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Введение. Метаболический объем опухоли (metabolic tumor volume, MTV) – недостаточно изученный параметр позитронно-
эмиссионной томографии, совмещенной с компьютерной томографией (ПЭТ/КТ), вызывающий все больший интерес  
в современной онкологии в последние годы. Представляется важным применение MTV как прогностического маркера при 
диффузной В-крупноклеточной лимфоме (ДВККЛ).
Цель исследования – проанализировать результаты терапии пациентов с ДВККЛ и выявить их взаимосвязь с MTV, опреде-
ляемым по данным ПЭТ/КТ до начала лечения, после 2 и 6 курсов терапии.
Материалы и методы. В проспективное исследование вошли 80 пациентов с морфологически верифицированным диагнозом 
ДВККЛ, которые проходили лечение в МРНЦ им. А.Ф. Цыба с 2021 по 2024 г. Все пациенты получили терапию с использова-
нием схем R-CHOP (66,25 %) и R-CHOP-подобных режимов (33,75 %). Каждому из пациентов проводили 3 ПЭТ/КТ-
исследования с регистрацией MTV – на этапе стадирования, после 2-го и 6-го курсов лечения. Медиана наблюдения соста-
вила 19,5 (4,97–45,53) мес. Показатели выживаемости рассчитывали с применением методики Каплана–Майера, пороговые 
значения MTV – с помощью ROC-анализа с учетом индекса Юдена.
Результаты. При инициальной ПЭТ/КТ пороговое значение MTV составило 37,12 см3 (р = 0,006). У пациентов со значением 
MTV выше порогового статистически значимо чаще наблюдались неудачи классической терапии 1-й линии. Пороговое зна-
чение MTV при ПЭТ/КТ после 2 курсов лечения составило 19,15 см3 (р = 0,032), при ПЭТ/КТ после 6 курсов – 8,73 см3  
(р = 0,028). У пациентов со значением MTV выше порогового по результатам исследований, проведенных после 2 и 6 курсов, 
также статистически значимо более часто констатировали случаи прогрессирования заболевания.
Выводы. MTV является новым прогностическим фактором в современной онкологической практике и должен оцениваться  
у всех пациентов с ДВККЛ и учитываться при принятии решений, касающихся тактики терапии.
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Background. Metabolic tumor volume (MTV) is an insufficiently studied parameter of positron emission tomography, combined with computer 
tomography (PET/CT), which has been gaining increasing interest in modern oncology in recent years. It is important to use MTV as a prognostic 
marker in diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL).
Aim. To analyze the results of therapy in patients with DLBCL and to identify their relationship with MTV, determined by PET/CT data 
before the start of treatment, after 2 and 6 courses of therapy.
Materials and methods. The prospective study included 80 patients with a morphologically verified diagnosis of DLBCL who were treated  
at the A.F. Tsyba Medical Radiological Research Center from 2021 to 2024. All patients underwent therapy using R-CHOP regimens (66.25 %) 
and R-CHOP-like regimens (33.75 %). Each of the patients underwent 3 PET/CT studies with MTV registration – at the staging stage,  
after 2 and after 6 treatment courses. The median follow-up was 19.5 (4.97–45.53) months. The survival rate was calculated using  
the Kaplan–Mayer technique, the MTV threshold values were calculated using ROC analysis taking into account the Yuden index.
Results. On the initial PET/CT, the threshold value of MTV was 37.12 cm3 (p = 0.006). In patients with a value above the threshold, failures 
of classical first-line therapy were statistically significantly more common. The threshold value of MTV in PET/CT after 2 courses of treatment 
was 19.15 cm3 (p = 0.032), in PET/CT after 6 courses – 8.73 cm3 (p = 0.028). In patients with an MTV value above the threshold, according 
to the results of PET/CT performed after the 2nd and 6th courses, cases of disease progression were also statistically significantly more frequent.
Conclusion. MTV is a new prognostic factor in modern oncological practice and should be evaluated in all patients with DLBCL and taken 
into account when making decisions regarding therapy tactics.
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Введение
Диффузная В-крупноклеточная лимфома (ДВККЛ) – 

наиболее распространенный тип лимфомы во всем 
мире [1, 2]. Это агрессивное, но потенциально излечи-
мое злокачественное новообразование. Частота излече-
ния особенно высока на начальных стадиях заболевания, 
при этом 5-летняя выживаемость без прогрессирования 
(ВБП) достигает 80–85 %. У пациентов с прогрессиру-
ющим заболеванием или распространенным процессом 
5-летняя ВБП составляет ≈50 % [3]. «Золотым стандар-
том» 1-й линии терапии до настоящего времени остается 
режим R-CHOP (ритуксимаб, циклофосфамид, доксо-
рубицин, винкристин, преднизолон), обеспечивающий 
5-летнюю безрецидивную выживаемость (БРВ) до 90 % 
у пациентов с локальными стадиями заболевания и до 
60 % – с распространенным процессом. Несмотря на 
высокую эффективность и сравнительно небольшую 
токсичность лечения по схеме R-CHOP, почти у поло-
вины больных развиваются рецидивы [4]. 

