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Аннотация

Актуальность. По данным эпидемиологических исследований, доля первично-множественных злока-
чественных новообразований составляет от 2 до 17 %. Сочетание рака легкого и лимфомы встречается 
до 15 % случаев среди всех сочетаний лимфопролиферативных заболеваний со злокачественными 
новообразованиями других органов. Общепринятой тактики диагностики и лечения данной группы 
пациентов на данный момент не существует. Цель исследования – представить серию клинических 
случаев, показывающих значимость персонифицированного подхода в диагностике и лечении пациентов 
с сочетанием рака легкого и лимфопролиферативных заболеваний. Описание клинических случаев. 
Представлены два клинических случая синхронного выявления рака легкого и В-клеточной лимфомы. 
В обоих случаях при обследовании установлен диагноз первично-множественных злокачественных 
новообразований, что позволило определить оптимальную тактику лечения. Заключение. Рак легкого 
необходимо включать в дифференциальный диагноз при легочном поражении у больных хроническим 
лейкозом или лимфомой. Тщательное обследование и морфологическая верификация выявленных 
изменений у данной группы пациентов помогут определить правильную тактику лечения.

Ключевые слова: рак легкого, лимфома, лимфопролиферативные заболевания, первично-
множественные злокачественные опухоли.
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Abstract

Background. Epidemiological studies show that the incidence of synchronous multiple primary malignant 
neoplasms ranges from 2 % to 17 %. The co-occurrence of lung cancer and lymphoma accounts for 15 % of 
all combinations of lymphoproliferative diseases with malignant neoplasms of other organs. Currently, there 
is no universally accepted diagnostic and treatment strategy for this patient group. Objective: to present 
a series of clinical cases demonstrating the significance of a personalized approach in the diagnosis and 
treatment of patients with the concurrent diagnosis of lung cancer and lymphoproliferative diseases. Case 
reports. We report two cases of synchronous lung cancer and B-cell lymphoma. In both cases, diagnosis 
of multiple primary malignancies guided optimal treatment strategies. Conclusion. Lung cancer should be 
included in the differential diagnosis of pulmonary lesions in patients with chronic leukemia or lymphoma. A 
thorough examination and morphological verification of the identified changes in this group of patients will 
help to choose the correct treatment strategy. 

Key words: lung cancer, lymphoma, lymphoproliferative diseases, primary multiple malignant tumors.

Введение
По данным эпидемиологических исследований, 

доля первично-множественных злокачественных 
новообразований (ПМЗО) составляет от 2 до 17 % 
[1]. Согласно данным программы SEER (Surveil-
lance Epidemiolog and End Results) Национально-
го института рака США, количество пациентов 
с ПМЗО продолжает расти [2]. Увеличивается 
частота сочетания рака легкого и лимфомы. Из-
вестно, что рак легкого и неходжкинская лимфома 
ассоциируются с повышенным риском вторичного 
злокачественного новообразования в 36,7 и 10,95 % 
случаев соответственно [3]. По данным литерату-
ры, пациенты, получавшие химиолучевое лечение 
по поводу лимфомы, в дальнейшем подвергаются 
повышенному риску возникновения рака легкого 
[4–8]. Тем не менее синхронное выявление опухо-
ли легкого и лимфомы встречается относительно 
редко. В литературе представлены единичные 
случаи [9–14]. В клинической практике наиболее 
часто диагностируется неходжкинская лимфома, 
при которой поражение органов грудной клет-
ки встречается в 43 % случаев [14]. Сочетание 
лимфомы и рака легкого осложняет определение 
стадии N в классификации TNM, поскольку оба 
новообразования могут поражать внутригрудные 
лимфатические узлы. В данной статье приводятся 
два клинических случая синхронного выявления 
рака легкого и В-клеточной лимфомы.

