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Представлено клиническое наблюдение подростка 14 лет с лимфомой Ходжкина (ЛХ). 
Особенностью данного случая является длительность времени от дебюта симптомов до момента 
гистологической верификации диагноза, составившая 23 мес. Описаны трудности дифферен-
циальной диагностики новообразований средостения у детей и подростков. Приводятся данные 
литературы об эпидемиологии ЛХ, морфологии опухоли, особенностях клинической картины, 
диагностических методов и современных подходов к терапии ЛХ у детей. Подчеркивается роль 
междисциплинарных взаимодействий врачей различных специальностей для определения 
диагностических вмешательств и тактики ведения пациентов со впервые выявленными новооб-
разованиями средостения.

Ключевые слова: лимфома Ходжкина, полихимиотерапия, опухоли средостения, дети, под-
ростки.
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Лимфома Ходжкина (ЛХ) привлекает внимание 
клиницистов, патологов и исследователей других спе-
циальностей не только как опухоль с особенностями 
эпидемиологии, биологии, клинической картины, но 
и как первая злокачественная опухоль, показавшая 
высокий и стойкий ответ на химиотерапию. В дебюте 
заболевания описываются лихорадка, ночные поты 
и лимфаденопатия – симптомы, присущие различ-
ным инфекционным заболеваниям. Подобное сход-
ство часто увеличивает время установления диагноза 
злокачественного образования. 

В структуре онкологической заболеваемости у 
детей ЛХ составляет 5–6% [1, 2]. Уникальность эпи-
демиологических параметров заключается в бимо-
дальном характере распределения пациентов по 
возрасту с первым пиком заболеваемости в возрасте 
15–30 лет и вторым – старше 55 лет [3]. Стоит отме-
тить, что эпидемиологические исследования, прово-
димые в разных государствах, обнаруживают влияние 
социально-экономических факторов на развитие ЛХ у 
пациентов. Так, в развивающихся странах ЛХ чаще 
болеют дети, и частота возникновения снижается с 
возрастом, тогда как в промышленно развитых стра-
нах дети раннего возраста болеют реже по сравнению 
с молодыми взрослыми, и частота ЛХ с возрастом 
увеличивается [4].

Среди заболевших младше 15 лет превалируют 
мальчики, в дальнейшем гендерные различия умень-
шаются [5]. Преобладание мужского пола среди детей 
частично может объясняться их повышенной воспри-
имчивостью к инфекциям и ролью вируса Эпштейна–
Барр (ВЭБ) в патогенезе ЛХ [6].

Роль инфекционного фактора в этиологии болез-
ни подтверждается взаимосвязью педиатрической ЛХ 
и инфицирования ВЭБ, который нарушает процес-
сы клеточного роста и деления пораженных клеток 
путем имитации активации рецепторов BCR и CD40. 
Запуск CD40-зависимого сигнального пути стимули-
рует активность транскрипционного ядерного фак-
тора NF-кB и фосфоинозитол-3-киназы (PI3K), что 
предотвращает апоптоз в В-клетках зародышевого 
центра и способствует уходу опухолевых клеток от 
апоптоза [7]. В случаях ВЭБ-ассоциированных ЛХ в 
опухолевых клетках обнаруживается генетическая 
информация вируса и определяется латентная про-
дукция ВЭБ [8]. У реконвалесцентов инфекционного 
мононуклеоза, обусловленного ВЭБ, риск развития 
ВЭБ-ассоциированной ЛХ возрастает в первые 4 года 
после перенесенного заболевания, снижаясь в течение 

последующих 10 лет [9, 10]. Однако не представляется 
возможным выделить ВЭБ в качестве единственного 
фактора канцерогенеза при ЛХ. Проведенные иссле-
дования выявили значение и аутоиммунной патоло-
гии в патогенезе ЛХ. Так, повышенный риск развития 
ЛХ характерен для лиц с такими аутоиммунными 
заболеваниями, как ревматоидный артрит, системная 
красная волчанка, саркоидоз и иммунная тромбо-
цитопеническая пурпура [11]. Таким образом, лим-
фомогенез при ЛХ является результатом множества 
патологических процессов.

