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СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ТЕРАПИИ 
ПЕРВОЙ ЛИНИИ И ПОСЛЕДНИЕ МИРОВЫЕ 
ТЕНДЕНЦИИ В ЛЕЧЕНИИ ДИФФУЗНОЙ 
В-КРУПНОКЛЕТОЧНОЙ ЛИМФОМЫ

Диффузные В-крупноклеточные лимфомы — наиболее распространен-
ное злокачественное заболевание лимфатической системы у взрослых. 
В статье представлен обзор клинических исследований, посвященных 
изучению эффективности различных режимов терапии больных 
с диффузными В-крупноклеточными лимфомами. Проведен анализ 
исследований, на основании которых разработаны руководства по ле-
чению данной категории больных, приведены современные мировые 
тенденции. Также представлены результаты клинических испытаний, 
завершившихся в 2010-2011 гг., по результатам которых внесены 
изменения в существовавшие ранее стандарты. Подходы к терапии 
диффузных В-крупноклеточных лимфом динамично изменялись, на-
чиная с принятого в 1993 г. стандарта лечения по схеме СНОР, с даль-
нейшей интенсификацией данного режима и внедрением в практику 
таких режимов, как СНОР-14, СНОЕР, М-МАСОР-В и др., которые также 
нашли свое место в лечении определенных категорий больных с этой 
патологией. Существенное улучшение показателей выживаемости, на-
чиная с 2006 г., было связано с добавлением моноклонального антитела 
ритуксимаб к химиотерапии и установлением нового стандарта тера-
пии для пациентов молодого возраста — курса R-CHOP-21. Стандартом 
терапии пациентов пожилого возраста определенное время считался 
курс R-CHOP-14. Но в 2011 г. по результатам исследования LNH03-6B 
получены новые рекомендации относительно лечения этой категории 
пациентов. Продолжается изучение роли высокодозовой химиотерапии 
и трансплантации стволовых клеток в терапии первой линии, преиму-
щества которых пока остаются недоказанными, а также поиск новых 
подходов к лечению.

ВВЕДЕНИЕ
Д и ф ф у з н ы е  н е х о д ж к и н с к и е 

В-крупноклеточные лимфомы (ДВКЛ) 
составляют около 40% всех неходжкин-
ских В-клеточных лимфом. К данной 
категории лимфом относится несколь-
ко подвидов, существование которых 
подтверждает разнообразие клиниче-
ской картины и ответа на стандарт-
ную терапию. Такая гетерогенность 
объясняется существованием разных 
молекулярных подтипов ДВКЛ [10].

Молекулярно-генетический ана-
лиз опухолевой ткани, которая вклю-
чает изучение около 12 тыс. генов, 
выявил расхождения в профиле экс-
прессии ключевых генов, на основа-
нии которых были идентифицированы 
3 основных подтипа ДВКЛ [1]. Лимфо-
ма из В-клеток герминального центра 
(germinal center B-cell like type — GCB) 
является наиболее частым подтипом 
ДВКЛ, при котором опухолевые клет-
ки экспрессируют большинство анти-

генов, характерных для экспрессии 
нормальных В-клеток герминального 
центра (CD10, BCL6, SERPINA9, 
GCET2). На парафиновых блоках 
возможно проведение иммуногисто-
химического определения маркеров 
CD10, BCL-6 и MUM-1 для дифферен-
циальной диагностики между ДВКЛ 
из герминального и негерминального 
центра. Во многих исследованиях 
доказано, что развитие лимфомы 
из клеток герминального центра явля-
ется независимым неблагоприятным 
прогностическим фактором для паци-
ентов, которые получают СНОР или 
СНОР-подобные режимы полихими-
отерапии (ПХТ). Лимфомы из клеток 
герминального центра характеризуют-
ся более агрессивным течением и низ-
кой выживаемостью. С началом эры 
применения ритуксимаба ценность 
происхождения опухолевых клеток 
из герминального или не из герми-
нального центра уменьшилась.
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Патологические лимфоциты при 
втором подтипе ДВКЛ по профилю 
экспрессии генов похожи на активи-
рованные В-клетки крови (activated 
B-cell — ABC-подтип), для которых 
характерна высокая экспрессия ядер-
ных транскрипционных факторов 
(NFkB). Данный подтип ДВКЛ об-
ладает негативной экспрессией CD10, 
позитивной экспрессией IRF4, при 
этом экспрессия BCL6 может быть как 
позитивной, так и негативной. Этот 
подтип ДВКЛ имеет наиболее неблаго-
приятный прогноз — 5-летняя выжи-
ваемость больных не превышает 35%. 
И, наконец, в 2004 г. идентифициро-
вана третья молекулярная подгруппа 
ДВКЛ — первичная медиастинальная 
В-крупноклеточная лимфома (primary 
mediastinal large B-cell lymphoma-
PMBL), профиль экспрессии генов 
которой отличается от GCB-и ABC-
подтипов ДВКЛ и в то же время имеет 
большое сходство на молекулярном 
уровне с лимфомой Ходжкина. Для 
этого подтипа характерна позитив-
ная экспрессия антигенов CD30, 
IRF4 и NFkB p65, негативная экспрес-
сия СD10 и CD5 [2].

