ 
(рис. 3). В подобных ситуациях в опухолевых клетках 
выявляется идентичная клональная перестройка 
генов тяжелых цепей иммуноглобулинов [13].

В классификации опухолей кроветворной и лим-
фоидной тканей ВОЗ 2008 г. данные случаи выделены 
в отдельную нозологическую группу, которая полу-
чила название неклассифицируемой В-клеточной 
лимфомы, занимающей промежуточное положение 
между ЛХ и ДВКЛ. В литературе чаще используется 
термин «медиастинальная лимфома серой зоны».

Однако заключение о том, что ПМBКЛ и ЛХ могут 
представлять собой два клинико-морфологических 
полюса одного и того же заболевания, было бы 
преждевременным. В самом деле, несмотря на упо-
мянутые выше сходства и постоянную активацию 
сигнального пути NFκB, существуют серьезные 
различия между двумя заболеваниями. Эти раз-
личия характеризуются сохранением B-клеточной 
программы при ПМBКЛ в отличие от ее подавления 
при ЛХ, экспрессией белка BCL-6 (не обнаружена при 
ЛХ), а также наличием экспрессии Syk, BLNK и PCL-a2, 
которые обычно отсутствуют в клетках Березов-
ского—Рид—Штернберга.

Молекулярно-генетические исследования по-
зволили выявить ряд аномалий, включая мутации 
p53 и гиперэкспрессию генов BCL-2 и MAL при 
ПМВКЛ. Помимо клональных реаранжировок гены 
вариабельного региона тяжелых цепей иммуногло-
булинов (IgHV) часто несут соматическиe мутации. 
Кроме того, определяются мутации генов BCL-6, 
PIM-1, TP73L, PAX5, RhoH/TTF и c-MYC. Наряду с экс-
прессией BCL-6 и MUM1/IRF4 мутации в генах IgHV и 
BCL-6 подтверждают происхождение клеток ПМBКЛ 
из элементов, возможно астероидных клеток тимуса, 
которые уже прошли созревание в герминативном 
центре и находятся на этапе выхода из него. Наличие 
мутаций перечисленных выше генов указывает на 
патогенетические сходства между ПМBКЛ и ДВКЛ 
постгерминального происхождения [8, 13, 20].

Кроме того, ПМВКЛ и ЛХ объединяет наличие 
гиперэкспрессии генов MAL, FIG-1, а также PD-L1 
и PD-L2, которые, в свою очередь, характерным 
образом дисрегулированы вследствие мутаций 
хромосомы 9p. Опухолевые клетки ПМBКЛ должны 
обладать способностью уходить от иммунного 
надзора, осуществляемого клетками тимического 
микроокружения. Следовательно, под селективным 
давлением Т-клеток тимуса при ПМBКЛ накаплива-
ются генетические повреждения, способствующие 
«маскировке» опухоли от Т-клеточного распозна-
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вания путем блокирования их активации и/или 
нарушения экспрессии молекул главного комплекса 
гистосовместимости (MHC) класса II. Транслокации 
с вовлечением гена CIITA (активатора генов MHC 
класса II), встречаются приблизительно в 40 % слу-
чаев ПМBКЛ. В результате этой цитогенетической 
аномалии одна копия гена CIITA инактивируется, 
рекомбинантный белок может также действовать 
доминантно-негативным образом, подавляя экс-
прессию молекул MHC класса II и тем самым огра-
ничивая способность опухоли взаимодействовать с 
Т-клетками. В некоторых случаях ПМBКЛ ген CIITA 
сливается с геном PD-L1 или PD-L2. Возникающий 
в результате химерный белок экспрессируется 
на поверхности клеток и подавляет активацию 
Т-лимфоцитов. В ряде исследований показано, что 
наличие реаранжировки гена CIITA коррелирует 
с более короткой продолжительностью жизни 
больных ПМBКЛ, демонстрируя потенциальную 
клиническую значимость этих перестроек при 
данном варианте заболевания [20].

Таким образом, сходство ПМВКЛ с ДВКЛ с по-
ражением медиастинальных лимфатических узлов 
и классической ЛХ с нодулярным склерозом и опре-
деляют круг основных дифференциально-диагно-
стических проблем [21]. В ряде случаев небольшой 
объем материала, полученного из средостения, 
затрудняет правильную верификацию диагноза. 