Прогноз у пациентов с ДВККЛ оценивают с помощью 
Международного прогностического индекса (МПИ),  
который был введен в 1993 г., т. е. до начала применения 
ритуксимаба, и включал такие параметры, как возраст, 
функциональный статус по шкале ECOG, стадия по шка-
ле Ann Arbour, уровень сывороточной лактатдегидрогена-
зы и наличие экстранодальных зон поражения [5]. С тех 
пор достижения в области диагностики и терапии улуч-
шили результаты лечения при ДВККЛ, особенно у паци-
ентов групп высокого риска [6, 7]. Таким образом, хотя 
МПИ по-прежнему используется, его способность 
предсказывать неэффективность лечения снизилась. 

Корректировки, направленные на сокращение числа 
прогностических групп (R-IPI), увеличение возраст-
ного порога с 60 до 70 лет и применение множествен-
ных оценок для компонентов МПИ (NCCN-IPI), при-
вели к незначительным улучшениям в оценке 
прогноза [8–11]. Недавний отчет показал, что индекс 
NCCN-IPI продемонстрировал наилучшие результаты, 
однако 5-летняя общая выживаемость в самой неблаго-
приятной прогностической группе по-прежнему со-
ставляла 49 % [12].

K. Manohar и соавт. сравнили 3 различные методи-
ки оценки ответа на терапию у пациентов с агрессив-
ными неходжинскими лимфомами при заключительной 
позитронно-эмиссионной томографии, совмещенной 
с компьютерной томографией (ПЭТ/КТ). Авторы ис-
пользовали критерии МПИ, шкалу Deauville и крите-
рий Gallamini, чтобы определить, какой критерий наи-
лучшим образом указывает на результат. Согласно 
полученным данным, критерии Gallamini и Deauville 
являются более достоверными предикторами, нежели 
МПИ. В этом исследовании также было обнаружено, 
что минимальное остаточное поглощение фтордезок-
сиглюкозы (ФДГ), выявленное при ПЭТ/КТ, не свя-
зано с большей вероятностью рецидива [13]. M. Martelli 
и др. в своей работе, посвященной первичной медиа-
стинальной В-крупноклеточной лимфоме, обнаружи-
ли, что оценка по шкале Deauville в большей степени 
коррелирует с исходом, нежели МПИ [14]. Поскольку 
первичная медиастинальная В-крупноклеточная лим-
фома долгое время входила в структуру ДВККЛ вслед-
ствие схожих характеристик, можно предположить, 
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что результаты для ДВККЛ будут схожими. Наконец, 
использование шкалы Deauville вместо МПИ было 
включено в различные профессиональные рекоменда-
ции в 2014 г. в классификации Лугано, поскольку эта 
шкала обладает улучшенной воспроизводимостью  
и корреляцией с результатами [15, 16].

Однако следует отметить, что шкала Deauville учи-
тывает лишь стандартизированный уровень захвата 
(SUV), который может не в полной мере отражать те-
чение опухолевого процесса. 

Метаболический объем опухоли (metabolic tumor 
value, MTV), рассчитанный с использованием ПЭТ/КТ, 
является прогностически значимым при нескольких 
подтипах лимфом, включая ДВККЛ [17, 18]. MTV от-
ражает объем жизнеспособной опухолевой массы  
с наиболее интенсивным поглощением радиофарм-
препарата. По сообщениям ряда авторов, MTV не за-
висит от МПИ при прогнозировании ВБП и ОВ, хотя 
в 1 отчете MTV коррелировал со всеми факторами 
МПИ, за исключением возраста [19, 20]. В настоящее 
время точно не известно, как конкретно MTV связан 
с исходами терапии у пациентов с ДВККЛ.

Цель исследования – проанализировать результаты 
терапии пациентов с ДВККЛ и выявить их взаимосвязь 
с MTV, определяемым по данным ПЭТ/КТ до начала 
лечения (MTV1), после 2 курсов (MTV2) и после 6 кур-
сов (MTV3) терапии.

Материалы и методы
В проспективное исследование вошли 80 пациен-

тов с ДВККЛ, которые находились на лечении в от-
делении лучевой и лекарственной терапии гемобластозов 
МРНЦ им. А.Ф. Цыба с марта 2021 г. по январь 2024 г. 
Всем пациентам проведено общеклиническое обследо-
вание, включающее все современные общепринятые 
методы диагностики онкогематологических заболеваний. 
Средний возраст пациентов составил 53,3 (26–77) года, 
среди них преобладали женщины – 56,25 % (45 женщин, 
35 мужчин). У подавляющего числа пациентов была уста-
новлена IV стадия заболевания: I стадия – у 6 (7,5 %) па-
циентов, II стадия – у 13 (16,25 %), III стадия –  
у 9 (11,25 %), IV стадия – у 52 (65 %) (табл. 1). 

Мы оценили эффективность проведенной терапии 
у больных ДВККЛ и сопоставили эти данные с совре-
менными характеристиками, доступными для опреде-
ления с помощью ПЭТ/КТ. Большинство пациентов 
(53 (66,25%)) получили терапию по схеме R-CHOP, 
остальные 27 (33,75 %) пациентов – с использованием 
R-CHOP-подобных режимов. Лечение завершено  
в полном объеме у всех пациентов. Медиана наблюде-
ния составила 19,5 (4,97–45,53) мес.