Клинический случай 1
Мужчина, 58 лет, со стажем курения 37 пачка/

лет госпитализирован в отделение торакальной 
хирургии в октябре 2022 г. Из анамнеза: с августа 
2021 г. получает лечение по поводу диффузной 
В-клеточной крупноклеточной лимфомы non-GCB 
подтип IIА ст. с поражением нижней челюсти, 
шейных лимфатических узлов справа, верхней доли 
левого легкого (рис. 1). На фоне терапии лимфомы 
(1 линия: R-Da-EPOCH № 6, 2 линия: R-BeGEV 
№ 4), проводимой с августа 2021 г., при ПЭТ-КТ 
всего тела с 18F-ФДГ отмечались положительная 
динамика в виде нивелирования образования щеч-
ной области справа с признаками репаративных 

процессов нижней челюсти, снижения метабо-
лической активности лимфатических узлов шеи 
и отрицательная динамика в виде нарастания 
накопления РФП в проекции образования верхуш-
ки левого легкого в пределах 4 по шкале Deauville 
(рис. 2).

При выраженной положительной динамике в 
виде уменьшения размеров образования щечной 
области справа и лимфатических узлов шеи очаг 
в легком продолжал расти. На контрольном ПЭТ-
КТ всего тела с 18F-ФДГ через 5 мес определялось 
снижение метаболической активности образо-
вания верхушки левого легкого до SUVmax 4.07 
(ранее 6.29) с тенденцией к увеличению размеров 
до 22×15 мм (ранее 16×13 мм).

Клинические и рентгенологические данные по-
зволили заподозрить рак легкого, который был 
расценен как сТ1cN0M0 IA3 стадии. Выполнена 
МСКТ органов грудной клетки с внутривенным 
болюсным контрастированием, которая пока-
зала гиповаскулярное солидное образование со 
спикулами в проекции верхушки левого легкого, 
широко прилежащее к плевре, с неравномерным 
контрастированием (градиент концентраций в 
пределах 25 HU), с увеличением его размеров по 
сравнению с ПЭТ-КТ: ~ 10×11 мм, ~13×14 мм, 
~20×24 мм (рис. 3).

Пациенту выполнено хирургическое лечение в 
объеме расширенной верхней лобэктомии слева с 
ипсилатеральной медиастинальной лимфодиссек-
цией через однопортовый видеоторакоскопический 
доступ. Макроскопически препарат состоял из 
доли легкого, размерами 18×7,5×3 см, с участком 
ретракции плевры, размерами 3,5×2 см. На срезе в 
апикальной области верхней доли имеется опухоль, 
размерами 2,5×1×2,5 см. При гистологическом 
исследовании выявлена инвазивная муцинозная 
аденокарцинома pT1срN0(0/18) (рис. 4.1). В 18 
удаленных лимфатических узлах средостения при-
знаков метастатического поражения рака легкого 
и лимфомы не выявлено. Опухолевых клеток в крае 
резекции бронха и висцеральной плевре не обнару-
жено. При иммуногистохимическом исследовании 
определялась позитивная реакция на СК7, фокально 
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позитивная на cdх2, негативная реакция на TTF1, 
CK20, негативная реакция на PD-L1 в опухоли, 
что дало возможность определить опухоль как 
аденокарциному легкого (рис. 4.2). Молекулярно-
генетический анализ не выявил мутаций в генах 
EGFR, BRAF, ALK, ROS1.

После операции пациент регулярно проходил 
контрольные лучевые исследования. В течение 14 
мес данных за рецидив или прогрессирование за-
болевания не выявлено.