Отдельного выделения требует медиастинальная 
лимфома «серой зоны» (МЛСЗ), которая обычно по 
своим клиническим и иммуноморфологическим 
характеристикам занимает промежуточное поло-
жение между ПМВКЛ и ЛХ (табл. 2). При МЛСЗ от-
сутствует экспрессия поверхностных иммуноглобу-
линов, однако определяются В-клеточные маркеры 
CD20 и CD79a, PAX5, OCT2 и BOB.1. Опухоль обычно 
CD30+, экспрессия CD15 вариабельна. Характерным 
признаком МЛСЗ является асинхронность между 
морфологией и иммунофенотипом: те случаи, 
которые морфологически кажутся типичными для 
ПМВКЛ, имеют классический фенотип ЛХ, и на-
оборот.

До настоящего времени остаются неясными 
факторы, которые способствуют трансформации 
В-клетки мозгового слоя тимуса либо в ПМВКЛ, либо в 
ЛХ. По-видимому, между этими патологическими про-
цессами существует некоторая взаимосвязь, которая 
объясняет последовательное или одномоментное 
появление разных болезней у одного пациента. Из-за 
редкости развития МЛСЗ молекулярные механизмы 
заболевания изучены мало.

Основные хромосомные аберрации при МЛСЗ 
касаются амплификации 2p16.1 (локус REL/BCL-11A) 
в 33 % случаев, мутаций 9p24.1 (JAK2/PD-L2) — в 
55 %, перестройки 16p13.13 (CIITA) — в 27 % и 8q24 
(MYC) — в 25 % [22]. Молекулярные исследования 

Рис. 3. Различия и сходства между медиастинальными В-клеточными опухолями: лимфомой Ходжкина (ЛХ) с нодулярным скле-
розом (ЛХНС), первичной медиастинальной В-крупноклеточной лимфомой (ПМВКЛ) и медиастинальной лимфомой «серой 
зоны» (МЛСЗ) (цит. по [47])

Fig. 3. Diff erences and similarities between mediastinal B-cell tumors: nodular sclerosis Hodgkin’s lymphoma (ЛХНС), primary mediasti-
nal large B-cell lymphoma (ПМВКЛ), and mediastinal gray zone lymphoma (МЛСЗ) (cited according to [47])
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последних лет показали, что при этом варианте 
лимфомы опухоль демонстрирует уникальную эпиге-
нетическую характеристику, отличную как от ПМВКЛ, 
так и ЛХ [23].

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ, ФАКТОРЫ 

ПРОГНОЗА

ПМВКЛ обычно проявляется большой опухолевой 
массой в переднем верхнем средостении, с мест-
нораспространенным ростом в пределах грудной 
клетки. Прогрессивный рост опухоли обусловли-
вает появление и развитие следующих симптомов: 
кашель, одышка, отек лица, шеи, верхних конеч-
ностей, деформация грудной клетки. Симптом ком-
прессии верхней полой вены определяется более 
чем у половины больных с развитием отека лица и 
верхней половины туловища, набуханием и тром-
бозом глубоких вен шеи. Часто диагностируется 
плеврит, перикардит, отмечается инвазия крупных 
магистральных сосудов [24–26]. Характерным при-
знаком служит отсутствие периферической лимфа-
денопатии, что затрудняет постановку диагноза. 
Наличие синдрома компрессии верхней полой вены 
требует немедленного использования алгоритма 
диагностических, желательно минимально ин-
вазивных процедур, таких как трансторакальная 
чрескожная биопсия опухоли, для быстрой верифи-
кации диагноза ПМВКЛ и начала терапии. Несмотря 
на то что рост опухоли в пределах ограниченного 
пространства приводит к появлению симптомов 
на ранних этапах заболевания, зачастую на момент 
диагностики определяются эстранодальные по-
ражения за пределами грудной клетки без увели-
ченных регионарных лимфатических узлов (почки, 
надпочечники, яичники, органы ЖКТ, печень, под-

желудочная железа, ЦНС) [27, 28]. Поражение кост-
ного мозга практически не встречается. Симптомы 
интоксикации наблюдаются не часто, повышение 
уровня лактатдегидрогеназы (ЛДГ) определяется у 
большинства больных ПМВКЛ.

