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CLINICAL CASE

Плазмобластная лимфома (ПБЛ) - заболевание, которое первоначально было описано в 
1997 году как отдельный подтип диффузной B-крупноклеточной лимфомы (ДБККЛ), которая 
чаще встречается у пациентов с ВИЧ-инфекцией. Характеризуется экстранодальным пораже-
нием, наиболее частыми из которых являются ротовая полость, пищеварительный тракт и кожа. 
Общепринятого протокола химиотерапии для лечения ВИЧ-ассоциированной - ПБЛ не разра-
ботано. Ранняя консолидация с помощью аутологичной трансплантации гемопоэтических ство-
ловых клеток (АутоТГСК) может быть опцией в лечении для пациентов в продвинутой стадии, 
на фоне одновременного использования высокоактивной антиретровирусной терапии (ВААРТ).

История болезни. Пациент Б., 44 года, с ВИЧ-ассоциированной ПБЛ-IV-стадия по AnnArbor 
с поражением альвеолярного отростка верхней челюсти, лимфатических узлов шеи слева, 
бронхопульмональных лимфатических узлов, нижней доли правого легкого, которому после 6 
курсов химиотерапии по стандартной схеме CHOP проведена аутотрансплантация гемопоэти-
ческих стволовых клеток в первую ремиссию. 

Выводы. Наш клинический опыт коррелирует с немногочисленными исследованиями по 
данной проблеме. Пациент получил высокодозную химиотерапию (ВДХТ) с поддержкой ство-
ловыми клетками и его продолжительность жизни 36 месяцев. 

Ключевые слова: плазмобластная лимфома, ВИЧ-ассоциированные лимфомы, аутоло-
гичная трансплантация гемопоэтических стволовых клеток.
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ЖШС «Ұлттық ғылыми онкология орталығы» Онкогематологиялық реанимациясы  
бар онкогематология және ТКМ орталығы Қазақстан Республикасы, Нұр-Сұлтан қ. 

Плазмобласты лимфома (ПБЛ)-бастапқыда 1997 жылы АҚТҚ-жұқпасы бар науқастарда жиі 
кездесетін диффузды ірі - В жасушалы лимфоманың жеке қосалқы түрі ретінде сипатталған 
ауру. Ол лимфа түйіндерінен тыс зақымданумен сипатталады. Соның ішінде ең жиі зақымдала-
тын - ауыз қуысы, ас қорыту жолдары және тері қабаттары. АҚТҚ қосарланған - ПБЛ емдеу үшін 
жалпы қабылданған химиотерапия хаттамасы әзірленбеген. Аутологиялық гемопоэздік баға-
налы жасушаларын трансплантациялау белсенділігі жоғары антиретровирустық терапияны бір 
мезгілде қолдану аясында жоғары топтағы науқастар үшін емдеудің бір нұсқасы болуы мүмкін.

Ауру тарихы. Науқас Б., 44 жаста, АҚТҚ -мен қосарланған, AnnArbor нұсқасы бойынша IV 
сатыдағы ПБЛ – жоғары жақтың альвеолярлы өсіндісінің, сол жақ мойын, өкпе лимфа түйін-
дерінің және оң өкпенің төменгі бөлігі зақымдалуымен сипатталған. СНОР - стандартты схе-
масы бойынша 6-химиотерапия курсынан кейін бірінші ремиссияда  аутологиялық гемопоэздік 
бағаналы жасушаларының трансплантациясы жасалынды.

Қорытынды. Біздің клиникалық тәжірибеміз осы мәселе бойынша бірнеше зерттеулер-
мен сәйкес келеді. Науқасқа жоғары дозалы химиотерапиядан кейін аутологиялық гемопоэздік 
бағаналы жасушалары трансплантацияланды. Оның өмір сүру ұзақтығы 36 ай. 

Негізгі сөздер: плазмобластық лимфома, АИТВ-байланысқан лимфомалар, гемопоэтика-
лық тін жасушаларының аутологиялық трансплантациясы.
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Основная цель встречи: выработать резолюцию с рекомендациями для врачей общей практики и врачей-

эндокринологов амбулаторного звена по рациональному подбору пациентов и применению канаглифлозина с позиций 
доказательной медицины и обновленного Протокола диагностики и лечения Сахарного диабета  2 типа (СД2). 