Клинический случай 2
Мужчина, 63 лет, курящий в течение послед-

них 30 лет, в августе 2023 г. отметил увеличение 

Рис. 1. ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ (поражение нижней челюсти, шейных лимфатических узлов справа, верхней доли левого легкого 
при В-клеточной крупноклеточной лимфоме). Примечание: рисунок выполнен авторами

Fig. 1. PET/CT scan with 18F-FDG (lesion of the lower jaw, cervical lymph nodes on the right, upper lobe of the left lung in large 
B-cell lymphoma). Note: created by the authors

Рис. 2. ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ (нивелирование образования щечной области справа с признаками репаративных процессов нижней 
челюсти, снижение метаболической активности лимфатических узлов шеи, накопление РФП в проекции образования верхушки 

левого легкого). Примечание: рисунок выполнен авторами
Fig. 2. PET/CT with 18F-FDG (leveling of the formation of the buccal region on the right with signs of reparative processes of the man-

dible, decreased metabolic activity of the lymph nodes of the neck, accumulation of RFP in the projection of the formation of the apex of 
the left lung). Note: created by the authors

Рис. 3. МСКТ органов грудной клетки (гиповаскулярное солидное образование со спикулами в проекции верхушки левого 
легкого, широко прилежащее к плевре). Примечание: рисунок выполнен авторами

Fig. 3. MSCT of the chest organs (hypovascular solid formation with spicules in the projection of the apex of the left lung, widely 
adjacent to the pleura). Note: created by the authors

шейных, затылочных, подмышечных, паховых 
лимфатических узлов. В связи с диффузной лим-
фаденопатией амбулаторно обследовался у 
врача-гематолога. По результатам гемограммы 
и проточной цитометрии установлен иммунофе-
нотипический диагноз: В-клеточный хронический 
лимфолейкоз стадии В по классификации Binet. 

При обследовании на МСКТ органов грудной, 
брюшной полостей, малого таза, шеи и головного 
мозга с внутривенным болюсным контрастиро-
ванием парамедиастинально в S1 левого легкого 
выявлено периферическое образование солидного 
типа, с бугристым контуром, размерами 15×14 мм, 
плотностью +18 HU, с градиентом плотности 
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при контрастировании +20+25 HU (рис. 5). 
Лимфопролиферативный процесс с вовлечением 
внутригрудных, аксиллярных, шейных, внутри-
брюшных и забрюшинных лимфатических узлов, 
узлов малого таза, гепатоспленомегалия (рис. 6).

После консультации торакального хирурга в 
конце октября 2023 г. пациент госпитализирован 
в отделение торакальной онкологии. Рентгеноло-

Рис. 4. Микрофото. Муцинозная аденокарцинома верхней доли левого: 4.1 – позитивное окрашивание аденокарциномы на Ск7, 
×200; 4.2. – окрашивание опухолевых клеток cdx2, ×200. Примечание: рисунок выполнен авторами

Fig. 4. Microphoto. Mucinous adenocarcinoma of the upper lobe of the left lung: 4.1 – positive adenocarcinoma staining at Sc7, ×200; 
4.2 – CDX2 tumor cell staining, ×200. Note: created by the authors

Рис. 5. МСКТ органов грудной полости (слева в верхней доле образование солидного типа, с бугристым контуром, размерами 
15×14 мм, плотностью +18HU, с градиентом плотности при контрастировании +20+25HU). 

Примечание: рисунок выполнен авторами
Fig. 5. MSCT of the thoracic cavity organs (on the left in the upper lobe, a solid-type formation with a bumpy contour, measuring 15×14 

mm, density +18HU, with a density gradient when contrasting +20+25HU). Note: created by the authors

гические данные позволили заподозрить сочетание 
рака легкого и лимфомы. По классификации TNM  
8-го пересмотра рак легкого был расценен как 
сТ1bN0M0 IA2 стадии. Из-за анатомического 
расположения образования и его небольших раз-
меров было принято решение воздержаться от 
трансбронхиальной или трансторакальной биоп-
сии с целью верификации. Первым этапом паци-

Рис. 6. МСКТ органов грудной полости (лимфопролиферативный процесс с вовлечением внутригрудных, аксиллярных, 
шейных, внутрибрюшных и забрюшинных лимфатических узлов, узлов малого таза, гепатоспленомегалия). 