План обследования больных включает весь ал-
горитм, принятый при агрессивных лимфомах, в т. ч. 
выполняется позитронно-эмиссионная (ПЭТ) и ком-
пьютерная томография (КТ). Прорастание опухоли 
в органы грудной клетки (легкие, плевру, перикард, 
мягкие ткани и кости) обычно обозначается как IIE 
стадия заболевания. Применение международного 
прогностического индекса (IPI и aaIPI) обычно огра-
ничено возрастными характеристиками и местнора-
спространенным ростом опухоли. Согласно этим про-
гностическим особенностям, большинство больных 
входят в группу низкого или промежуточного риска. 
Некоторые противоречия в разных исследованиях 
связаны с трактовкой стадии заболевания (IIE vs IV), 
например, у больных с вовлечением легочной ткани, 
плевры или перикарда [27]. Ряд авторов указывают 
на неблагоприятное прогностическое значение по-
вышения уровня ЛДГ > 2 раз относительно верхней 
границы нормы, соматического статуса по ECOG ≥ 
2 баллов и возраста старше 40 лет [29]. В большой 
когорте больных ПМВКЛ, представленной между-
народной группой по изучению экстранодальных 
лимфом (IELSG), мужской пол, плохой общесоматиче-
ский статус и генерализованные стадии заболевания 
были определены как значимые неблагоприятные 
факторы прогноза [30].

ПЕРВАЯ ЛИНИЯ ТЕРАПИИ И РЕЦИДИВЫ

Эффективность первой линии терапии является опре-
деляющей при ПМВКЛ, поскольку прогноз больных с 

Таблица 2. Сравнительная характеристика различных вариантов крупноклеточных В-лимфом [42]

Показатель ПМВКЛ ДВКЛ кЛХ НС МЛСЗ

Морфология Диффузный инфильтрат из 
крупных клеток; светлые клетки

Диффузный 
инфильтрат из 
крупных клеток

Лакунарные клетки, 
клетки Ходжкина и клетки 

Березовского—Рид—
Штернберга

Диффузный инфильтрат из 
плеоморфных крупных клеток, 
отдельные клетки Ходжкина и 
клетки Березовского—Рид—

Штернберга
Склероз 70–100 % (тонкие полоски) Отсутствует 100 % (широкие полоски) Фокальные полоски фиброза
CD45 Положительный Положительный Отрицательный Положительный
CD30 Слабоположительный (70–80 %) Отрицательный Положительный Положительный
CD15 Отрицательный Отрицательный Положительный Положительный
CD20 Положительный Положительный Отрицательный Положительный
CD79a Положительный Положительный Обычно отрицательный Положительный
PAX5 Положительный Положительный Слабоположительный Часто положительный
Ig Отрицательный Положительный Отрицательный Отрицательный
BOB.1/OCT2 Положительный Положительный Отрицательный Часто положительный
MAL+ 60–70 % < 10 % < 20 % 30–40 %
Женщины/мужчины 2:1 1:1 1:1 1:2
Медиана возраста, лет 35 55–60 28 35
Средостение 100 % 20 % 80 % 80 %
В-симптомы < 20 % 50 % 40 % 40 %
«Bulky» 70–80 % 10–15 % 50 % 70–80 %
ДВКЛ — диффузная В-крупноклеточная лимфома; кЛХ НС — классическая лимфома Ходжкина с нодулярным склерозом; МЛСЗ — медиастинальная 
лимфома «серой зоны»; ПМВКЛ — первичная медиастинальная В-крупноклеточная лимфома.
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прогрессированием заболевания крайне неблагопри-
ятный. С другой стороны, молодой возраст, хорошие 
шансы на отдаленную выживаемость большинства 
больных делают необходимым и важным определение 
наиболее адекватной по объему и в то же времени 
минимальной по токсичности программы лечения. 
В 1990-е годы широкое распространение получили 
многокомпонентные схемы 3-го поколения, однако 
в крупном рандомизированном исследовании при 
агрессивных лимфомах доказать их преимущество 
перед стандартной схемой СНОР не удалось [31]. Иная 
ситуация сложилась с ПМВКЛ. В ряде международных 
исследований разными авторами было показано, 
что в отличие от ДВКЛ при ПМВКЛ программы 3-го 
поколения МАСОР-В или VACOP-B имеют преимуще-
ства перед СНОР [32–37]. Наиболее крупным из них 
является исследование IELSG по итогам лечения 
426 больных ПМBКЛ [38]. Большинство пациентов 
получали M/VACOP-B (n = 238) или ProMACECytaBOM 
(n = 39). Хотя частота полных ответов в разных под-
группах была сходной, число рецидивов спустя 3 года 
была значительно ниже в группе больных, полу-
чавших режимы 3-го поколения (12 vs 23 %; p = 0,02), 
а прогнозируемая 10-летняя общая выживаемость 
и выживаемость без прогрессирования составили 
71 и 67 %, 44 и 33 % соответственно (p = 0,0001 и 
p = 0,0003).

