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Образования средостения включают широкий 
спектр доброкачественных и злокачественных 
заболеваний. Они формируются из любой 

ткани, находящейся в средостении, и могут носить как 
первичный, так и вторичный характер (за счет лимфоген-
ного распространения новообразований легких или 
органов поддиафрагмального пространства). 

Согласно литературным данным, распространенность 
образований средостения в структуре всех онкологиче-
ских заболеваний составляет 3–7%, из них первично-
локализованные опухоли (тимома, лимфома, герминоген-
ные опухоли и др.) составляют 3% [1, 2]. В различных 
сериях исследований пациентов с первично-локализо-
ванными образованиями средостения наиболее часто 
встречающимися были лимфома и тимома, реже – опухо-
ли зародышевой клетки. Распространенность лимфомы 

составляет около 30%, что отражено в работах Dubashi В. 
и соавт. и Baram  A.  и соавт., которые говорят о 30,6%
(n = 91) и 33% (n = 85) больных соответственно [2, 3]. 
Также в работе Baram A и др. показано, что тимома имела 
место в 20,7% случаев с локализацией в переднем отделе 
средостения. Следует отметить, что нейрогенные опухоли 
средостения также являются распространенными, состав-
ляя от 12 до 21% от всех образований средостения с пре-
обладанием в детской популяции [4]. Опухоли зародыше-
вой клетки встречаются реже – приблизительно 15% всех 
образований средостения [5]. В исследовании Baram A. и 
др. описано 11,76% больных с данной патологией [3].

По морфологической структуре от 25 до 49% всех 
образований имеют злокачественный характер [2]. Аroor А. 
и др. показали, что частота злокачественных опухолей сре-
достения составила 68,57% случаев (n = 35). Аналогичные 
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данные получены в работе Vaziri M. и др.  [6], где частота 
злокачественных образований составила 60% (n = 105).

Каков же средний возраст пациентов с новообразова-
ниями средостения?

В исследовании Аroor А. и др. [1] у пациентов с диагно-
стированным образованием средостения средний возраст 
составил 45,4 года (диапазон 30–50 лет) с преимуществен-
ным преобладанием мужского пола. Такой же возрастной 
диапазон отмечен в исследовании Dubashi B. и др.  [2] и 
Baram A. и др. [3], однако средний возраст не указывался.

Клиническая картина образований средостения край-
не неспецифична и зависит от размеров образования и 
степени сдавления прилежащих структур. Наиболее 
частые жалобы: кашель, одышка, затрудненное дыхание, 
дисфагия, боль в грудной клетке, синдром Горнера (пара-
лич и парез возвратного гортанного и диафрагмального 
нервов), симптомы сдавления верхней полой вены  [7]. 
Около 60% случаев образования средостения проявляют-
ся классическими респираторными симптомами  [1, 3]. В 
исследовании Baram A. и др. 93% пациентов имели 
неспецифическую клиническую картину, а у 7% течение 
заболевания было бессимптомным [3]. Аналогичные 
результаты были получены Singh G. и др.  [8] (n = 113) и 
Dubashi В. и др.  [2], где 94,7 и 97% пациентов соответ-
ственно имели жалобы вариабельного характера с нерез-
ко выраженными симптомами заболевания. В связи с 
этим диагностика новообразований средостения по кли-
ническим признакам крайне затруднительна и требует 
инструментального обследования [9]. 

Рентгенологическое исследование органов грудной 
клетки позволяет определить характерную локализацию, 
форму и размеры опухоли средостения. Компьютерная и 
магнитно-резонансная томография позволяют уточнить 
локализацию новообразования, ее взаимосвязь с окру-
жающими органами и тканями. 

В статье описан клинический случай новообразова-
ния средостения, протекающий под маской респиратор-
ных жалоб.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Пациентка К., 32 года, госпитализирована в январе 
2017 г. в ГКБ №52 г.  Москвы с жалобами на кашель с 
трудно отделяемой мокротой желтого цвета, эпизоды 
повышения температуры тела до субфебрильных значе-
ний, одышку, не связанную с физической нагрузкой.