П е р в и ч н а я  м е д и а с т и н а л ь н а я 
В-крупноклеточная лимфома имеет 
существенные клинические и молеку-
лярные отличия от нодальной формы 
ДВКЛ, которые приведены в табл. 1.

Первый стандарт терапии больных 
ДВКЛ был определен на основании 
результатов клинических исследо-
ваний, проведенных Юго-Западной 
онкологической группой (SWOG) 
и Восточной кооперативной онколо-
гической группой (ECOG) в 1993 г. 
В исследование этих групп были вклю-
ченные пациенты сo ІІ стадией и боль-
шой опухолевой массой (bulky), ІІІ 
и IV стадией заболевания, которые 
были рандомизированы по назна-
чению одного из четырех курсов 
ПХТ (СНОР, m-BACOD, ProMACE-
CytaBOM, MACOP-B1) [5]. 

Средний возраст пациентов со-
ставил 54 года, 25% больных оказа-
лись старше 64 лет. 5-летняя общая 
выживаемость без неудач в лечении 
колебалась от 33 до 38%, 5-летняя 
общая выживаемость была в пределах 
45–46%. Эффективность режимов, 
которые сравнивали, существенно 
не отличалась. Однако частота фа-
тальных и угрожающих жизни случаев 
значительно отличалась в разных пле-
чах исследования. СНОР и ProMACE-
CytaBOM оказались менее токсичными 
по сравнению с режимами М-BACOD 
и MACOP-B (p<0,01). В клинических 
исследованиях, в которых сравнивали 
СНОР с другими курсами ПХТ, полу-
чены аналогичные результаты. Все эти 
данные в совокупности с тем фактом, 
что СНОР является самым дешевым 
и самым простым в проведении курсом 
терапии именно он и был избран как 

стандарт лечения во всем мире. В даль-
нейшем было показано, что показатель 
безрецидивной виживаемости при ис-
пользовании данной схемы составляет 
не более 40%, что обусловило поиски 
усовершенствования лечения данной 
патологии.

Внедрение в клиническую практи-
ку моноклонального антитела ритук-
симаб в комбинации с режимом СНОР 
существенно изменило результаты 
лечения таких больных. Группа GELA 
провела рандомизированное исследо-
вание, которое включало 399 пациен-
тов с ДВВКЛ, в возрасте 60–80 лет, 
часть из которых получила 8 курсов 
ПХТ по схеме СНОР каждые 3 нед, 
а часть — 8 курсов СНОР с добавле-
нием ритуксимаба в 1-й день каждого 
цикла [3].

П о  з а в е р ш е н и и  л е ч е н и я  ч а -
стота  полных ответов  составила 
76 и 63%, а 2-летняя общая выжива-
емость — 70 и 57% при применении 
схемы R-CHOP и СНОР соответствен-
но (p=0,007).

У пациентов из группы низкого 
риска одногодичная бессобытийная 
выживаемость составила 81 и 57% при 
лечении по схемам R-CHOP и СНОР 
соответственно (p<0,001). Для пациен-
тов из группы высокой группы риска 
аналогичный показатель составил 
61 и 47% при R-CHOP и СНОР соот-
ветственно (p=0,001) [9].