Итальянские ученые [33] провели сравнительное 
исследование результатов лечения 138 больных 
ПМВКЛ, которые получали схему СНОР (n = 43) или 
MACOP-B/VACOP-B (n = 95). Из анализа были исклю-
чены все больные, которые получали другие режимы 
химиотерапии. После завершения лекарственного 
лечения проводилось облучение согласно существу-
ющим на тот момент стандартам. Полные/непод-
твержденные полные ремиссии были достигнуты у 
51 и 80 % больных соответственно (p < 0,001). При 
медиане наблюдения 66 мес. общая выживаемость 
в группе СНОР составила 39 %, при лечении по про-
грамме типа МАСОР-В — 75 % (рис. 4).

С появлением моноклональных анти-CD20-ан-
тител (ритуксимаб) в лечении В-клеточных опухолей 
изменения коснулись и ПМВКЛ. Противораковое 
агентство Британской Колумбии (BCCA) провело 
популяционный ретроспективный анализ у 153 па-
циентов с ПМBКЛ, лечение которых определялось 
рекомендациями, принятыми в разные исторические 
периоды времени: МACOP-B/VACOP-B, CHOP, R-CHOP 
[29]. Общая 5-летняя выживаемость больных, полу-
чавших СНОР, составила 71 %, МАСОР-В — 87 % 
(p = 0,048). Прогнозируемым оказалось улучшение от-
даленных результатов при добавлении ритуксимаба к 
СНОР: 5-летняя общая выживаемость больных после 
R-CHOP возросла до 81 % и значимо не отличалась от 
показателей в группе МАСОР-В (рис. 5). Удивительным 
оказался тот факт, что результаты лечения больных 
по программе R-MACOP-B или MACOP-B не различа-
лись [38].

Согласно данным ретроспективного анализа 
итальянских авторов, 5-летняя выживаемость без 
прогрессирования превысила 80 % и не зависела от 
применения ритуксимаба (см. рис. 5). Таким образом, 
ритуксимаб нивелировал различия между режимами 

Рис. 4. Общая выживаемость больных первичной медиасти-
нальной В-крупноклеточной лимфомой в группах с различ-
ными режимами химиотерапии (цит. по [33])

Fig. 4. The overall survival rate of patients with primary mediasti-
nal large B-cell lymphoma in groups with diff erent chemotherapy 
regimens (cited according to [33])

Рис.  5. Выживаемость без прогрессирования больных 
первичной медиастинальной В-крупноклеточной лимфо-
мой до и после применения ритуксимаба (цит. по [38])
IFRT  — локальная лучевая терапия на пораженные зоны; 
НЗ — статистически незначимо.

Fig. 5. The progression-free survival rate of patients with 
primary mediastinal large B-cell lymphoma before and af-
ter administration of rituximab (cited according to [38])
IFRT — involved fi eld radiotherapy; НЗ — not signifi cant.
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химиотерапии (R-CHOP и МАСОР-В), а комбинация 
ритуксимаба с более интенсивными программами 
3-го поколения не привела к значимому улучшению 
результатов. Это стало причиной того, что в большин-
стве центров стандартом была признана более про-
стая и менее токсичная схема R-CHOP с последующей 
лучевой терапией (ЛТ).