Из анамнеза: считает себя больной в течение 6 меся-
цев, когда впервые отметила появление эпизодов суб-
фебрильной температуры до 37,4 oС, непродуктивного 
кашля, катаральных явлений – першение и боль в горле, 
усиливающиеся при глотании. Через месяц от дебюта 
заболевания появилось чувство тяжести за грудиной. В 
связи с сохраняющимися респираторными симптомами 
и интоксикационным синдромом в том же месяце про-
водилась терапия азитромицином по 500 мг в течение 3 
дней. На фоне лечения  – частичная положительная 
динамика с сохранением эпизодов непродуктивного 
кашля и субфебрилитета. Ухудшение состояния через 5 

месяцев, когда усилился кашель, появилась мокрота 
желтого цвета, наросла одышка вне четкой связи с 
физической нагрузкой, появилось чувство нехватки воз-
духа в горизонтальном положении. Стала отмечать пот-
ливость преимущественно в вечерние часы. С учетом 
статуса пациентки (беременность 18 недель) рентгено-
логическое исследование органов грудной клетки не 
проводилось. В связи с сохраняющейся одышкой про-
ведена эхокардиография (ЭхоКГ) и получены косвенные 
данные за наличие объемного образования органов 
грудной клетки. Пациентка была госпитализирована в 
ГКБ №52 для обследования.

При поступлении в стационар состояние средней 
тяжести. Кожный покров бледный, влажный, обращало на 
себя внимание расширение поверхностных вен на шее 
более выраженное справа. Периферические лимфоузлы 
в размерах не увеличены. Зев не гиперемирован. 
Температура тела 36,7 oС. Периферических отеков нет. 
Над всей поверхностью легких дыхание везикулярное, 
равномерно проводится во все отделы, хрипы не выслу-
шиваются. Частота дыхательных движений 18 в минуту 
(Sa кислорода 97%). Тоны сердца ясные, физиологическая 
акцентуация тонов сохранена, ритм правильный, ЧСС 110 
уд/мин, АД 120/80 мм  рт. ст. Живот мягкий, увеличен за 
счет плодной беременности, безболезненный. Симптом 
поколачивания отрицательный с обеих сторон. Физио-
логические отправления в норме.

Общий анализ крови от 31.01.17: лейкоцитоз до 11,3 х 
109/л, гранулоциты 90,3%, гипохромная анемия легкой 
степени тяжести (Нв 109 г/л, эритроциты до 3,87 х 109/л, 
ЦП 0,84 ЕД). 

Б/х анализ крови от 31.01.17: С-РБ 21,82  мг/л, ЛДГ 
676,0 Ед/л, сывороточное железо 8,9 мкмоль/л, гликемия 
3,72 ммоль/л, общий белок 58,2 г/л, альбумин 31,4 г/л. 

ЭхоКГ от 31.01.17: камеры не расширены. Сократитель-
ная способность удовлетворительная (ФВ 63%), СДЛА 
33 мм рт. ст. В полости перикарда умеренное количество 
жидкости, за грудиной лоцируется изоэхогенное образова-
ние неправильной формы с анэхогенным участком 30 х 
29 мм и максимальными размерами 170 х 175 мм (рис. 1).

а) парастернальная позиция по длинной оси левого желудочка (ЛЖ). В средостении 
выявлено объемное образование 170  175 мм
б) объемное образование в средостении при ЭхоКГ с кистозной полостью

a б

Рисунок 1.    ЭхоКГ пациентки К. 32 лет

ЛЖ

Объемное 
образование

Объемное 
образование

ЛЖ



106 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ • №5, 2018

П
РА

К
ТИ

К
А

МРТ ОГК от 31.01.17: в переднем средостении опре-
деляется образование неоднородной структуры с участ-
ками кистозной перестройки максимальным размером 
до 28  мм, с четкими бугристыми контурами размерами 
195 х 94 х 147 мм, со сдавлением структур средостения, 
деформацией и обрастанием сосудов (рис. 2). 

С учетом жалоб, анамнеза, лабораторных исследова-
ний, результатов МРТ ОГК и ЭхоКГ для верификации 
лимфопролиферативного заболевания с диагностиче-
ской целью проведена трепанобиопсия подвздошной 
кости с аспирацией костного мозга, однако по данным 
морфологического исследования поражения костного 
мозга не получено. С целью дальнейшей верификации 
диагноза была выполнена трансторакальная эксцизион-
ная биопсия загрудинного опухолевого образования.

По заключению гистологического и иммуногистохими-
ческого исследования биопсийного материала описыва-
ются фрагменты фиброзной ткани с рыхлыми пролифера-
тивными изменениями крупных лимфоидных клеток с 
округло-овальными или многодольчатыми ядрами, нали-
чием двуядерных форм, часть опухолевых клеток крупно-
клеточного пролиферата с выраженными некробиотиче-
скими изменениями, явлениями деформации. На срезах 
клетки опухолевого субстрата экспрессируют CD20, CD45, 
отмечается выраженная коэкспрессия CD30 (мембранная, 
цитоплазматическая реакция) и CD23 (мембранная реак-
ция) в виде пластов позитивных клеток. Индекс пролифе-
ративной активности Ki67 составляет до 80% позитивных 
клеток. На сохранных участках экспрессии IgM опухоле-
выми клетками не обнаружено. С маркерами CD3, PAX5, 
EBV (LMP1) достоверной экспрессии клетками опухолево-
го субстрата не обнаружено. Морфо логическая картина и 
иммунофенотип характеризуют субстрат первичной меди-
астинальной В-крупно клеточной лимфомы.