ЛХ считается лимфомой с уникальными мор-
фологическими характеристиками, поскольку зло-
качественные клетки составляют менее 1% общей 
популяции клеток опухоли [12, 13]. Основную массу 
опухоли представляют клетки воспаления и фиброза: 
малые лимфоциты, гистоциты, нейтрофилы, эозино-
филы, плазматические клетки и фибробласты [14]. 
Варианты ЛХ отличаются как характеристиками опу-
холевых клеток, так и составом микроокружения, что 
имеет важное значение для диагностики. В настоя-
щее время используется классификация ВОЗ (2008), 
согласно которой выделяются два вида ЛХ: классиче-
ская (кЛХ) и с нодулярным лимфоидным преоблада-
нием (НЛПЛХ). В свою очередь, кЛХ разделяется на 
следующие варианты: нодулярный склероз (НСКЛХ), 
смешанно-клеточный вариант (СККЛХ), лимфоид-
ное истощение (ЛИКЛХ) и лимфоидное преобладание 
(ЛПКЛХ) [15]. Наиболее часто встречается НСКЛХ, 
на долю которого приходится 76% всех случаев кЛХ у 
детей и подростков и 61% – у взрослых [16].

Морфологическим субстратом кЛХ являют-
ся большие многоядерные клетки Березовского–
Штернберга–Рид (БШР) и одноядерные клетки 
Ходжкина. Для БШР характерна экспрессия CD15 
и CD30 (85 и 100% соответственно) [17]. В случае 
НЛПЛХ типичными являются большие клетки лим-
фоидного преобладания (ЛП), также известные как 
попкорн-клетки, или лимфоцитарные и гистиоцитар-
ные клетки (Л/Г). Иммунофенотип ЛП-клеток отли-
чается экспрессией CD20, CD45, В-клеточных транс-
крипционных факторов OCT-2 и BOB, J-цепей [18].

Клиническая картина ЛХ зависит от первичной 
локализации образования и степени распространенно-
сти. Обычно наблюдается безболезненное увеличение 
периферических лимфатических узлов, преимуще-
ственно шейных групп. Лимфаденопатия средостения 
характерна для гистологического варианта НСКЛХ 
и на момент диагностики наблюдается в 80% случаев 

The article presents clinical observation of a 14-year-old adolescent with Hodgkin's lymphoma 
(HL). A peculiarity of this case is period of time from symptoms onset to the moment of diagnosis 
histological verification, that was 23 months. The difficulties of differential diagnosis of mediastinal 
neoplasms in children and adolescents are described. Literature data on HL epidemiology, tumor 
morphology, clinical picture characteristics, diagnostic methods, and modern approaches to HL 
treatment in children are presented. The article emphasizes the role of interdisciplinary interactions 
between doctors of various specialties to determine the diagnostic interventions and management 
tactics of patients with newly diagnosed mediastinal neoplasms.
Keywords: Hodgkin's lymphoma, polychemotherapy, mediastinal tumors, children, adolescents.
Quote: A.S. Naumova, O.A. Tiganova, L.I. Ilyenko, K.L. Kondratchik, E.A. Shershakova. Difficulties 
in diagnosing Hodgkin's lymphoma in a 14-year-old adolescent. Pediatria. 2019; 98 (5): 247–252.
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[19]. 30–40% экстранодального поражения приходится 
на селезенку, 25% – на легкие и кости. Первичное пора-
жение лимфатических узлов ниже диафрагмы встреча-
ется в 3–10% случаев [20]. Специфическое поражение 
костного мозга выявляется у 5–15% пациентов с ЛХ 
[10], иногда приводя к недостаточности костномозгово-
го кроветворения с развитием цитопении.