Следующим этапом в лечении ПМВКЛ стало 
опубликование данных нерандомизированного ис-
следования II фазы Национального института рака 
США (NCI) по эффективности использования ритук-
симаба в комбинации с длительным инфузионным 
режимом EPOCH с адаптированными дозами (DA-
EPOCH-R). Оказалось, что 3-летняя бессобытийная 
выживаемость достигает 93 %, причем из 51 пациента 
с ПМBКЛ, только 2 больных получили ЛТ [39]. Однако 
небольшое число наблюдений за больными, ретро-
спективный анализ результатов лечения, безусловно, 
требуют подтверждения в рамках многоцентрового 
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исследования. Самым важным в данном исследовании 
является возможность отказа от ЛТ без потери долго-
срочной эффективности, поскольку все предыдущие 
программы указывали на необходимость облучения 
как важного компонента комбинированной терапии. 
Обсуждение такого подхода (без облучения) стало 
возможным после широкого внедрения в практику 
новых методов визуализации опухоли.

Хорошо известно, что после завершения лекар-
ственного этапа лечения у большинства больных 
ПМВКЛ сохраняется отчетливая резидуальная масса 
в средостении. Это создает серьезные трудности для 
разграничения остаточной опухолевой и фиброзной 
тканей, которые всегда присутствуют при этой форме 
заболевания. Наиболее информативным в данной 
ситуации является применение ПЭТ и ПЭТ/КТ. Этот 
метод исследования в настоящее время включен в 
стандарты оценки эффекта при ЛХ и ДВКЛ, однако 
информативность и прогностическая ценность его 
при ПМВКЛ пока изучаются. Так, в ретроспективное 
исследование Memorial Sloan-Kettering Cancer Center 
было включено 54 больных ПМВКЛ, которые полу-
чали лечение по программе R-CHOP/ICE без ЛТ [40]. 
Общая 3-летняя и выживаемость без прогрессиро-
вания составили соответственно 88 и 78 % в группе 
ПЭТ-отрицательных больных. Промежуточное ПЭТ-
исследование было выполнено у 51 из 54 больных, и у 
24 (47 %) из них определялись очаги патологического 
накопления, однако этот факт не имел негативного 
влияния на дальнейшее течение заболевания.

В другом ретроспективном исследовании ка-
надских ученых показано, что частота ПЭТ-положи-
тельных случаев после иммунохимиотерапии при 
ПМВКЛ выше, чем при ДВКЛ, и составляет примерно 
41 % [41]. В 2007 г. IELSG инициировала проспек-
тивное исследование для анализа значения и 
стандартизации результатов оценки ПЭТ/КТ, вклю-
чавшее 115 больных ПМВКЛ, ПЭТ-данные которых 
были доступны для централизованного изучения 
[42]. Все больные получали стандартное лечение 
(R-CHOP-21/14, R-MACOP-B, R-VACOP-B), 102 (89 %) 
пациентам проводилась затем консолидирующая 
ЛТ. Полный метаболический ответ (1–2 балла по 
шкале Deauville) был достигнут у 54 (47 %) больных. 
У 61 больного накопление радиофармпрепарата в 
остаточной опухоли было выше, чем фоновое в сре-
достении, при этом у 27 (23 %) пациентов оно было 
ниже, чем в печени (3 балла по шкале Deauville), а 
у 34 (30 %) — значимо выше (4–5 баллов по шкале 
Deauville). Полный метаболический ответ оказался 
важным предиктором хорошего прогноза; 5-летняя 
выживаемость без прогрессирования составила 98 
и 82 % (p = 0,0044), а общая выживаемость — 100 
и 91 % (p = 0,0298) соответственно. Необходимо 
отметить, что у 27 больных с данными ПЭТ, соответ-
ствующими 3 баллам по шкале Deauville, отдаленные 
результаты лечения были такие же хорошие, как 
у ПЭТ-отрицательных больных. Авторы делают 
вывод, что уровень накопления препарата в печени 
при ПМВКЛ является наиболее информативным и 
прогностически значимым фактором, позволяющим 
выявлять пациентов с низким (1–3 балла по шкале 
Deauville) и высоким риском (4–5 баллов по шкале 

Deauville): 5-летняя выживаемость без прогрессиро-
вания составила 99 и 68 % (p < 0,0001), а общая выжи-
ваемость — 100 и 83 % (p = 0,0003) соответственно.

