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РЕЗЮМЕ. Цель. Демонстрация случая диагностики экстранодальной диффузной В-крупноклеточной лим-
фомы редкой локализации – с массивным поражением шейки матки с распространением на тело матки и переднюю
стенку влагалища. Результаты. Пациентка 1991 г.р., в декабре 2020 г. впервые появились водянистые, сукровичные
выделения из половых путей. При осмотре гинекологм заподозрено злокачественное новообразование. Для даль-
нейшего обследования и лечения направлена в Амурский областной онкологический диспансер, где выполнено
морфологическое и иммуногистохимическое исследование биопсийного материала. В гистологическом препарате
картина лимфомы. Иммуногистохимическое исследование: опухолевые клетки экспрессируют CD10, CD20, BCL6,
CD23. Опухолевые клетки не экспрессируют CD5 (+на мелких Т-лимфоцитах), BCL2 (+на мелких Т-лимфоцитах),
CD30, C-MYC, MUM1. При реакции с Ki-67 позитивно 90% опухолевых клеток. Морфоиммуногистохимическая
картина: диффузная крупноклеточная В-клеточная лимфома из клеток герминогенных центров. Заключение. Ди-
агностика экстранодальной лимфомы может представлять значительные трудности, и ведущая роль тут принад-
лежит опытному морфологу и наличию возможностей современной диагностики варианта лимфомы.

Ключевые слова: диффузная В-крупноклеточная лимфома шейки матки, диагностика.

A CASE OF DIAGNOSIS OF DIFFUSE LARGE B-CELL LYMPHOMA WITH 
EXTRANODULAR CERVICAL DISEASE

A.A.Grigorenko1, V.V.Voytsekhovskiy2, S.N.Roshchin1

1Amur Regional Oncology Dispensary, 110 Oktyabrʹskaya Str., Blagoveshchensk, 675000, Russian Federation
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SUMMARY. Aim. Demonstration of a case of diagnosing extranodal diffuse large B-cell lymphoma of rare localization
– with a massive lesion of the cervix with spread to the body of the uterus and the anterior wall of the vagina. Results.
The patient, born in 1991, considers herself ill since December 2020, when watery, bloody discharge from the genital tract
first appeared. She went to the gynecologist at the place of residence; upon examination, a malignant neoplasm was sus-
pected. For further examination and treatment, she was sent to the Amur Regional Oncological Dispensary, where a mor-
phological and immunohistochemical study of the biopsy material was performed. In a histological specimen, there is a
picture of lymphoma. Immunohistochemical study: tumor cells express CD10, CD20, BCL6, CD23. Tumor cells do not
express CD5 (+ on small T-lymphocytes), BCL2 (+ on small T-lymphocytes), CD30, C-MYC, MUM1. When reacting
with Ki-67, 90% of tumor cells are positive. The morphoimmunohistochemical picture is characteristic of diffuse large B-
cell lymphoma from cells of germ cell centers. Conclusion. Diagnosis of extranodal lymphoma can be very difficult, and
the leading role belongs to an experienced morphologist and the availability of modern diagnostics of the variant of lym-
phoma.

Key words: diffuse large B-cell lymphoma of the cervix uteri, diagnosis.
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Лимфомы − группа гематологических заболеваний
лимфатической ткани, характеризующихся увеличе-
нием лимфатических узлов и/или поражением различ-
ных внутренних органов, в которых происходит
бесконтрольное накопление «опухолевых» лимфоци-
тов [1]. За последние 20 лет во всем мире и в Россий-
ской Федерации отмечается увеличение
заболеваемости лимфомами, в связи с этим классифи-
кации и методы диагностики лимфом постоянно совер-
шенствуется [2−4]. Одни виды лимфом имеют
медленное и благоприятное течение, порой длительное
время не требуют специального лечения, такие лим-
фомы называют индолентными. Другие лимфомы ха-
рактеризуются быстрым прогрессированием,
выраженой клинической симптоматикой и требуют не-
медленного начала лечения, такие лимфомы называют
агрессивными. Встречаются лимфомы с промежуточ-
ными характеристиками. В большинстве случаев лим-
фомы поражают лимфатические узлы, селезенку,
костный мозг. Однако встречаются лимфомы, при ко-
торых лимфатические узлы не увеличиваются, т.к. за-
болевание первично возникает не в лимфатическом
узле, а в различных органах: селезенке, желудке,
кишке, легких головном мозге, такие лимфомы назы-
вают экстранодальными. В этом случае верификация
диагноза может представлять большие трудности, и ве-
дущая роль тут принадлежит опытному морфологу и
наличию возможностей современной диагностики ва-
рианта лимфомы [5, 6]. 