Однако даже при отсутствии периферической 
лимфаденопатии у пациентов могут наблюдаться спе-
цифические симптомы (В-симптомы), которые вклю-
чают необъяснимую лихорадку выше 38 0С, потерю 
массы тела (10% и более) в течение предыдущих 6 мес, 
проливные ночные поты. Наличие системных цито-
кин-обусловленных симптомов, как правило, ассо-
циировано с распространенной стадией заболевания. 
Ранее к В-симптомам относили сыпь по типу крапив-
ницы и кожный зуд, однако в связи с редкой встреча-
емостью в настоящее время данные симптомы исклю-
чены из самостоятельных критериев. В-симптомы 
диагностируют у 39% пациентов детского и подрост-
кового возраста и почти в 1/2 случаев – у пациентов 
старше 18 лет [16, 21]. При локализации опухоли 
большого объема в средостении в клинической карти-
не часто наблюдаются кашель, затруднение дыхания, 
синдром сдавления верхней полой вены [22]. В случае 
ЛХ симптомы компрессии развиваются в течение дли-
тельного периода времени, в отличие от неходжкин-
ских лимфом, характеризующихся быстрым ростом 
опухолевой массы в средостении.

Диагноз ЛХ может быть верифицирован только 
на основании морфологического исследования пора-
женного лимфатического узла или органа. В настоя-
щее время предложен следующий объем обследования 
пациентов с подозрением на ЛХ:

1) физикальный осмотр с обязательным опреде-
лением размеров всех пальпируемых лимфоузлов, 
печени и селезенки;

2) анализы крови: развернутый клинический, 
СОЭ, биохимический анализ (с определением печеноч-
ных проб, активности ЛДГ и ЩФ, функции почек), 
сывороточные IgA, IgG, IgM;

3) вирусологическое исследование: определение 
антител к ВЭБ, цитомегаловирусу (ЦМВ), вирусу про-
стого герпеса (ВПГ), токсоплазме, ВИЧ, вирусам гепа-
тита B и C;

4) открытая биопсия лимфатического узла;
5) билатеральная пункция костного мозга;
6) трепанобиопсия костного мозга;
7) рентгенография органов грудной клетки;
8) компьютерная томография (КТ) мягких тканей 

шеи, органов грудной клетки, брюшной полости и 
малого таза с внутривенным контрастным усилением.

Согласно современным представлениям, для 
инициального стадирования морфоиммуногистохи-
мически подтвержденной ЛХ у детей и подростков 
рекомендована позитронно-эмиссионная томогра-
фия, совмещенная с компьютерной томографией, с 
18F-дезоксиглюкозой (ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ). 

В настоящее время стандартом определения стадии 
ЛХ у детей считается классификация Ann-Arbor (1971):

I – вовлечение единичного лимфоузла, региона 
или структуры;

II – вовлечение двух и более лимфатических ре-
гионов по одну сторону диафрагмы;

III – вовлечение лимфатических узлов или регио-
нов по обе стороны диафрагмы;

IV – вовлечение экстранодальных областей, 
исключая случаи, описанные в категории E.

Для клинической характеристики применя-
ются следующие литерные обозначения: А (отсут-
ствие B-симптомов), В (наличие хотя бы одного из 
В-симптомов), Е (вовлечение одиночного экстрано-
дального участка, прилежащего или связанного с 
пораженным лимфатическим регионом).

Согласно опубликованным данным, к моменту 
верификации диагноза ЛХ у детей I стадия выявля-
ется в 19% случаев, II стадия – в 49%, III стадия – в 
19%, IV стадия – в 13% [16]. 

Лечение пациентов с ЛХ зависит от стадии болез-
ни, наличия или отсутствия В-симптомов и пола.