Аналогичные результаты демонстрируют амери-
канские авторы после применения программы DA-
EPOCH-R. У 50 % больных ПМВКЛ после завершения 
иммунохимиотерапии сохраняется ПЭТ-позитивность 
при сравнении с фоновым уровнем в средостении 
(≥ 3  баллов по шкале Deauville). Тем не менее без даль-
нейшего лечения только у 3 из 18 пациентов отмечен 
рецидив заболевания, причем у всех интенсивность 
накопления радиофармпрепарата соответствовала 
5 баллам по шкале Deauville [39].

Интересные данные были опубликованы в 2015 г. 
американскими исследователями из MD Anderson 
Cancer Center [43]. Авторы подвергли анализу данные 
97 больных ПМВКЛ, которые на разных исторических 
этапах получали лечение по трем программам: R-CHOP 
(n = 50), R-HCVAD (n = 22), R-EPOCH (n = 25).

После завершения лекарственного лечения 72 
(74 %) больных получали ЛТ согласно стандартам, 
принятым на тот период времени. Необходимо от-
метить, что ЛТ была проведена у 84 % пациентов 
в группе R-CHOP и у 77 % — в группе R-HCVAD. В от-
личие от них только 20 % больных получили ЛТ в ка-
честве консолидации при лечении по схеме R-EPOCH. 
Эффективность трех различных режимов терапии 
оказалась одинаковой (рис. 6). После завершения 
лекарственного этапа 68 из 97 больных выполнена 
ПЭТ/КТ, 62 % из них имели очаги патологического на-
копления радиофармпрепарата (> 3 баллов по шкале 
Deauville). Однако только у 9 больных определялись 
рецидив (n = 1) или прогрессирование опухоли (n = 8), 
причем все они имели 4–5 баллов по шкале Deauville.

Таким образом, при ПМВКЛ отмечается большое 
число ложноположительных результатов, что может 
быть связано с применением ритуксимаба и с актив-
ностью собственного тимуса у большинства молодых 
больных. Это предположение подтверждается отсут-
ствием прогностического значения промежуточных 
данных ПЭТ при ПМВКЛ. Было бы логично предпо-
ложить, что для нивелирования воспалительной 

Рис.  6. Выживаемость без прогрессирования больных пер-
вичной медиастинальной В-крупноклеточной лимфомой в 
группах с различными режимами химиотерапии (цит. по [43])

Fig. 6. The progression-free survival rate of patients with primary 
mediastinal large B-cell lymphoma in groups with diff erent che-
motherapy regimens (cited according to [43])
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реакции желательно выполнять исследование на 
более поздних сроках после завершения иммунохи-
миотерапии. Однако потеря преимущества в приме-
нении ЛТ у тех больных, которым она действительно 
показана, делает сомнительной целесообразность 
этой рекомендации. Очевидно одно: необходимы 
дальнейшие исследования, чтобы определить воз-
можность изменения программы лечения или отказа 
от ЛТ у больных ПМВКЛ с учетом результатов ПЭТ.

Целесообразность облучения средостения яв-
ляется, пожалуй, наиболее обсуждаемым аспектом 
при ПМВКЛ. На одной чаше весов — увеличение 
риска вторых опухолей, в частности рака молочной 
железы, и кардиопульмональных осложнений у 
молодых больных; на другой — крайне неблаго-
приятный прогноз в случае развития рецидива или 
прогрессировании опухоли. Исторически наилучшие 
результаты были получены при применения химио-
лучевого лечения. Согласно данным IELSG, глубина 
противоопухолевого ответа значительно возрастает 
после применения облучения, причем независимо от 
вида химиотерапии: частота полных ремиссий после 
химиотерапии составляет 51 %, после ЛТ — 74 % [38]. 
Позднее многие исследовательские группы показали 
переход ПЭТ-позитивности в ПЭТ-негативность после 
применения облучения. С другой стороны, в литера-
туре немало данных о безболезненной для больных 
возможности избежать облучения.