Диффузная В-крупноклеточная лимфома (ДВКЛ) –
одна из наиболее распространенных агрессивных лим-
фом, однако возможности современной терапии позво-
ляют добиться ремиссий и излечения в большом
количестве случаев (35-60%) [4, 7]. Морфологический
субстрат ДВКЛ представлен центробластами, иммуно-
бластами, клетками с многодольчатыми ядрами, клет-
ками с полиморфными/анаплазированными ядрами в
различных количественных соотношениях, что опре-
деляет морфологический вариант опухоли: центро-
бластный, иммунобластный (>90% опухолевых клеток
с морфологией иммунобластов), анапластический [4].
Иммунофенотип опухоли характеризуется экспрессией
пан-В-клеточных антигенов CD20, CD19, CD79a, PAX-
5 (мономорфная интенсивная ядерная экспрессия),
CD45 и отсутствием экспрессии CD3 [8]. CD30 (мем-
бранная +/- dot-like реакция) может быть экспрессиро-
ван частью опухолевых клеток. CD5-позитивная ДВКЛ
встречается примерно в 10% наблюдений [4]. В этих
случаях необходимо иммуногистохимическое исследо-
вание с антителами к Cyclin D1 для исключения поли-
морфноклеточного/бластоидного варианта лимфомы
из клеток мантии [9]. Вместе с тем, до 20% ДВКЛ
могут экспрессировать Cyclin D1 (часть опухолевых
клеток, слабая по интенсивности ядерная реакция) [4].
ДВКЛ, как правило, характеризуется высокой митоти-
ческой и пролиферативной активностью. Индекс про-
лиферации (по Ki-67) колеблется в широком диапазоне

от 40 до 90%, в отдельных наблюдениях превышает
90% [10]. Изучение профиля экспрессии генов позво-
ляет идентифицировать молекулярные подтипы ДВКЛ,
что может иметь прогностическое значение: благопри-
ятным признается GCB (герминоклеточный) подтип,
неблагоприятным – АВС подтип (из активированных
В-клеток) [4]. С помощью иммуногистохимического
алгоритма с использованием суррогатных маркеров
CD10, ВCL-6, MUM1, или CD10, BCL-6, FOXP1 могут
быть выделены иммуногистохимические подгруппы
ДВКЛ (GCB и non-GCB типы), коррелирующие с про-
филем экспрессии генов [11]. Для выявления случаев
ДВКЛ с неблагоприятным прогнозом, требующих ин-
тенсификации терапии, классификация ВОЗ рекомен-
дует исследовать наличие/отсутствие коэкспрессии
c-Myc (учитывается при окрашивании более 40% кле-
ток) и BCL-2 (более 50% клеток) [4]. В диагностиче-
ский алгоритм целесообразно включить определение
перестройки гена MYC: ДВКЛ с реаранжировкой
MYC встречается приблизительно в 10% случаев [4].
Нозологическая форма устанавливается с учетом кли-
нико-анамнестических данных, локализации опухоле-
вого поражения, на основе детального
морфологического, расширенного иммуногистохими-
ческого исследования, с использованием в ряде слу-
чаев молекулярных тестов [4, 7, 10].

В качестве примера приводим случай диагностики
экстранодальной ДВКЛ крайне редкой локализации –
с массивным поражением шейки матки с распростра-
нением на тело матки и переднюю стенку влагалища.

Пациентка Р. 1991 г.р., считает себя больной с де-
кабря 2020 г., когда впервые появились водянистые, су-
кровичные выделения из половых путей. Обратилась к
гинекологу по месту жительства, при осмотре было
заподозрено злокачественное новообразование. Для
дальнейшего обследования и лечения была направлена
в Амурский областной онкологический диспансер. 

Перенесенные заболевания: простудные, ОРЗ. Пе-
ренесенные операции: кесарево сечение – 2. Аллергоа-
намнез: не отягощён. 

Гинекологический анамнез: менархе с 13 лет через
28 дней по 5-6 дней, умеренные, безболезненные. Родов
трое, медицинских аборта два. Гинекологические за-
болевания: эрозия шейки матки с 2013 г., не получала
лечение. 

Состояние больной при поступлении удовлетвори-
тельное. Периферические лимфоузлы всех групп не уве-
личены. Кожный покров обычной окраски, чистый.
Тоны сердца приглушены, ритмичные. Артериальное
давление 120 и 80 мм рт. ст. Частота сердечных со-
кращений 75 в мин. В легких дыхание выслушивается
по всем полям, везикулярное, хрипов нет, частота ды-
хания 18 в мин. Язык влажный, чистый. Живот спо-
койный, мягкий, безболезненный. Печень не увеличена,
нижний полюс пальпируется по краю правой реберной
дуги, мягкая, безболезненная. Селезенка пальпаторно
не определяется. Симптом поколачивания отрица-
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тельный с обеих сторон. Стул оформлен. Диурез адек-
ватный. Периферических отеков нет. 