Предпосылками для проведения данного Экспертного совета послужила серия значимых событий для лечения СД 
2 типа в Республике Казахстан, а именно - обновление Казахстанского Консенсуса по диагностике и лечению сахар-
ного диабета [1] в 2016 году и внесение изменений в клинический протокол лечения СД 2 типа [2] в августе 2017 года  
(включение класса SGLT-2 ингибиторов на каждом этапе лечения СД) в соответствии с последними международными 
рекомендациями по лечению СД [3, 4].  

Также выступая с приветственным словом, во время Круглого стола «Сахарный диабет и общество», который 
состоялся в г. Астана 14 ноября 2017 года с участием членов партийной комиссии по направлению здравоохранения 
Мажилиса Парламента РК, представителей профильных министерств, ведомств и бизнес-структур, министр здраво-
охранения РК Елжан Биртанов отметил, что в 2017 году в список амбулаторного лекарственного обеспечения (АЛО) в 
рамках ГОБМП среди прочих препаратов включен новый сахароснижающий препарат (ССП)  для лечения СД 2 типа 
канаглифлозин [5].

Вторым значимым фактором для инициации экспертного обсуждения на республиканском уровне послужила публи-
кация результатов большого транснационального исследования канаглифлозина – CANVAS и CANVAS-R [6].

В рамках дискуссии заслушаны следующие доклады:
1) Даньярова Л.Б., к.м.н., зав. кафедрой внутренних болезней с курсом эндокринологии НИИ кардиологии и внутрен-

них болезней МЗ РК «Новые возможности менеджмента сахарного диабета 2 типа в рамках обновленного протокола 
диагностики и лечения СД 2 типа и Приказа МЗ РК №666 от 29 августа 2017 года». 

В своём выступлении Лаура Бахытжановна осветила основные моменты менеджмента СД 2 типа в РК, актуальные 
цифры распространённости и ключевые задачи, стоящие пред врачами поликлинического звена, проводящими лечение 
и диспансерное наблюдение больных СД 2 типа.
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Plasmablastic lymphoma (PBL) is a disease that was originally described in 1997 as a distinct 
subtype of diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL), which is more common in patients with HIV infection. 
It is characterized by extranodal lesions, the most common of which are the oral cavity, digestive tract, 
and skin3. No generally accepted chemotherapy protocol for the treatment of HIV-associated PBL 
has been developed. Early consolidation through autologous hematopoietic stem cell transplantation 
(auto-HSCT) may be a treatment option for advanced patients with concurrent use of highly active 
antiretroviral therapy (HAART).

Disease history. Patient B., 44 years old, with HIV-associated PBL-IV-stage according to 
AnnArbor with lesions of the alveolar process of the upper jaw, lymph nodes of the neck on the 
left, bronchopulmonary lymph nodes, and the lower lobe of the right lung, who after 6 courses of 
chemotherapy according to the standard CHOP regimen, autotransplantation of hematopoietic stem 
cells was performed in the first remission.

Conclusion. Our clinical experience correlates with the few studies on this issue. The patient 
received stem cell-supported high-dose chemotherapy (HDCT) and his life expectancy is 36 months.

Keywords: plasmablastic lymphoma, HIV-associated lymphomas, autologous hematopoietic stem 
cell transplantation.

For reference: Zhunis GK, Kemaykin VM, Saparbay JJ. Autologous hematopoietic stem cell 
transplantation in HIV-associated plasmablastic lymphoma: a case report. Meditsina (Almaty) = 
Medicine (Almaty). 2020;11-12(221-222): 49-52. (In Russ.). DOI: 10.31082/1728-452X-2020-221-222-
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лазмобластная лимфома (ПБЛ) - заболевание, ко-
торое первоначально было описано в 1997 году 
как отдельный подтип диффузной B-крупнокле-

точной лимфомы (ДБККЛ), которая чаще встречается у 
пациентов с ВИЧ-инфекцией [1]. 