Данные результаты свидетельству-
ют о том, что добавление ритуксимаба 
к химиотерапии по схеме СНОР зна-
чительно увеличивает безрецидивную 
и общую выживаемость у пациентов 
пожилого возраста из группы как 
низкого, так и высокого риска без 
повышения токсичности [3]. В раннем 
анализе исследования схема R-CHOP 

оказалась эффективнее по сравнению 
со схемой СНОР у BCL-2-позитивных 
пациентов, что указывает на возмож-
ность преодоления резистентности 
к лечению, связанной с экспрессией 
BCL-2.

Одним из путей улучшения резуль-
татов лечения больных с ДВКЛ явля-
ется также повышение интенсивности 
дозы химиопрепаратов. Параллельно 
с исследованиями, направленными 
на изучение эффективности ритукси-
маб-содержащих режимов, проводили 
исследования NHL-B1 и NHL-B2, 
в которых оценивали эффективность 
курсов СНОР-14, СНОЕР-21 и СНО-
ЕР-14. По результатам данных иссле-
дований, были продемонстрированы 
определенные преимущества интенси-
фицированных режимов по сравнению 
со стандартными (табл. 2). 

В  Г е р м а н с к о е  и с с л е д о в а н и е 
NHL-B1 были включены больные, 
которым провели 6 курсов химиоте-
рапии по схеме СНОР-21, СНОР-14, 
СНОЕР-21 или СНОЕР-14 [7]. Паци-
ентам, которые получали двухнедель-
ные курсы химиотерапии, с целью 
профилактики нейтропении планово 
назначали гранулоцитарные колони-
естимулирующие факторы, начиная 
с 4-го дня курса терапии. По завер-
шении химиотерапии больным про-
водили лучевую терапию (36 Гр) 
на места bulky (большой опухолевой 
массы) или экстранодальное пораже-
ние. У пациентов в возрасте старше 
60 лет 5-летняя общая выживаемость 
составила 40,6% при использовании 
режима СНОР-21 и 53,5% при ис-
пользовании режима СНОР-14, что 
указывает на большую эффективность 
последнего режима у данной группы 
пациентов. Не вызывает сомнений 

Таблица 1	 Отличие ПМВКЛ от нодальной ДВКЛ 
Нодальная ДВКЛ ПМВКЛ

Возраст, лет 50–60 30-35
Пол, мужчин/женщин 1:1 1:2
Стадия III–IV, % 60 20
Большая опухолевая масса, % 30 60–70
Екстранодальные поражения, % 35 100
Происхождение клеток В-лимфоциты герминального, постгер-

минального центра 
В-клетки тимуса

Амплификация 9 хромосомы, % нет 75
Реорганизация Bcl-2, % 20 –
Bcl-6 Да Редко
Экспрессия MAL Редко Большинство опухолей

Таблица 2	 Эффективность режима CHOP-14, CHOEP-21, CHOEP-14  
по сравнению с режимом  CHOP-21

CHOP-21, % CHOP-14, % CHOEP-21, % CHOEP-14, %
Полный ответ 80,1 (73,4; 85,7) 78,5 (71,6; 84,4) 84,9 (78,9; 89,7) 90,4 (85,1; 94,3)
Частичный ответ 3,4 (1,3; 7,3) 6,4 (3,2; 11,2) 3,2 (1,2; 6,9) 2,8 (0,9; 6,5)
Стабилизация 1,1 (0,1; 4,0) 2,9 (1,0; 6,6) 1,6 (0,3; 4,7) 0,0 (0,0; 2,1)
Прогрессирование заболевания 10,2 (6,2; 15,7) 5,8 (2,8; 10,4) 7,0 (3,8; 11,7) 3,4 (1,2; 7,2)
Смерть, связанная с лечением 0,0 (0,0; 2,1) 0,0 (0,0; 2,1) 0,5 (0,0; 3,0) 1,1 (0,1; 4,0)
5-летняя безрецидивная  
виживаемость

54,7 (46,7; 
62,6) 

60,8 (52,9; 
68,6)

69,2 (62,2; 
76,1)

69,4 (62,0; 
76,8)