Таким образом, клиническая симптоматика с нарас-
тающими респираторными жалобами, данные диагности-
ческих исследований (наличие образования неоднород-

ной структуры с кистозными изменениями по данным 
ЭхоКГ и МРТ), результаты гистологического, иммуногисто-
химического исследований, отсутствие специфического 
поражения костного мозга дают основание для постанов-
ки диагноза «Первичная медиастинальная В-крупно-
клеточ ной лимфома». 

Пациентке было запланировано проведение 6 курсов 
полихимиотерапии (ПХТ) с эскалацией доз на 20% во 
время проведения каждого курса по программе DA-R-
EPOCH препаратами: ритуксимаб, этопозид, доксоруби-
цин, винкристин, циклофосфан, преднизолон. 

После 4-го курса состояние пациентки с положитель-
ной клинической динамикой в виде регресса одышки. 
Помимо этого, по лабораторно-инструментальным дан-
ным снижение уровня ЛДГ с 676,0 Ед/л до химиотерапии 
до 158,1 Ед/л; уменьшение размеров солидного образо-
вания в переднем средостении (МРТ в динамике) с 195  
94  147 до 118  60  69 мм, а также уменьшение участ-
ка кистозной перестройки с 28 до 14 мм. 

Запланированный 5-й курс химиотерапии был отме-
нен в связи с диагностированным нарушением плацен-
тарного кровотока II степени с декомпенсацией по дан-
ным фетометрии. На сроке 31–32 недели пациентка была 
родоразрешена путем кесарева сечения. Рожден плод 
женского пола с признаками недоношенности II степени, 
оценка по шкале Апгар 6.

С учетом стабильного состояния пациентки после 
родов проведен 5-й, а затем и 6-й курс ПХТ. По оконча-
нии всего курса химиотерапии состояние ближе к удов-
летворительному, одышка не беспокоит, по данным кон-
трольного МРТ-исследования в переднем средостении 
отмечается значительное уменьшение размеров мягкот-
канного компонента, сохраняются остатки ткани размера-
ми до 65  16 мм (исходный размер 195  94  147 мм).

Прогноз благоприятный. Пациентка выписана под 
наблюдение гематолога по месту жительства с последую-
щей оценкой размеров образования по данным пози-
тронно-эмиссионной томографии с компьютерной томо-
графией (ПЭТ–КТ) для решения вопроса о необходимо-
сти проведения второй линии химиотерапии.

ОБСУЖДЕНИЕ

У пациентки выявлен самостоятельный и в то же 
время редкий клинико-иммуноморфологический вариант 
В-клеточных неходжкинских лимфом (НХЛ) – первичная 
медиастинальная (тимическая) B-крупноклеточная лим-
фома (ПМВККЛ). По распространенности ПМВККЛ состав-
ляет 2–4% из класса неходжкинских лимфом и встреча-

Рисунок 2.    МРТ органов грудной клетки (сагиттальный 

срез) пациентки К. 32 лет. Определяется объемное 

образование переднего отдела средостения 

неоднородной структуры

Согласно литературным данным, распростра-
ненность образований средостения в структуре 
всех онкологических заболеваний составляет 
3–7%, из них первично-локализованные опухоли 
(тимома, лимфома, герминогенные опухоли и др.) 
составляют 3%
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ется преимущественно у молодых женщин [10]. Для 
ПМВККЛ, как правило, характерен агрессивный локаль-
ный рост в пределах грудной полости с инфильтрацией 
прилежащих структур и органов, что уже на начальных 
этапах болезни вызывает развитие синдрома верхней 
полой вены и дыхательной недостаточности. Опухолевые 
очаги за пределами грудной клетки и генерализованная 
лимфаденопатия в дебюте заболевания встречаются 
крайне редко. В описанном случае имел место быстро-
прогрессирующий процесс с нарастанием респиратор-
ных симптомов за 6 месяцев. Образование имело неод-
нородный характер с участками кистозной перестройки, 
сдавлением прилежащих структур средостения, дефор-
мацией и обрастанием сосудов. 

В настоящее время с целью дифференциальной диа-
гностики и уточнения гистогенеза различных форм 
неходжкинских лимфом применяют иммуногистохимиче-
ское исследование с использованием панели монокло-
нальных антител и методы молекулярно-генетического 
анализа [11]. 