Данные гинекологического осмотра. Наружние по-
ловые органы развиты правильно. Влагалище емкое.
Слизистая розовая. Выделения умеренные, жидкие.
Шейка матки гипертрофирована, вокруг зева – гипе-
ремия, с распространением на переднюю стенку вла-
галища. Вагинально: тело матки в anteflexio, в
единственном конгломерате с шейкой матки. Ин-
фильтраты слева до 2/3, справа до костей таза. Пе-
редний свод укорочен. Выполнена биопсия. Материал
отправлен на гистологическое и цитологическое ис-
следование. 

Данные дополнительных методов исследования. 
МРТ органов малого таза от 26.01.21: Вход в таз

имеет овальную форму, крылья подвздошных костей и
видимые мышцы развиты правильно. Матка в поло-
жении anteversio, anteflexio. Размеры 6,6×4,2×6 см.
Тело отклонено влево. Полость матки не деформиро-
вана. Функциональный эндометрий: суммарной тол-
щиной 7 мм, однородной структуры. Миометрий без
структурных изменений. Шейка матки деформиро-
вана и увеличена за счет образования, неправильной
формы, наибольшими размерами 10×6×8,5 см, с при-
знаками выраженного ограничения диффузии и ран-
него умеренного контрастирования. Образование
растет преимущественно по передней и боковым
стенкам, с распространением в параметрии с обеих
сторон, больше справа, распространяется частично
на тело матки и на переднюю стенку влагалища. До-
стоверного вовлечения прямой кишки и мочевого пу-
зыря образованием, прилежащих сосудов не выявлено.
Строма шейки содержит единичные наботовы кисты
до 6 мм. Яичники смещены кпереди от тела матки.
Правый яичник не увеличен (36×27 мм), содержит до
8-9 фолликулов. Левый яичник не увеличен (32×27 мм),
содержит до 8 фолликулов. В полости таза выпот от-
сутствует. Тазовая брюшина без признаков инфильт-
рации. Тазовые лимфатические узлы достоверно не
увеличены, обычной структуры. Прямая кишка без ви-
димых изменений. Утолщения стенок и новообразова-
ний не выявлено. Параректальная клетчатка не
инфильтрирована. Мочевой пузырь равномерно запол-
нен, содержимое его однородное. Стенка мочевого пу-
зыря не утолщена. Сосуды малого таза обычно
расположены, их калибр в пределах нормы. Заключе-
ние: МР-признаки крупного образования шейки матки
с распространением на тело матки и переднюю
стенку влагалища.

МРТ органов брюшной полости от 26.01.21. Пе-
чень незначительно увеличена, расположена обычно и
имеет ровные и четкие контуры. Вертикальный раз-
мер правой доли 16 см, левой доли 7 см. Структура не
изменена. Очаговых изменений МР-сигнала не вы-
явлено. Внутри и внепеченочные протоки не рас-
ширены. Воротная вена (10 мм) не расширена.

Желчный пузырь обычных размеров, с ровными и чет-
кими контурами и однородным содержимым. Холедох
не расширен. Селезенка не увеличена (9,7×4 см), имеет
ровные контуры и однородную структуру. Селезеноч-
ная вена (6 мм) не расширена. Поджелудочная железа
не увеличена (головка – 24 мм, тело – 22 мм, хвост –
21 мм), контуры её четкие, структура однородная.
Панкреатический проток не расширен. Парапанкреа-
тическая клетчатка не изменена. Надпочечники обыч-
ной формы и размеров, однородной структуры.
Положение, форма и размеры почек (правая 10×5,3 см,
левая 11×4,4 см) не изменены, контуры их четкие и
ровные, структура однородная, изменения МР-сигнала
не выявлено. Кортико-медуллярная дифференциация
сохранена. Чашечно-лоханочная система обеих почек
не деформирована и не расширена. Паранефральная
клетчатка без особенностей. Брюшной отдел аорты
и другие крупные сосуды брюшной полости без пато-
логических изменений. Лимфатические узлы брюшной
полости и забрюшинного пространства не увеличены.
Свободная жидкость в брюшной полости не обнару-
жена. Заключение: МР-признаки незначительной гепа-
томегалии.

КТ органов грудной клетки от 26.01.21 Заключе-
ние: КТ-признаки патологических изменений в легких
и средостении не выявлены. Внутригрудные лимфати-
ческие узлы не увеличены. Эностозы правой плечевой
кости и левой лопатки.