Примечание: рисунок выполнен авторами
Fig. 6. MSCT of the thoracic cavity (lymphoproliferative process involving intrathoracic, axillary, cervical, intra-abdominal 

and retroperitoneal lymph nodes, pelvic nodes, hepatosplenomegaly). Note: created by the authors
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Рис. 7. Микрофото. Плоскоклеточный рак: 7.1 – крупные 
полигональные клетки с широкой эозинофильной 
цитоплазмой, полиморфными ядрами, заметными 
межклеточными мостиками. Замороженный срез. 

Окраска гематоксилином и эозином, ×400; 
7.2 – опухолевые клетки экспрессируют р63, ×200. 

Примечание: рисунок выполнен авторами
Fig. 7. Microphoto. Squamous cell carcinoma: 7.1 – large 

polygonal cells with a wide eosinophilic cytoplasm, polymor-
phic nuclei, and prominent intercellular bridges. Frozen slice. 

Hematoxylin-eosinophilic staining, ×400; 7.2 – tumor cells 
express p63, ×200. Note: created by the authors

Рис. 8. Микрофото. Хронический лимфоцитарный лейкоз/
лимфома из малых лимфоцитов: 8.1 – внутригрудной 

лимфоузел с полной утратой архитектоники, диффузной 
инфильтрацией относительно мономорфной популяцией 
лимфоцитов. Окраска гематоксилином и эозином, ×200; 

8.2 – популяция опухолевых клеток представлена лимфо-
цитами со скудной цитоплазмой, среди которых располо-
жены клетки с овальными ядрами, центрально располо-

женными ядрышками (параиммунобласты). Окраска 
гематоксилином и эозином, ×400; 8.3 – опухолевые клетки 
экспрессируют CD20, ×200; 8.4 – экспрессия CD5, ×200; 
8.5 – окрашивание мембраны В-клеток на CD23, ×400. 

Примечание: рисунок выполнен авторами
Fig. 8. Microphoto.Chronic lymphocytic leukemia/small 

lymphocyte lymphoma: 8.1 – an intrathoracic lymph node 
with a complete loss of architectonics, diffuse infiltration by a 
relatively monomorphic population of lymphocytes. Hema-
toxylin-eosin staining, ×200; 8.2 – the population of tumor 

cells is represented by lymphocytes with scanty cytoplasm, 
among which there are cells with oval nuclei, centrally located 

nucleoli (paraimmunoblasts). Hematoxylin-eosin staining, 
×400; 8.3 – tumor cells express CD20, an increase х200; 

8.4 – CD5 expression, ×200; 
8.5 – staining of the B cell membrane on CD 23, ×400. 

Note: created by the authors
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енту выполнены хирургическое лечение в объеме 
тотального удаления образования посредством 
атипичной резекции S1 верхней доли левого легко-
го через однопортовый видеоторакоскопический 
доступ и хирургическое стадирование посред-
ством тонкоигольной аспирационной биопсии 
лимфатических узлов средостения под контро-
лем медиастиноскопического ультразвукового 
исследования.

В удаленном участке легочной ткани, раз-
мерами 7×3×2,5 см, с беловатой, неравномерно 
уплотненной плеврой макроскопически выявлена 
опухоль, размерами 15×10×10 мм, представленная 
пластами полигональных клеток с эозинофиль-
ной цитоплазмой, крупными ядрами, участками 
ороговения, без признаков инвазии в висцеральную 
плевру (рис. 7.1). При иммуногистохимическом ис-
следовании определялись крупные полигональные 
клетки с широкой эозинофильной цитоплазмой, по-
лиморфными ядрами, заметными межклеточными 
мостиками. Опухолевые клетки экспрессировали 
р63, негативная реакция на PD-L1. Патоморфо-
логические исследования позволили верифициро-
вать опухоль как умеренно дифференцированный 
плоскоклеточный ороговевающий рак pT1b (рис. 
7.2). В аспирационных биоптатах, взятых из 
стандартных локализаций (лимфатические узлы 
4R, 7, 4L групп), морфологическая картина соот-
ветствовала индолентной лимфоме. Установлен 
клинический диагноз: периферический плоскокле-
точный рак верхней доли левого легкого рТ1bсN0M0 
IA2 стадии, и вторым этапом выполнено радикаль-
ное хирургическое лечение в объеме расширенной 
верхней лобэктомии слева с ипсилатеральной 
медиастинальной лимфодиссекцией через однопо-
ртовый видеоторакоскопический доступ.