В ретроспективном исследовании канадских 
авторов рутинное применение ЛТ в качестве консо-
лидации после иммунохимиотерапии не улучшило 
отдаленных результатов [29]. Согласно их данным, 
96 больных ПМВКЛ получали лечение по программе 
R-CHOP. До 2005 г. всем пациентам проводилось об-
лучение, позднее ЛТ получило только 24 (41 %) из 
59 больных, которые имели ПЭТ-положительные 
результаты после лекарственного лечения. При 
медиане наблюдения более 5 лет выживаемость 
больных в разных группах оказалась одинаковой, что 
подтверждает вывод о возможности отказа от ЛТ при 
определенных условиях. Этот вывод подтверждают 
американские исследователи: 3-летняя бессобы-
тийная выживаемость после программы DAEPOCH-R 
составляет 93 %, при этом ЛТ была проведена только 
2 больным [39]. По-видимому, эти противоречивые 
данные литературы будут разрешены после обна-
родования результатов крупного международного 
исследования (IELSG 37), дизайн которого включает 
централизованную оценку результатов ПЭТ и ран-
домизацию ПЭТ-отрицательных больных после им-
мунохимиотерапии на дальнейшее наблюдение или 
консолидирующую ЛТ.

Необходимо отметить, что современные возмож-
ности ЛТ позволяют значительно снизить токсич-
ность, предотвратить повреждение нормальных 
тканей. Так, по данным американских ученых, ранняя 
токсичность I–II степени после ЛТ в виде эзофагита и 
кожных реакций имела место у 56 % больных. Авторы 
подчеркивают, что небольшие сроки наблюдения не 
позволяют оценить частоту поздних осложнений, 
но совершенствование методов ЛТ, использование 
конформного облучения с защитой кардиальных 
структур позволяет надеяться на снижение отда-

ленной токсичности данного метода. Авторы под-
черкивают, что отказ от ЛТ при ПМВКЛ должен быть 
тщательно продуманным и обоснованным, поскольку 
у определенной небольшой категории больных со-
храняется высокий риск раннего прогрессирования 
даже после интенсивных программ лекарственного 
лечения [43].

Этот факт был подтвержден в конце 1990-х годов, 
еще до эры ритуксимаба и появления более информа-
тивных методов визуализации опухоли в виде ПЭТ/
КТ. Учитывая неблагоприятный прогноз больных 
после применения СНОР, испанские авторы пред-
ложили выполнять высокодозную химиотерапию 
(ВДХТ) с аутологичной трансплантацией гемопоэти-
ческих стволовых клеток (аутоТГСК) в первой линии 
терапии ПМВКЛ [44]. Тогда же было показано, что 
ВДХТ в полной ремиссии позволяет достичь хороших 
отдаленных результатов у 83 % больных ПМВКЛ. 
Однако эти результаты сопоставимы с современными 
данными лечения больных по программе R-CHOP/
MACOP-B. В настоящее время ВДХТ с аутоТГСК в первой 
линии терапии в качестве консолидации достигнутой 
ремиссии не применяется. Вместе с тем в той же 
работе было показано, что 5-летняя выживаемость 
без прогрессирования у больных, которым ВДХТ с 
аутоТГСК выполнялись в рецидиве заболевания, со-
ставляет лишь 27 % [44].

Рецидивы ПМВКЛ — наиболее серьезная проблема 
для клиницистов. Чаще всего прогрессирование опу-
холи наблюдается в исходных зонах с распростране-
нием на другие органы и ткани за пределами грудной 
клетки с вовлечением почек, надпочечников, ЦНС. Ин-
тересен тот факт, что кривая выживаемости без про-
грессирования выходит на плато после 24 мес. наблю-
дения, а это говорит о том, что большинство больных 
ПМВКЛ можно излечить. Наиболее неблагоприятной 
бывает ситуация при вовлечении ЦНС: сроки жизни 
больных не превышают 5–12 мес. Р.С. Bishop и соавт. 
[28] показали, что частота вовлечения ЦНС у пер-
вичных пациентов с ПМВКЛ составляет 4 %, а в случае 
развития рецидива увеличивается до 11 % и обычно 
характеризуется поражением вещества головного 
мозга без лептоменингеальных проявлений.

Лечение рецидивов предполагает использование 
режимов второй линии с последующей ВДХТ и ауто-
ТГСК. В ретроспективном исследовании J. Kuruvilla и 
соавт. проанализированы данные 180 больных с реци-
дивами агрессивных лимфом (37 ПМВКЛ и 143 ДВКЛ), 
которым проводилась ВДХТ с аутоТГСК [45]. Общая эф-
фективность режимов терапии «спасения» составила 
25 и 48 % соответственно (p = 0,01), а 2-летняя общая 
выживаемость после установления рецидива была 
вдвое ниже у больных ПМВКЛ (15 vs 34 %; p = 0,018). 
В том случае, если больные ПМВКЛ сохраняли чувстви-
тельность ко второй линии терапии, отдаленные ре-
зультаты после ВДХТ с аутоТГСК при разных вариантах 
лимфом не различались (67 vs 53 %; p = 0,78).