5-летняя общая виживаемость 74,9 (67,8; 81,9) 85,0 (79,3; 90,6) 83,3 (77,6; 88,9) 85,1 (79,3; 90,9)

Число пациентов n=710; CHOP-21, n=176; CHOP-14, n=172; CHOEP-21, n=185; CHOEP-14, n=177. 
95% доверительный интервал (CI). Средняя медиана наблюдения 58 мес
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и то, что токсичность при лечении 
по схеме СНОР-14 также несколько 
выше по сравнению со схемой СНОР-
21 (анемия 5,6% против 3,6%, частота 
инфекционных осложнений составила 
4,2% против 1,8% при использовании 
СНОР-14 и СНОР-21 соответственно) 
[13].

При оценке эффективности тера-
пии, установлено, что после лечения 
по схеме СНОЕР-21 частота полных 
ответов была выше (87,6% против 
79,4%, р=0,003), а 5-летняя безреци-
дивная выживаемость составила 69,2% 
против 57,6%, р=0,004 по сравнению 
с СНОР-21. Несмотря на то что при 
лечении по схеме СНОЕР-21 отмечали 
более выраженную миелосупрессию 
по сравнению со схемой СНОР-
21 (73,6% против 34,1%, тромбоцито-
пения 7,0% против 2,4%, анемия 8,5% 
против 3,6%), переносимость всех 
режимов была относительно удовлет-
ворительной. Добавление этопозида 
к схеме СНОР увеличило частоту 
полных ответов на 5% и улучшило 
5-летнюю безрецидивную выживае-
мость на 12% у молодых пациентов 
с хорошим прогнозом. На основании 
полученных данных СНОЕР считается 
режимом, который привел к повыше-
нию выживаемости больных с момента 
внедрения в практику схемы СНОР [6].

При использовании данного курса 
ПХТ не отмечали увеличения частоты 
вторичного миелодиспластического 
синдрома (МДС) или острой миело-
идной лейкемии (ОМЛ). Преимуще-
ства добавления этопозида отмечали 
у всех больных как с локальными, так 
и с поздними стадиями неходжкин-
ских лимфом. Другие модификации 
курса СНОР с интенсификацией дозы, 
в отличие от схемы СНОЕР, приво-
дили к незначительному повышению 
безрецидивной выживаемости (только 
на 3,1% через 5 лет) и незначительно-
му увеличению общей выживаемости 
(на 5,8% за 5 лет) у молодых пациентов 
с нормальным уровнем ЛДГ. 

Нет точного объяснения, почему 
интенсификация доз химиотерапии 
имеет большее влияние на общую вы-
живаемость, чем на безрецидивную 
по данным исследования NHL-B1. 

В другом исследовании (NHL-B2) 
изучали эффективность и токсичность 
четырех аналогичных режимов у паци-
ентов пожилого возраста [8]. В этом 
исследовании уменьшение интервалов 
между курсами химиотерапии привело 
к значительному увеличению числа 
полных ответов, частоты прогрессии 
и улучшения безрецидивной и об-
щей выживаемости. Следовательно, 
лучший эффект от интенсификации 
дозы в исследовании NHL-B2 нельзя 
объяснить разными биологическими 
особенностями течения агрессивных 
лимфом у больных молодого и пожи-
лого возраста. Более логическим объ-

яснением кажется тот факт, что из ис-
следования NHL-B1 были исключены 
больные с повышенным уровнем ЛДГ, 
который относится к неблагоприят-
ным факторам течения заболевания.

Улучшение 5-летней безрецидив-
ной выживаемости благодаря добавле-
нию к режиму СНОР этопозида, кото-
рый хорошо переносится, делает схему 
СНОЕР режимом выбора у пациентов 
молодого возраста с благоприятным 
прогнозом по сравнению с другими 
больными ДВКЛ.