При генетическом исследовании ПМВККЛ выявляются 
хромосомные аномалии в 9р- или 2р-хромосоме с мута-
цией генов JAK-2 и c-Rel соответственно [12, 13]. В дан-
ном случае такое исследование не выполнялось.

Гистологической особенностью ПМВККЛ является 
вариабельность клеточного состава по размеру с преоб-
ладанием крупных и средних форм, с богатой бледной 
цитоплазмой, с ядрами овоидной или неправильной 

формы. Характерной особенностью является наличие 
стромального фиброза, который делит ткань опухоли на 
отсеки. Иммунофенотип ПМВККЛ: иммуноглобулин М 
(IgM)-негативный статус, экспрессия антигенов: CD20 в 
100% случаев, высокая частота экспрессии CD23, CD30, 
CD45, отсутствие экспрессии CD10 и СD15 [12, 14]

Дифференциальная диагностика проводится с други-
ми типами лимфом с локализацией в средостении, средо-
стенными опухолями, такими как тимома, опухоли заро-
дышевой клетки, и метастатическим поражением органов 
средостения. Другие типы лимфом с локализацией в 
средостении в основном включают следующие: классиче-
скую лимфому Ходжкина (ЛХ), диффузную В-крупно-
клеточную лимфому (ДВККЛ) с первичным или преиму-
щественным поражением средостения и медиастиналь-
ную лимфому серой зоны (МЛСЗ)  [12]. Описываемые в 
данном случае изменения в виде стромального фиброза 
и клеток с округло-овальными или многодольчатыми 

В настоящее время с целью дифференциальной 
диагностики и уточнения гистогенеза 
различных форм неходжкинских лимфом 
применяют иммуногистохимическое 
исследование с использованием панели 
моноклональных антител и методы 
молекулярно-генетического анализа
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ядрами, наличие 2-ядерных форм, а также положитель-
ные CD45 и СD23 в опухолевых клетках исключают ЛХ 
[14]. Наличие экспрессии CD30 и CD23 исключают ДВККЛ, 
клетки которой не экспрессируют их [15]. МЛСЗ исключе-
на в связи с положительной экспрессией CD23 и отсут-
ствием экспрессии EBV (LMP1). Таким образом, для поста-
новки правильного диагноза необходим процесс имму-
нофенотипирования с тщательным выбором маркеров.

Инициирующая химиотерапия занимает особое место 
в прогностическом плане. Одним из рекомендуемых 
режимов является DA-EPOCH-R без лучевой терапии [16]. 
Именно такой режим химиотерапии был начат пациентке. 
Добавление ритуксимаба к основному режиму улучшает 
ответ, выживаемость и уменьшает риск прогрессии забо-
левания [16]. 

Больные с ПМВККЛ имеют относительно хороший 
прогноз особенно те, у кого нет рецидивов в течение двух 
лет (это и отличает данный тип лимфомы от ДВККЛ) [17]. 

Клинический случай демонстрирует необходимость 
проведения дифференциально-диагностического поиска 
у пациентов с жалобами на малопродуктивный кашель, 
утомляемость, длительно существующую лихорадку. В 
классическом представлении клиническая картина про-
текает бессимптомно и является случайной находкой при 
рентгенологическом исследовании [18]. 

При добавлении к обследованию методов лучевой 
и радиоизотопной диагностики удается улучшить точ-

ность дифференциальной диагностики различных
по гистогенезу образований средостения. КТ является 
универсальным методом лучевой диагностики образо-
ваний средостения, дающим достаточно информа-
ции [19]. 

Стоит отметить, что информативность МРТ оказывает-
ся существенно выше при оценке инвазии в сосуды сре-
достения, а также при оценке жидкостных и нейрогенных 
образований средостения. Именно такой диагностиче-
ский подход был применен у пациентки с учетом бере-
менности. 

В то время как визуализирующие методы исследова-
ния помогают не только в определении местоположения 
опухоли, но и позволяют максимально близко подойти к 
точному диагнозу, обязательным элементом для выбора 
лечебной тактики является морфологическое исследова-
ние, куда входит трансторакальная тонкоигольная аспи-
рационная биопсия или же трансстернальная биопсия с 
последующим гинетическим и иммуногистохимическим 
исследованием материала [20]. Именно это и позволило 
поставить точный диагноз и определить дальнейшее 
лечение.

Таким образом, современная клиническая картина 
новообразований средостения характеризуется доволь-
но скудным и неспецифичным или бессимптомным тече-
нием и разнообразными рентгенологическими синдро-
мами. Созданы определенные алгоритмы дифференци-
альной диагностики с учетом клинической картины и 
результатов инструментальных методов исследования, 
что позволяет рационально спланировать лечение паци-
ентов.
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