В настоящее время пациенты детского и подрост-
кового возраста с ЛХ в ГБУЗ «Морозовская ДГКБ» 
ДЗМ получают программную терапию согласно про-
токолу GPOH-HD-2003, включающую проведение 
полихимиотерапии (ПХТ) и лучевой терапии (ЛТ) на 
область первично пораженных лимфатических узлов.

Использование современных протоколов лечения 
позволяет добиться полной ремиссии в 90–95% случа-
ев ЛХ у детей и подростков [23].

С целью привлечь внимание педиатров к особен-
ностям клинического течения заболевания и пробле-
мам онкологической настороженности представляем 
описание клинического наблюдения ЛХ у подростка 
в возрасте 14 лет. 

Клиническое наблюдение
Мальчик Б., 14 лет, поступил в отделение онколо-

гии и гематологии МДГКБ в феврале 2013 г. для про-
ведения программной терапии по поводу ЛХ.

Из анамнеза жизни известно, что ребенок от I 
беременности, протекавшей на фоне токсикоза и угро-
зы прерывания в I триместре, гестозом и обострением 
пиелонефрита во II триместре, I срочных самостоя-
тельных родов. При рождении масса тела 3310 г, рост 
51 см, оценка по шкале APGAR 7/8 баллов. Раннее 
развитие – без особенностей. Наблюдается у невро-
лога (диагноз «вегетососудистая дистония, головные 
боли напряжения»), кардиолога (диагноз «вегетосо-
судистая дистония, пролапс митрального клапана I–II 
ст.»), гастроэнтеролога (диагноз «хронический гастро-
дуоденит, панкреатопатия»), эндокринолога (диагноз 
«юношеская гинекомастия»).

Ребенок относится к группе часто болеющих 
детей (острые респираторные инфекции – до 8 раз в 
год). С 2009 г. эпизодически отмечаются синкопаль-
ное состояние, головокружение, головная боль, сла-
бость, тяжесть в конечностях, боль в животе, изжога. 
Летом 2010 г. у мальчика появились боли за грудиной 
с иррадиацией в левую лопатку, длительный кашель, 
затруднение дыхания. Родители обратились к педиа-
тру в поликлинику по месту жительства, после осмо-
тра мальчику поставлен диагноз «ОРВИ, бронхит», 
амбулаторно проведена симптоматическая терапия с 
положительным эффектом. При повторном появле-
нии клинических признаков бронхита в апреле 2011 г. 
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ребенку выполнили рентгенографию органов грудной 
клетки (рис. 1) – несмотря на признаки расширения 
корней легких, дополнительные методы визуализа-
ции не применили.

В ноябре 2012 г. кашель возобновился, постав-
лен диагноз «обструктивный бронхит». Амбулаторно 
проведены 3 курса антибактериальной терапии, брон-
холитическая и симптоматическая терапия, на фоне 
которых жалобы на кашель сохранились. В декабре 
2012 г. по месту жительства выполнены рентгено-
грамма органов грудной клетки и исследование функ-
ции внешнего дыхания (ФВД). По данным рентгено-
граммы выявлено расширение тени средостения до 
11,5 см, предположительно тимомегалия (рис. 2), по 
данным ФВД – умеренный бронхоспазм на всех уров-
нях бронхов.

Нарастание дыхательной недостаточности при-
вело к госпитализации ребенка в январе 2013 г. в 
отделение иммунопатологии ДГКБ № 9 им. Г.Н. 
Сперанского, где ему была проведена КТ органов 
грудной клетки (рис. 3). Исследование выявило круп-
ное, неправильной формы патологическое образова-
ние размерами 158х93х136 мм, с ровными, местами 
крупнобугристыми контурами, неоднородно-солид-
ной структуры с преобладанием мягкотканного ком-
понента в верхнесредних отделах, в нижних отделах 
– кистоподобного. Образование заполняло все отделы 
средостения, смещало магистральные сосуды лате-
рально, деформировало и компримировало просвет 

трахеи в области бифуркации. В структуре новооб-
разования отмечались кольцевидные и глыбчатые 
обызвествления. При физикальном осмотре в стацио-
наре увеличение размеров периферических лимфати-
ческих узлов не обнаружено. В связи с подозрением на 
наличие злокачественного новообразования в конце 
января 2013 г. мальчик переведен в «НПЦ меди-
цинской помощи детям с пороками развития ЧЛО 
и врожденными заболеваниями нервной системы» 
(НПЦ МПД).