В целом, при сравнении 3 интенси-
фицированных режимов со стандарт-
ной схемой СНОР установлено, что 
схема СНОР-14 является эффектив-
нее, чем схема СНОР-21, безрецидив-
ная выживаемость более высокая при 
лечении по схеме СНОЕР-21, а частота 
полных ответов более высокая при 
терапии по схеме СНОЕР-14 (10,3%). 
Также при лечении по схеме СНО-
ЕР-14 отмечается более низкая ча-
стота прогрессии на фоне терапии 
(на 6,8%) и более высокие показатели 
безрецидивной и общей выживаемо-
сти (на 14,7 и 10,2% соответственно) 
по сравнению со схемой СНОР-21. 
Хотя по количеству полных ответов 
самым эффективным режимом явля-
ется СНОЕР-14, при сравнении СНО-
ЕР-14 с СНОЕР-21 достоверного пре-
имущества данной схемы не выявлено 
(частота полных ответов; р=0,111, 
частота прогрессий, р=0,121; без-
рецидивная выживаемость, р=0,842; 
общая выживаемость, р=0,472), что 
оставляет большое пространство 
для дискуссий на тему, оправдана 
ли более выраженная токсичность 
и большие финансовые затратами 
за счет обязательного применения 
гранулоцитарного колониестимулиру-
ющего фактора (Г-КСФ) при лечении 
по схеме СНОЕР-14 у больных ДВКЛ 
молодого возраста с хорошим прогно-
зом. Однако режим СНОЕР-14 может 
быть назначен молодым пациентам 
из группы низкого и промежуточного 
риска с повышенным уровнем ЛДГ как 
единственным фактором риска и как 
схема выбора у больных молодого воз-
раста с неблагоприятным прогнозом. 
Согласно результатам исследования 
NHL-B2, у больных пожилого возраста 
курс ПХТ по схеме СНОЕР-14 сопро-
вождается выраженной токсичностью, 
приводящей к частой отсрочке начала 
следующего курса и меньшей эффек-
тивностью по сравнению с СНОР-14.

Согласно результатам иссле-
дования RICOVER-60 DSHNHL, 
опубликованным в 2006 г.,  схема 
R-CHOP-14 предложена как стан-
дарт терапии больных пожилого 
возраста. Однако в 2011 г. по резуль-
татам второго промежуточного ана-
лиза ІІІ  фазы рандомизированного 
исследования LNH03-6B не под-
тверждено преимуществ применения 

схемы R-CHOP-14 по сравнению 
со схемой R-CHOP-21 у больных 
пожилого возраста. В исследование 
включено 600 пациентов из кото-
рых 304 получили 8 курсов терапии 
по схеме R-CHOP-21 и 296 по схеме 
R-CHOP-14. Средний возраст паци-
ентов составил 70 лет. Характеристики 
пациентов были идентичны в обеих 
группах. ІРІ 3-5 составил 72% в группе 
R-CHOP-14 и 78% в группе R-CHOP-21. 
В группе пациентов, которые полу-
чили 8 курсов R-CHOP-14 у 89% 
пациентов курс лечения был про-
веден с поддержкой Г-КСФ. Об-
щая эффективность составила 72% 
в группе R-CHOP-14 и 75% в группе 
R-CHOP-21 (р=0,42). 3-летняя бес-
событийная выживаемость состави-
ла 57% в группе R-CHOP-14 и 60% 
в группе R-CHOP-21 (HR 1,03; CI 95% 
0,81–1,31; p=0,81).  Аналогичную 
тенденцию отмечали при оценке 
3-летней беспрогрессивной выживае-
мости (показатель составил 60% про-
тив 62%, HR 0,98; CI 95% 0,77–1,26; 
p=0,89) и 3-летней общей выжива-
емости (70% против 72%, HR 0,98; 
CI 95% 0,77–1,26; p=0,89) в группе 
R-CHOP-14 и R-CHOP-21 соответ-
ственно. Не отмечали разницы в без-
рецидивной выживаемости в зависи-
мости от интенсивности дозы. Токсич-
ность 3–4-й степени была одинаковой 
в обеих группах за исключением ней-
тропений и анемий, которые чаще 
отмечали в группе больных, полу-
чавших R-CHOP-14. Большая ча-
стота трансфузий эритроцитарной 
массы зарегистрирована при лечении 
по схеме R-CHOP-14 (47% против 
32%). Однако тромбоцитопении чаще 
выявляли в группе R-CHOP-21. На ос-
новании полученных данных схема 
R-CHOP-14 более не рассматривается 
как стандарт лечения больных пожи-
лого возраста и стандартом считается 
схема R-CHOP-21[4].