Заболеваемость ВИЧ-ассоциированными ПБЛ оце-
нивается примерно в 2,6% от всех ВИЧ-ассоциирован-
ных лимфом [2]. ПБЛ наиболее часто встречается среди 
мужчин (75%).  Характеризуется экстранодальным пора-
жением, наиболее частыми из которых являются ротовая 
полость, пищеварительный тракт и кожа [3]. Время от 
постановки диагноза ВИЧ до постановки диагноза ПБЛ в 
среднем составляет 8,9 года [4].

ПБЛ характеризуется потерей маркеров зрелых В-кле-
ток, включая CD20, повышенным индексом пролифера-
ции, связана с вирусом Эпштейн-Барра и в 50% случаев 
имеет транслокацию c-MYC, что может иметь негативный 
прогноз [5].

Стандартного протокола химиотерапии для лечения 
ВИЧ-ассоциированной - ПБЛ не разработано. CHOP (ци-
клофосфамид, доксорубицин, винкристин и преднизолон) 
или схемы, подобные CHOP, являются общепринятыми. 
Возможными вариантами лечения является использование 
высокодозных курсов, таких как CODOX-M / IVAC (мето-
трексат/ифосфамид, этопозид, цитарабин) или DA-EPOCH 
(этопозид, преднизолон, винкристин, циклофосфамид и 
доксорубицин) [6]. Ранняя консолидация с помощью ау-

ПП тологичной трансплантации гемопоэтических стволовых 
клеток может быть опцией в лечении для пациентов на 
поздней стадии, на фоне одновременного использования 
высокоактивной антиретровирусной терапии.

Клинический случай 
Пациенту, в возрасте 36-ти лет была диагностирована 

ВИЧ-инфекция, с вирусной нагрузкой ВИЧ-РНК-91,5 тыс. 
копий/мкл. Он получал антиретровирусную терапию препа-
ратами зидовудин и невирапин. Спустя 7 лет, в возрасте 44 
лет, развилась лимфома, которая дебютировала с образова-
ния на верхней челюсти, которое увеличивалось в размере.  
«Неходжкинская лимфома с изъязвлениями» - заключение, 
данное при первичном гистологическом исследовании об-
разования, иммуногистохимическое исследование (ИГХ) не 
проводилось. С целью оценки распространённости процес-
са была проведена Позитронно-эмиссионная томография 
(ПЭТ/КТ), которая выявила высокоактивное образование 
верхней челюсти слева с деструкцией костной ткани, а так 
же метаболически низкоактивные лимфоузлы шеи слева и 
бронхопульмональных групп с обеих сторон, и метаболиче-
ски низко активное образование нижней доли правого лег-
кого, Deauville 5 баллов (рис. 1). 

На момент установления диагноза лимфомы, вирусная 
нагрузка ВИЧ-РНК составляла 998 тыс. копий/мкл, а коли-
чество клеток СД4 – 94 клетки/мкл. Пациент продолжал 
прием антиретровирусных препаратов – зидовудин и не-
вирапин. По поводу лимфомы получил 6 курсов химиоте-
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рапии по схеме CHOP – циклофосфамид, доксорубицин, 
винкристин и преднизолон в стандартных дозах.  

По данным рестадирования по ПЭТ/КТ после 6-ти кур-
сов химиотерапии был достигнут полный метаболический 
ответ.  В консолидации использован курс лучевой терапии 
СОД 36 Гр. Контрольное ПЭТ/КТ не выявило признаков 
прогрессии заболевания. 