В условиях НПЦ МПД ребенку проведен ком-
плекс лабораторных и инструментальных методов 
обследования. По данным ультразвукового исследо-
вания, шейные лимфатические узлы не увеличены, 
структура сохранена. 30.01.2013 выполнены торако-
томия слева с биопсией опухоли средостения. Из двух 
референсных лабораторий (ГБУЗ «Морозовская ДГКБ 
ДЗМ», ФГБУ «НМИЦ ДГОИ им. Дм. Рогачева» МЗ 
РФ) получено аналогичное гистологическое заклю-
чение: кЛХ, вариант с нодулярным склерозом. По 
результатам миелограммы, в костном мозге, взятом 
из рукоятки грудины, левой и правой подвздошных 
костей, опухолевые клетки не обнаружены.

20.02.2013 ребенок переведен в отделение онко-
логии и гематологии МДГКБ для дальнейшего наблю-
дения и лечения. В профильном отделении сформу-
лирован диагноз «лимфома Ходжкина, стадия IIB 
с инициальным поражением лимфоузлов средосте-
ния». При поступлении в отделение тяжесть состоя-

Таблица

Топографическая анатомия средостения и дифференциальный диагноз образований 
средостения [24]

Топографическая анатомия Отдел средостения Этиология

Тимус

Передний

Лимфомы
Передние медиастинальные  лимфатические узлы Тимома

Внутренние грудные артерии и вены

Злокачественная герминогенно-
клеточная опухоль

Доброкачественная тератома
Загрудинный зоб

Гиперплазия тимуса
Киста тимуса

Мезенхимальные опухоли
Сердце с перикардом

Средний

Лимфомы
Восходящий отдел аорты и дуга аорты Туберкулез
Верхняя и нижняя полые вены Саркоидоз
Плечеголовные сосуды Гистоплазмоз
Диафрагмальные нервы Болезнь Кастлемана
Трахея Бронхогенная киста
Главные бронхи и их регионарные лимфоузлы

Саркома
Легочные артерии и легочные вены
Грудная часть нисходящей аорты

Задний

Нейробластома
Пищевод Ганглионеврома
Блуждающие нервы Нейрофиброма

Грудной лимфатический проток Примитивная 
нейроэктодермальная опухоль

Непарная и полунепарная вены Саркома

Задние медиастинальные лимфатические узлы Герминогенно-клеточные 
опухоли

Симпатические стволы
Шваннома

Энтерогенная киста
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ния ребенка определялась дыхательной недостаточно-
стью (кашель, одышка, чувство нехватки воздуха) и 
абдоминальным болевым синдромом. При проведении 
физикального осмотра не выявлены признаки пери-
ферической лимфаденопатии, отмечена кахексия. С 
25.02.2013 по 7.10.2013 проведено программное лече-
ние по протоколу GPOH-HD-2003 и ЛТ, после чего у 
пациента зафиксирована полная ремиссия основного 
заболевания.

Обсуждение

Новообразования средостения у детей представ-
ляют собой гетерогенную группу врожденных и при-
обретенных заболеваний, имеющих преимущественно 
злокачественнный характер. Знание топографиче-
ской анатомии данной области необходимо для опре-
деления направления диагностического поиска при 
выявлении объемного образования в ней у детей и под-
ростков. В таблице представлены сведения об органах, 
составляющих отделы средостения, и дифференци-
альный диагноз его образований.

Особенности клинической картины определяются 
степенью компрессии жизненно важных структур. 