В последнее время также широко 
дискутируется роль высокодозовой 
химиотерапии (ВДХТ) и транспланта-
ции стволовых клеток (ТСК) в терапии 
1-й линии больных ДВКЛ. По резуль-
татам исследования DLCL04 итальян-
ской группы по изучению лимфом, 
2-летняя безрецидивная выживае-
мость у пациентов молодого возраста 
с ДВКЛ из группы высокого риска 
с международным прогностическим 
индексом 2-3 (МПИ) при применении 
cтандартной химиотерапии без ВДХТ 
и ТСК составляет лишь 50% по срав-
нению с 65% при использовании ВДХТ 
и ТСК. Так, согласно результатам 
этого исследования ВДХТ у пациентов 
молодого возраста с ДВКЛ из группы 
высокого риска улучшает безреци-
дивную выживаемость по сравнению 
со стандартной терапией по схеме 
R-CHOP. Однако увеличение безреци-
дивной выживаемости не отображает-
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ся на показателе общей выживаемости, 
который составил 83% в обеих группах. 
Таким образом, общая выживаемость 
у больных, которые получили ВДХТ 
и ТСК, не улучшается по сравнению 
с больными, которые получили стан-
дартную терапию. Авторы указывают, 
что установление роли ВДХТ и ТСК 
требует более длительного периода 
наблюдения [125].

Существует мнение, что боль-
шинство исследований, в которых 
сравнивали ВДХТ и ТСК со стан-
дартной химиотерапией, проводили 
без использования ритуксимаба в со-
ставе стандартной терапии. Поэтому 
Германская группа по изучению 
агрессивных неходжкинских лимфом 
(DSHNHL) сравнила эффективность 
8 курсов СНОЕР-14 плюс 6 введе-
ний ритуксимаба с 4 курсами Меga-
CHOEP-14 с ТСК в сочетании с 6 вве-
дениями ритуксимаба. По результатам 
этого исследования стандартная 
химиотерапия (8 СНОЕР-14+6 введе-
ний ритуксимаба) позволила достичь 
хорошей безрецидивной (73,7%) 
и общей выживаемости (84,6%) для 
молодых пациентов с ДВВКЛ груп-
пы высокого риска. Эффективность 
стандартной химиотерапии была выше 
у молодых пациентов с МПИ=2 в за-
висимости от возраста по сравнению 
с ВДХТ+ТСК, однако преимущества 
стандартной терапии не отмечали 
у молодых пациентов при МПИ=3. 
Данное исследование также свидетель-
ствует в пользу того, что ВДХТ с ТСК 
не может считаться стандартом тера-
пии 1-й линии у молодых пациентов 
с ДВВКЛ группы высокого риска [11].

Таким образом, подходы к терапии 
ДВКЛ в настоящее время претерпели 
существенные изменения, начиная 
со стандарта лечения по схеме СНОР, 
эффективность которой была дока-
зана Юго-Западной онкологической 

группой (SWOG) и Восточной коо-
перативной онкологической группой 
(ECOG) в 1993 г.,  до дальнейшей 
интенсификации данного режима 
и внедрением в практику таких режи-
мов, как СНОР-14 и СНОЕР, которые 
также нашли свое место в лечении 
определенных категорий больных 
с ДВКЛ.  Существенное улучшение 
показателей выживаемости было свя-
зано с добавлением моноклонального 
антитела ритуксимаб к химиотерапии 
и установлением нового стандарта 
терапии — курса R-CHOP-21 для па-
циентов молодого возраста. Выявлено, 
что режим СНОР-14 является более 
эффективным по сравнению с курсом 
СНОР у пациентов пожилого возрас-
та. Курс R-CHOP-14 определенное 
время также считался стандартом 
терапии пациентов пожилого возрас-
та, однако в 2011 г. по результатам 
второго промежуточного анализа ІІІ 
фазы рандомизированного исследо-
вания LNH03-6B доказано, что его 
эффективность не выше по сравнению 
с курсом R-CHOP-21, а токсичность 
более выражена.  Таким образом, 
данная схема более не рекомендована 
в качестве стандарта лечения больных 
ДВКЛ пожилого возраста.