Клинический анализ крови: гемоглобин 125 г/л,
Эритроциты 4,1×1012/л, лейкоциты 4,7×109/л, сегмен-
тоядерные 67%, палочкоядерные 2%, лимфоциты
25%, моноциты 5%, эозинофилы 1%, СОЭ 45 мм/ч.
Биохимический анализ крови: белок 74 г/л, глюкоза 4,7
ммоль/л, мочевина 5,8 ммоль/л, креатинин 75 мкмоль/л,
билирубин 16,8-12-4,8 ммоль/л, АСАТ 17 ед, АЛАТ 11 ед,
фибриноген 1990 г/л. Общий анализ мочи: без патоло-
гии.

ЭКГ от 11.02.21: синусовый ритм, ЧСС 65, повы-
шена нагрузка на левый желудочек, диффузные изме-
нения  в миокарде.

Выполнена биопсия образования шейки матки. Ги-
стологическое заключение. Фрагмент ткани шейки
матки с единичными эндоцервикальными железами, с
диффузной лимфоидноклеточной инфильтрацией из
крупных опухолевых клеток с уродливыми, неправиль-
ной формы ядрами. Картина лимфомы. Иммуногисто-
химическое исследование: опухолевые клетки
экспрессируют CD10, CD20, BCL6, CD23. Опухолевые
клетки не экспрессируют CD5 (+на мелких Т-лимфо-
цитах), BCL2 (+на мелких Т-лимфоцитах), CD30, C-
MYC, MUM1. При реакции с Ki-67 позитивно 90%
опухолевых клеток. Заключение. Морфоиммуногисто-
химическая картина диффузной крупноклеточной В-
клеточной лимфомы из клеток герминогенных
центров (рис. 1-10).
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Рис. 1. Фрагмент ткани шейки матки с единич-
ными эндоцервикальными железами, с диффузной лим-
фоидноклеточной инфильтрацией стромы. Окраска
гематоксилином и эозином. Ув. 400.

Рис. 2. CD20 – позитивная реакция на опухолевых
клетках. Ув. 400.

Рис. 3. CD23 – позитивная реакция на опухолевых
клетках. Ув. 400.

Рис. 4. CD10 – позитивная реакция на опухолевых
клетках. Ув 400.

Рис. 5. Bcl6 – позитивная реакция на опухолевых
клетках. Ув 400.

Рис. 6. MUM1 – негативная реакция. Ув. 400.

Гистологический материал был направлен для пе-
ресмотра и подтверждение диагноза в центральные
клиники, диагноз подтвержден. По результатам об-
следования выставлен окончательный диагноз: Диф-
фузная крупноклеточная В-клеточная лимфома IIАЕХ
стадии с экстранодулярным массивным поражением

шейки матки с распространением на тело матки и пе-
реднюю стенку влагалища. Начато лечение согласно
Российским клиническим рекомендациям по диагно-
стике и лечению лимфопролиферативных заболеваний
[4] с учетом стадии заболевания, гистологической и
иммуногистохимической структуры опухоли.



88

Бюллетень физиологии и патологии
дыхания, Выпуск 80, 2021

Bulletin Physiology and Pathology of
Respiration, Issue 80, 2021

Рис. 7. CD5-негативная реакция на крупных опухо-
левых клетках, позитивная на Т-лимфоцитах реактив-
ного фона. Ув. 400.

Рис. 8. Bcl2-негативная реакция на крупных опухо-
левых клетках, позитивная на Т-лимфоцитах реактив-
ного фона. Ув. 400.

Рис. 9. СD30 – негативная реакция. Ув. 400. Рис. 10. Пролиферативная активность по
Ki67=90%. Ув. 400.

Заключение

В данной публикации продемонстрирован случай
диагностики экстранодальной ДВКЛ крайне редкой
локализации – с массивным поражением шейки матки
с распространением на тело матки и переднюю стенку
влагалища. Диагностика экстранодальных лимфом
часто бывает очень затруднительной. Современные ме-
тоды иммуногистохимического исследования помо-
гают отдифференцировать вариант заболевания. В
данном случае имела место картина лимфомы, с харак-
терной иммуногистохимической харрактеристикой:
опухолевые клетки экспрессировали CD10, CD20,
BCL6, CD23; не экспрессировали CD5(+на мелких Т-
лимфоцитах), BCL2(+на мелких Т-лимфоцитах),
CD30, C-MYC, MUM1; при реакции с Ki-67 позитив-
ными были 90% опухолевых клеток. Это позволило по-

ставить диагноз диффузной В-крупноклеточной лим-
фомы из клеток герминогенных центров с экстраноду-
лярным массивным поражением шейки матки с
распространением на тело матки и переднюю стенку
влагалища.
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