У детей часто наблюдается отсутствие специфи-
ческих симптомов, особенно на ранних стадиях забо-
левания. Следует отметить, что злокачественные 
опухоли средостения чаще протекают с характер-
ной симптоматикой. В 1/2 случаев новообразований 
в этой области отмечаются диспноэ, кашель, загру-
динные боли; выраженное сужение трахеи сопрово-
ждается ортопноэ. В случае большого объема образо-
вания развивается синдром верхней полой вены [24, 
25]. Вовлечение в патологический процесс нервов 
проявляется осиплостью голоса, синдромом Горнера 
(птоз, миоз, энофтальм), параличом диафрагмы [26]. 
В нашем клиническом наблюдении представлено по-
этапное развитие у пациента характерной для объем-
ного образования средостения симптоматики. Дебют 
заболевания проявился кашлем, сопровождающимся 
загрудинными болями, а затем затруднением дыха-
ния, переходящим в ортопноэ.

В переднем средостении чаще всего локализу-
ются тимомы, герминогенно-клеточные опухоли и 
лимфомы. В 39% случаев новообразования являются 
доброкачественными, в 61% – злокачественными, 
при этом 1/2 из них приходится на лимфомы [24]. 
Приблизительно 2/3 лимфом средостения являются 
неходжкинскими. В случае лимфом у большинства 
пациентов имеется сопутствующая лимфаденопатия 
шейных или надключичных лимфатических узлов, 
которые более доступны для проведения биопсии. 
Однако при необходимости, как в случае нашего паци-
ента, для верификации диагноза необходимо проведе-
ние биопсии опухолевых масс средостения. 

Выбор техники биопсии зависит от расположения 
объемного образования. Для доступа к новообразо-
ваниям переднего средостения применяется перед-
няя торакотомия, заднего средостения – заднебоковая 
торакотомия [24]. Также проводились исследования, 
доказывающие возможность проведения трансброн-
хиальной пункционной биопсии у пациентов детского 
возраста с выраженной лимфаденопатией средостения 
без явного увеличения периферических лимфатиче-
ских узлов [27].

В представленном нами случае проведена торако-
томия слева с целью получения биопсийного материала 
для последующего морфологического исследования, 
позволившего верифицировать диагноз и начать спец-
ифическое лечение по поводу ЛХ. Длительность вре-
мени от появления симптомов заболевания у пациента 
до момента гистологического заключения составила 23 
мес, что является значительным превышением сроков 
диагностики онкологических заболеваний у детей.

Рис. 1. Первичная рентгенография органов грудной клет-
ки пациента Б. (апрель 2011 г.): картина расширения 
средостения.

Рис. 2. Повторная рентгенография органов грудной клет-
ки пациента Б. (декабрь 2012 г.): картина объемного 
образования средостения, отражающая отрицательную 
динамику ранее обнаруженных изменений.

Рис. 3. КТ органов грудной клетки пациента Б. (январь 
2013 г.): визуализация объемного образования неодно-
родно-солидной структуры, заполняющего все отделы 
средостения.
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На продолжительность диагностического поиска 

могло повлиять отсутствие у больного изменений (раз-
мерных и количественных) со стороны перифериче-
ских лимфатических узлов на протяжении всего пери-
ода заболевания. Периферическая лимфаденопатия не 
всегда является патогномоничным симптомом ЛХ, что 
вызывает трудности для своевременной диагностики 
данного злокачественного новообразования. Верная 
интерпретация совокупности данных анамнеза, физи-
кального осмотра и клинической картины заболевания 
имеет большое значение, особенно при неоднократном 
предъявлении пациентом одинаковых жалоб или нали-
чии персистенции симптомов на фоне проводимой тера-
пии, аналогично нашему наблюдению. 

Описанный нами клинический случай является 
наглядным доказательством необходимости онколо-
гической настороженности специалистов первичной 
врачебной медико-санитарной помощи детям.
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