Oбследования
В августе 2017 года пациент впервые поступает в 

Национальный научный онкологический центр (ННОЦ) 
для определения статуса заболевания и дальнейшей те-
рапевтической тактики. Проведен пересмотр первичных 
гистологических блоков с ИГХ-исследованием. Гисто-
логическое исследование показало частицы опухоли, 
представленные диффузным пролифератом из крупных 
клеток с округло-овальными ядрами преимущественно с 
морфологией иммунобластов, наличием отдельных мно-
гоядерных крупных полиморфных форм, высокой мито-
тической активностью (до 8 митозов в поле зрения х400). 
Морфологическая картина крупноклеточной лимфомы. 
ИГХ-исследование проводилось с использованием анти-
тел к CD19, CD20, CD30, CD38, CD138, MUM.1, VS38c, 
CD45, CD56, CD20, EBER (in situ hybridization), c-MYC, 
ALK. Клетки опухолевого субстрата экспрессировали 
VS38c, CD138, EBER (ISH), MUM.1 (ядерная реакция), 
c-MYC (>80% позитивных опухолевых клеток, интен-
сивная ядерная реакция). Гибридизация in situ показала 
раннюю РНК вируса Эпштейна-Барра (EBER). Заключе-
ние: Морфологическая картина и иммунофенотип харак-
теризуют субстрат плазмобластной лимфомы, EBER+, с 
экстранодальной локализацией. 

Лечение
Принимая во внимание достижение полного метаболиче-

ского ответа, IVE стадию заболевания по AnnArbor, высокий 
риск по IPI (3 балла), принято решение о проведении высоко-
дозной химиотерапии (ВДХТ) с поддержкой аутологичными 
гемопоэтическими стволовыми клетками (АутоГСК). Учи-
тывая локализацию опухолевого процесса и гистологический 
вариант заболевания, проводилась профилактика нейролей-
коза интратекальным введением цитостатиков: цитарабин 30 
мг, метотрексат 15 мг, дексаметазон 4 мг. 

Проведена мобилизация Этопозидом 200 мг/м2/сут, в те-
чение 3-х дней, далее стимуляция колониестимулирующим 
фактором – Филграстим 30 млн. ЕД*3 раза в сутки. В ре-
зультате сбора заготовлено CD 34+клеток - 8,49 млн. кл/кг 
реципиента.

После проведенного режима кондиционирования по 
схеме ВеЕАМ (Бендамустин 200 мг/м2/сут в день -7 и -6, 
Этопозид 100 мг/м2/сут в день -5 по день - 2; цитарабин 
200 мг/м2/сут в день - 5 по день - 2, мелфалан 140 мг/м2/сут 
в день -2) в день - 0 проведена инфузия гемопоэтических 
стволовых клеток в количестве 5,67 млн/кл/кг реципиента. 

Исход и наблюдение
Нейтрофильное приживление зафиксировано на +10 

день. Ранний посттрансплантационный период осложнил-
ся развитием грамотрицательного сепсиса с положитель-
ным ответом на антибактериальную терапию пиперацил-
лин/тазобактамом. На момент трансплантации количество 
CD4 клеток составило 214 клеток/мкл, а вирусная нагруз-
ка ВИЧ-РНК - 34 копии/мкл.

Спустя 3 года после проведенной АутоТКМ у пациента 
сохраняется полный метаболический ответ. 

ОБСУЖДЕНИЕ 
Плазмобластная лимфома (ПБЛ) - заболевание, которое 

первоначально было описано в 1997 году как отдельный 

Рисунок 1 - Позитронно-эмиссионная томография всего тела  
(до начала инициальной терапии)

Рисунок 2 - Позитронно-эмиссионная томография всего тела. 
(спустя 2 года от аутоТКМ)
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ПАЦИЕНТОВ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА

г. Алматы, 2 декабря 2017 г. 
Отель «Рамада»

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

подтип диффузной B-крупноклеточной лимфомы (ДБК-
КЛ), которая чаще встречается у пациентов с ВИЧ-инфек-
цией. У большинства наблюдается быстрорастущее, ино-
гда деструктивное заболевание на поздней клинической 
стадии (стадия 3 или 4 по Анн-Арбор) [6].

ПБЛ характеризуется потерей маркеров зрелых В-клеток, 
включая CD20, повышенным индексом пролиферации, связа-
на с вирусом Эпштейн-Барра и в 50% случаев имеет трансло-
кацию c-MYC, что может иметь негативный прогноз [5].