Макропрепарат представлял собой фрагмент 
легочной ткани, размерами 13×13×2,5 см, эла-
стичной консистенции с операционными швами. 
В границах резекции и во всем представленном 
препарате элементов опухоли не обнаружено. 
Во всех удаленных лимфатических узлах (n=39) 
гистологическая картина соответствовала 
лимфоме (рис. 8.1, 8.2). Иммуногистохимическое 
исследование показало, что структура лимфоуз-
лов утрачена за счет диффузной инфильтрации 
лимфоцитами с позитивной реакцией клеток на 
CD20, CD23, CD5, bcl2, Pax5 и негативной реак-
цией на CD3, CD10, CyclinD1, bcl6. Индекс про-
лиферации Ki-67 составил 27 % (рис. 8.3, 8.4, 8.5). 
Полученные данные подтвердили В-клеточный 
хронический лимфоцитарный лейкоз/лимфому из 
малых лимфоцитов.

Ранний послеоперационный период протекал 
гладко, без осложнений. Пациент выписан на 6-е 
сут после операции для продолжения лечения у 
онкогематолога и динамического наблюдения в 
соответствии с действующими национальными 
рекомендациями по раку легкого.

Обсуждение
Вопрос о том, предрасполагает ли наличие одно-

го злокачественного новообразования к развитию 
второго в другом органе, не является новым [15]. 
В 1947 г. A. Videbaek пришел к выводу, что частота 
сочетания лейкоза и рака другого органа у одного 
пациента «настолько высока, что это не может 
быть простой случайностью» [16]. C.G. Moertel, 
A.B. Hagedorn считали, что «у пациентов с лейко-
зом или лимфомой при обнаружении признаков или 
симптомов очагового злокачественного образова-
ния выявленные изменения следует рассматривать 
как другое первичное поражение, пока патологоа-
натомическое исследование не докажет обратное» 
[17]. В 1978 г. H.I. Libshitz еt al. проанализировали 
истории болезней пациентов, проходивших лече-
ние с 1961 по 1972 г., с диагнозами хронический 
лейкоз или лимфома. Период наблюдения про-
должался до августа 1976 г. Авторы сообщили, что 
из 684 больных хроническим лейкозом у 19 впо-
следствии развился рак легкого, а из 2 708 больных 
лимфомой – в 23 случаях [15]. В 2020 г. Y. Chinen 
еt al. [4] опубликовали данные о частоте второго 
рака после иммунохимиотерапии неходжкинской 
В-клеточной диффузной лимфомы. У 58 из 809 
наблюдаемых пациентов, получавших лечение по 
поводу лимфомы, в дальнейшем диагностировано 
злокачественное новообразование другого органа. 
Доля возникновения рака легкого составила около 
15 % – в 9 из 58 случаев. Согласно данным литера-
туры, частота сочетания опухоли легкого и лимфо-
мы невелика. Синхронное выявление встречается 
реже. Несмотря на это, приведенные в данной 
статье клинические случаи показывают, что рак 
легкого должен включаться в дифференциальный 
диагноз при легочном поражении у больных хрони-
ческим лейкозом или лимфомой. В случае, когда на 
фоне химиолучевой терапии лимфомы выявляется, 
остается стабильным или продолжает расти очаг 
в легком, следует подумать, не являются ли эти 
изменения опухолью иной природы, в частности 
раком легкого. Тщательное обследование и морфо-
логическая верификация выявленных изменений 
у данной группы пациентов помогут определить 
правильную тактику лечения.
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