Продолжаются изучение роли 
ВДХТ и ТСК в терапии 1-й линии и по-
иск новых подходов лечения.
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Сучасні підходи до терапії першої лінії 
та останні світові тенденції лікування дифузної 
В-великоклітинної лімфоми
І.А. Крячок, А.В. Мартинчик, К.С. Філоненко, І.Б. Титоренко, 
О.М. Алексик

Національний інститут раку, Київ

Резюме. Дифузні В-великоклітинні лімфоми — най-
розповсюдженіше злоякісне захворювання лімфатичної 
системи у дорослих. У статті наведено огляд клінічних 
досліджень, що присвячені вивченню ефективності різних 
режимів терапії хворих з дифузними В-великоклітинними 
лімфомами. Проведено аналіз досліджень, на основі яких 
розроблені настанови з лікування даної категорії хворих, на-
ведено сучасні світові тенденції. Також наведено результати 
клінічних досліджень, що завершилися у 2010–2011 рр., згід-
но з результатами яких внесено зміни в існуючі стандарти. 
Підходи до терапії дифузних В-великоклітинних лімфом 
динамічно змінювалися, починаючи зі стандарту лікуван-

ня за схемою СНОР, прийнятого у 1993 р., до подальшої 
інтенсифікації даного режиму та впровадженням у прак-
тику таких режимів, як СНОР-14, СНОЕР, М-МАСОР-В, 
що знайшли своє місце у терапії певних категорій хворих 
з цією патологією. Суттеве покращення показників вижи-
ваності, починаючи з 2006 р., було пов’язано з включенням  
мнонклонального антитіла ритуксимаб до хіміотерапії 
та встановленням нового стандарту терапії для пацієнтів 
молодого віку — курсу R-CHOP-21. Стандартом терапії 
хворих похилого віку певний час вважався курс R-CHOP-14. 
Однак у 2011 р. згідно з результатами дослідження LNH03-
6B отримані нові рекомендації стосовно терапії цієї категорії 
пацієнтів. Продовжується вивчення ролі високодозової те-
рапії та трансплантації стовбурових клітин в терапії першої 
лінії, переваги яких ще не доведено, а також пошук нових 
підходів до лікування.

Ключові слова: неходжкінські В-великоклітинні лім-
фоми, ритуксимаб, хіміотерапія першої лінії, СНОР-21, 
СНОР-14, СНОЕР, R-CHOP, R-CHOP-14.
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Modern approaches to the first line treatment 
and modern world trends of Diffuse Large B-cell 
lymphoma
І.А. Кriachok, А.V. Маrtynchyk, К.S. Filonenko, І.B. Tytorenko, 
О.М. Аleksik 

National Cancer Institute, Kyiv

Summary. Diffuse large B-cell lymphoma are the most 
common lymphoid malignancy in adults. The article provides 
an overview of clinical studies of the different DLBCL therapy 
regimens effectiveness. The authors made the analysis of studies 
which are base for the clinical guidelines for the treatment of this 
category of patients, provided current global trends and results 
of clinical trials that finished in 2010-2011, according to their 
results there were changes in existing standards. Approaches 
to the treatment of DLBCL are changing dynamically from the 
introduction of first standard regimen CHOP in 1993, to farther 

intensification of this regimen and introduction of such regimens 
as СНОР-14, СНОЕР, М-МАСОР-В etc., which are also used 
in treatment of some categories of DLBCL. The introduction into 
clinical practice the monoclonal antibody rituximab in combi-
nation with CHOP regime has significantly improved treatment 
outcomes, and R-CHOP-21 from 2006 is considered the gold 
standard therapy for young patients. R-CHOP-14 was considered 
as a standard therapy for elderly patients. But in 2011 according 
to the results of the second interim analysis of phase III random-
ized study LNH03-6B new recommendations regarding treatment 
of these patients are given. The role of high dose chemotherapy 
and stem cell transplantation in first-line therapy are being inves-
tigated, the benefits of this approach are not proved yet. Searching 
for new approaches to the therapy has been going on.

Key words: non-hodgkin’s diffuse large B-cell lymphoma, 
Rituximab, first line chemotherapy, СНОР-21, СНОР-14, 
СНОЕР, R-CHOP, R-CHOP-14.