Больным с рефрактерным течением заболевания 
можно рекомендовать аллогенную трансплантацию. 
В настоящее время изучаются возможности при-
менения новых агентов и лекарственных средств, 
вовлеченных в патогенез развития ПМВКЛ. Так, амп-
лификация гена 9p24.1/JAK2 относится к наиболее ча-
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стому цитогенетическому нарушению и определяется 
примерно в 70 % случаев ПМВКЛ и ЛХ. Это приводит к 
гиперэкспрессии JAK2 и активации сигнального пути 
JAK2/STAT. Показано in vitro и in vivo, что селективный 
ингибитор JAK2 (федратиниб), который активно ис-
пользуются в лечении миелопролиферативных забо-
леваний, способен подавить рост опухоли при ПМВКЛ 
и ЛХ [46]. Моноклональное анти-CD30-антитело, к ко-
торому через линкер присоединен химический агент 
монометил ауристатин Е (брентуксимаб ведотин), по-
казал высокую активность при ЛХ и в настоящее время 
активно изучается и при других CD30-позитивных 
опухолях, в частности при рецидивах ПМВКЛ [47]. 
Другим перспективным направлением является 
применение ингибиторов «иммунных чекпойнтов» 
(PD-L1, PD-L2) в лечении ПМВКЛ. Клиническое иссле-
дование по изучению эффективности пембролизумаба 
и пидилизумаба продолжается [48].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

ПМВКЛ относится к первичным экстранодальным 
опухолям и происходит из В-клеток мозгового слоя 
тимуса. Опухоль чаще встречается у молодых женщин 
и характеризуется преимущественно местнораспро-
страненным ростом в пределах переднего верхнего 
средостения с частым вовлечением органов грудной 
клетки. Морфологическая картина ПМВКЛ отличается 
диффузной лимфоидной инфильтрацией клеток 
среднего и крупного размера. Частым признаком 
является стромальный склероз с формированием 
альвеолоподобного рисунка строения. Для ПМВКЛ 
кроме экспрессии основных В-клеточных антигенов 
(CD19, CD20, CD22, CD79a) характерно отсутствие анти-
генов СD10, CD21, поверхностных иммуноглобулинов, 
а также слабая экспрессия молекул МНС I и II классов. 
Опухолевые клетки экспрессируют активационный 
антиген CD23, определяется гомогенная реакция на 
CD30. Опухолевые клетки при ПМВКЛ характеризу-
ются уникальным профилем экспрессии генов, в целом 
отличным от ДВКЛ и имеющим большое сходство с 
молекулярным портретом клеток Березовского—
Рид—Штернберга. Использование схем 3-го поколения 
(МАСОР-В, VACOP-B), комбинация моноклональных 
анти-CD20-антител с СНОР (R-CHOP), применение 
интенсивных инфузионных режимов (R-DA-EPOCH) 
демонстрируют высокую эффективность при ПМВКЛ, 
однако преимущества одного режима перед другим не 
были тестированы в рамках контролируемых клиниче-
ских исследований. После завершения лекарственного 
лечения у большинства больных ПМВКЛ сохраняется 
большая резидуальная масса в средостении. Для раз-
граничения остаточной опухолевой ткани и фиброза 
наиболее информативным в подобной ситуации явля-
ется применение ПЭТ/КТ. Отсутствие патологического 
накопления служит важным предиктором хорошего 
прогноза. Однако именно при этом варианте опухоли 
отмечается большое число ложноположительных 
результатов. Учитывая молодой возраст больных, 
хорошие перспективы отдаленной выживаемости, 
наиболее остро встает вопрос снижения поздней 
токсичности лечения, и в частности отказ от ЛТ при 

ПЭТ-отрицательных результатах после лекарственного 
противоопухолевого этапа. Вместе с тем риск раннего 
прогрессирования опухоли, крайне неблагоприятные 
результаты лечения рецидивов требуют взвешенного 
подхода к принятию решения и определения адек-
ватной тактики первой линии терапии при ПМВКЛ.
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