Было показано, что наличие реаранжировок генов MYC 
связано с более коротким временем OВ у пациентов с ПБЛ. 
В систематическом обзоре, в котором оценивали 57 пациен-
тов с ПБЛ, у ВИЧ-инфицированных пациентов с ПБЛ реа-
ранжировки гена MYC были связаны с шестикратным по-
вышением риска смерти от любой причины. ПБЛ наиболее 
часто встречается среди мужчин (75% случаев в различных 
анализируемых сериях). Характеризуется экстранодаль-
ным поражением, наиболее частыми из которых являются 
ротовая полость, пищеварительный тракт и кожа. Cредняя 
продолжительность от постановки диагноза ВИЧ до поста-
новки диагноза ПБЛ составляет 8, 9 лет.

Прогноз для пациентов с плазмобластной лимфомой не-
благоприятный. Систематический обзор 112-ти ВИЧ-поло-
жительных пациентов с ПБЛ показал медиану общей выжи-
ваемости (OВ) 15 месяцев и 3-летнюю выживаемость 25%. 

Никаких проспективных исследований у пациентов с 
ПБЛ не проводилось, а в большинстве случаев в исследова-
ниях сообщается о плохой общей выживаемости (5-17 ме-
сяцев) при использовании различных схем, включая CHOP, 
схемы, подобные CHOP, EPOCH, CDE, CODOX-M/IVAC.

Кастилло и др. сообщили об отсутствии положительно-
го эффекта на общую выживаемость при использовании ин-
тенсивных режимов, таких как CODOX-M/IVAC, по срав-
нению с режимами CHOP или CHOP-подобными курсами.

Каттанео и др. сообщили о своем опыте в одном уч-
реждении, показав 67% 3-летнюю ОВ у 13 пациентов с 
ПБЛ, получавших лечение в эпоху ВААРТ. В этой серии 
стратегия лечения включала режим CHOP-14 и широкое 
использование лучевой терапии (ЛТ); кроме того, пять 
пациентов получили АутоТГСК в качестве консолидации, 
подход, который кажется многообещающим в этой ситуа-
ции. Ранняя консолидация с помощью АутоТГСК может 
быть вариантом для пациентов на поздней стадии, на фоне 
одновременного использования ВААРТ.

Роль трансплантации гемопоэтических стволовых кле-

ток (ТГСК) у пациентов с ПБЛ описана в итальянском ис-
следовании. Пять ВИЧ-положительных пациентов с ПБЛ, 
которые получали высокодозную химиотерапию (ВДХТ) с 
последующей аутологичной ТСК в первой ремиссии, до-
стигли более продолжительного времени общей выживае-
мости (ОВ). Alvarnas et al. обследовали 40 пациентов с хи-
миочувствительной ВИЧ-ассоциированной лимфомой (ЛХ-
15; ДБККЛ - 16; другие агрессивные В-клеточные лимфомы 
- 9), которым была проведена аутоТГСК в период с 2010 по 
2013 годы. Использовался режим кондиционирования по 
схеме BEAM, и все пациенты продолжали ВААРТ после 
восстановления кроветворения. Двухлетняя беспрогрессив-
ная (БПВ) и общая выживаемость (ОВ) были 80% и 82% 
соответственно [7]. Согласно предварительному отчету 
Центра международных исследований по трансплантации 
крови и костного мозга (CIBMTR), были зарегистрирова-
ны 20 пациентов, которые впервые прошли АутоТГСК для 
ПБЛ в первой или во второй ремиссии в период с 2001 по 
2012 годы. Средний возраст при трансплантации составил 
55 лет (от 32 до 76). Одиннадцать из 20 (55%) пациентов 
перенесли трансплантацию в первой ремиссии. Данных о 
рецидивах не сообщалось, но показатели ОВ через 1 и 3 
года составили 69% и 45% соответственно [8].

ВЫВОДЫ
Наш клинический опыт коррелирует с немногочис-

ленными исследованиями по данной проблеме. Пациент 
получил ВДХТ с поддержкой стволовыми клетками и его 
продолжительность жизни 36 месяцев. 
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