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Диффузная В-крупноклеточная лимфома (ДВКЛ) является 
наиболее распространенным вариантом агрессивных лим-
фопролиферативных заболеваний взрослых. В 2016 г. в США 
зарегистрировано 27  650  новых случаев ДВКЛ, в  Европе 
ежегодно выявляется 3–4 случая на 100 000 населения [1, 2]. 
В Российской Федерации на долю ДВКЛ приходится примерно 
30–40 % (56 % по данным регистра Российского общества онко-
гематологов) всех неходжкинских лимфом [3]. Заболеваемость 
составляет в среднем 4–5 случаев на 100 000 населения [4], 
в 2017 г. в России было зарегистрировано примерно 3000 новых 
случаев ДВКЛ [5]. В возрасте до 18 лет частота этого варианта 
В-клеточной опухоли не  превышает 10  %, при  этом число 
больных значительно увеличивается в возрасте после 50 лет.

ДВКЛ объединяет целый спектр опухолей, различающихся 
по своим клиническим, морфологическим, иммунологическим 
и молекулярно-биологическим характеристикам. Заболевание 
отличается чрезвычайным клиническим разнообразием: 
первичный очаг опухолевого роста может локализоваться 
как в лимфатических узлах, так и экстранодально (40 %) [4].

Гетерогенность опухоли объясняется разным профилем 
экспрессии генов (gene expression profiling, GEP), что, несо-
мненно, имеет клиническое значение и связано с прогнозом 
заболевания. На основании данных исследования были 
идентифицированы основные молекулярные подгруппы 
ДВКЛ: лимфома из В-клеток герминативного центра (germinal 
center В-cell like type, GCB) и  лимфома из  активированных 
В-клеток (activated В-cell like type, ABC, non-GCB) [6].

Основой лечения ДВКЛ независимо от морфологического 
варианта, иммуногистохимического профиля и  клинического 
подтипа опухоли остаются схема CHOP и  различные ее  мо-
дификации. Главным достижением последних десятилетий, 
существенно улучшившим непосредственные и  отдаленные 
результаты лечения пациентов, стало добавление к  схеме 
CHOP моноклональных (анти-СD20) антител — ритуксимаба [6].

В то же время в зависимости от числа неблагоприятных 
прогностических факторов согласно международному про-
гностическому индексу (IPI) у 20–50 % больных ДВКЛ раз-
виваются рефрактерность к режиму R-CHOP или рецидивы 
после достижения полного ответа на  терапию [7]. Таким 
образом, возможности иммунохимиотерапии R-CHOP при-
знаются неудовлетворительными, а  использование опций, 
предполагающих увеличение дозоинтенсивности лечения 
или включение трансплантации аутологичных гемопоэтиче-
ских стволовых клеток (аутоТГСК) в первую линию, не под-
креплено результатами контролируемых исследований [8]. 
Попытки улучшить режим R-CHOP в  широкой популяции 
ДВКЛ до настоящего времени не увенчались успехом [9–11].

После первого рецидива ДВКЛ лечение пациентов 
строится в зависимости от того, можно ли пациенту провести 
аутоТГСК или нет. В реальной клинической практике нашей 
страны высокодозная химиотерапия (ВДХТ) с  аутоТГСК 
на  этапе консолидации выполняется лишь у  небольшого 
числа пациентов в возрастной группе до 60 лет. Принятие 
решения о выборе терапии второй линии у пожилых больных 
осложняется большим числом сопутствующих заболеваний, 
которые ограничивают применение программ, имеющих 
значимую миело- и  экстрамедуллярную токсичность [8]. 
В  целом рецидивирующие/рефрактерные варианты ДВКЛ 
имеют ограниченные опции лечения и  плохой прогноз 
с медианой общей выживаемости около 6 мес. [7].

Согласно результатам зарубежных наблюдений, только 
30–40 % пациентов отвечают на терапию «спасения» (salvage) 
с последующим использованием ВДХТ и аутоТГСК [12]. Даже 
среди пациентов, которые ответили на терапию «спасения» 
с  дальнейшей аутоТГСК, примерно у  50  % в  конечном 
итоге будет диагностирован рецидив заболевания. В итоге 
большинство пациентов с  рефрактерной ДВКЛ не  имеют 
эффективных вариантов лечения [13].

Таким образом, в настоящее время остаются серьезные 
нерешенные проблемы в терапии ДВКЛ: недостаточная эф-
фективность первой линии лечения у 30–50 % пациентов, 
в т. ч. первичная резистентность опухоли у 10–15 % и ранние 
рецидивы у  20–25  %. Инновационные предложения эф-
фективных лечебных воздействий, способных кардинально 
изменить течение болезни как в первой линии, так и при ре-
цидиве, отсутствуют.

Особое место среди препаратов, исследуемых в  те-
рапии рецидивирующей/рефрактерной ДВКЛ, занимает 
первый в своем классе конъюгат моноклонального антитела 
к  CD79b и  химиотерапевтического агента  — полатузумаб 
ведотин. В  исследовании II  фазы GO29365  сравнивалась 
терапия полатузумабом ведотином в комбинации с бенда-
мустином и ритуксимабом (BR) с режимом BR у 80 пациентов 
с  рецидивирующей/рефрактерной ДВКЛ. По результатам 
исследования терапия с полатузумабом ведотином более 
чем в 2 раза улучшила показатели ответа, выживаемости 
без  прогрессирования (ВБП) и  общей выживаемости 
(ОВ), при  этом преимущество терапии полатузумабом 
наблюдалось во  всех подгруппах вне  зависимости от  ко-
личества предыдущих линий лечения, рефрактерности 
и молекулярных подгрупп (ABC, GCB). Показатель полного 
ответа у  пациентов с  рецидивирующей/рефрактерной 
ДВКЛ в группе полатузумаба ведотина составил 40 % (18 % 
в  группе сравнения), медиана ОВ  — 12,4  мес. (4,7  мес. 
в  группе сравнения) [13], медиана длительности ответа — 
10,3 мес. (4,1 мес. в группе сравнения). Показатель 2-летней 
ВБП у 31,4 % пациентов говорит о долгосрочном контроле 
над  заболеванием в  группе полатузумаба ведотина. На 
период наблюдения 45,9 мес. в полной ремиссии остается 
22  % пациентов, получавших терапию с  полатузумабом 
[14]. Преимущество в эффективности сочеталось с прогно-
зируемым и  легко управляемым профилем безопасности 
терапии полатузумабом ведотином.

Полатузумаб ведотин получил статус «прорыв в терапии» 
(breakthrough therapy designation, BTD) в Управлении по кон-
тролю за  качеством пищевых продуктов и  лекарственных 
средств США  (FDA) и  статус «приоритетные лекарственные 
средства» (priority medicines, PRIME) в Европейском агентстве 
по лекарственным средствам (EMA) при лечении пациентов 
с рецидивирующей/рефрактерной ДВКЛ [15]. Первая в мире 
регистрация полатузумаба ведотина для  терапии рециди-
вирующей/рефрактерной ДВКЛ произошла в  июне 2019  г. 
в США [15].

Учитывая высокую потребность в новых эффективных 
опциях терапии ДВКЛ и результаты исследования GO29365, 
своевременное включение полатузумаба ведотина 
в  Российские клинические рекомендации и  дальнейшее 
внедрение препарата в  стандартную терапию у  пациентов 
с рецидивирующей/рефрактерной ДВКЛ позволят улучшить 
результаты лечения и прогноз у этой категории пациентов.
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