Морфологическую диагностику ДВККЛ прово-
дили в отделении патологической анатомии МРНЦ 
им. А.Ф. Цыба по результатам гистологического ис-
следования опухолевой ткани в соответствии с крите-
риями классификации опухолей кроветворной и лимфо-

идной тканей Всемирной организации здравоохранения 
2017 г.

Для установления степени распространения опухо-
левого процесса использовали классификацию, при-
нятую в Ann Arbor (1971 г.) и дополненную в Cotswald 
(1989 г.). Всем пациентам исходно проведена ПЭТ/КТ 
с 18F-ФДГ с определением MTV, на основании которой 
была установлена стадия заболевания. Помимо этого, 
по окончании 2-го и 6-го курсов терапии по основной 
схеме лечения пациентам также выполняли ПЭТ/КТ-
исследования, на основании которых была сформули-
рована оценка ответа на терапию. Суммарный MTV 
определяли ручной методикой путем поочередного 
измерения метаболического объема каждого из очагов, 
после чего проводили их суммирование. В итоге были 
получены значения MTV для каждого пациента в ре-
зультате каждого из исследований – на этапе стадиро-
вания, после 2 и 6 курсов терапии. 

Оценку ответа на проводимую терапию после  
2 и 6 курсов проводили на основании шкалы Deauville 
по результатам ПЭТ/КТ. Исход терапии 1-й линии 
трактовали следующим образом:

Таблица 1. Характеристика пациентов (n = 80)

Table 1. Patients’ characteristics (n = 80)

Характеристика 
Characteristic

Значение 
Value

Средний возраст (диапазон), лет 
Mean age (range), years

53,3 (26–77)

Пол, n (%): 
Sex, n (%):

женский 
female
мужской 
male

 

45 (56,25)

35 (43,75)

Стадия, n (%): 
Stage, n (%):

I
II
III
IV

 

6 (7,50)
13 (16,25)
9 (11,25)

52 (65,00)

Экстранодальное поражение, n (%): 
Extranodal lesions, n (%):

есть 
present
нет 
absent

 

34 (42,5)

46 (57,5)

Молекулярный тип, n (%): 
Molecular type, n (%):

GCB
non-GCB

 

7 (8,75)
73 (91,25)

Поражение костного мозга, n (%): 
Bone marrow lesions, n (%):

есть 
present
нет 
absent

 

32 (40)

48 (60)
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• ремиссия – отсутствие признаков прогрессирова-
ния заболевания, инструментально и/или морфо-
логически подтвержденных, на момент обработки 
материала;

• прогрессирование – наличие признаков прогресси-
рования заболевания, инструментально и/или мор-
фологически подтвержденных, установленных в пер- 
вые 6 мес и более наблюдения от окончания лече-
ния;

• рецидив – наличие признаков прогрессирования 
заболевания, инструментально и/или морфологи-
чески подтвержденных, установленных более чем 
через 6 мес наблюдения от окончания лечения.
Прогрессирование и рецидив заболевания тракто-

вали как неудачу терапии 1-й линии.
Статистическую обработку результатов исследова-

ния выполняли с использованием программы SPSS 
Statistics версии 17.0 для Windows. Статистический ана-
лиз длительности ВБП и БРВ проводили по методике 
Каплана–Майера. 

Для определения информативности методов, ис-
пользуемых при обследовании больных ДВККЛ, ис-
пользовали следующие операционные характеристики: 
чувствительность, специфичность. Для вычисления 
этих показателей применяли ROC-анализ. Оценку вы-
живаемости проводили методом Каплана–Майера.  
Для оценки статистической достоверности рассчитан-
ных критериев применяли показатели и таблицы кри-
тических значений для приемлемых уровней значимо-
сти (р). Различия считали статистически значимыми 
при р <0,050.

Результаты
Выживаемость. За время наблюдения при медиане 

19,55 мес ОВ составила 92,5 %. Умерли 6 пациентов – 
все вследствие прогрессирования основного заболевания. 
У 2 из 6 пациентов было констатировано прогрессирова-
ние ДВККЛ вследствие неэффективности 1-й линии 
терапии (ОВ 4,9 и 10,6 мес соответственно).

Выживаемость без прогрессирования составила 
76,3 %. За время наблюдения было установлено 3 случая 
прогрессирования и 16 случаев рецидива ДВККЛ. 

Среднее время до прогрессирования составило  
4,9 мес. Однако отсутствие ответа на терапию у всех 
пациентов было констатировано уже во время промежу-
точного ПЭТ/КТ-исследования – после 2 циклов тера-
пии: прирост MTV по сравнению с данными ПЭТ/КТ 
до начала терапии составил в среднем 9,7 %. Всем па-
циентам проводили контрольное исследование  
по окончании лечения с помощью ПЭТ/КТ. У всех 
пациентов отмечен прирост MTV в среднем на 22,3 % 
по сравнению с промежуточным исследованием (после 
2-го курса) и на 34,3 % – по сравнению с первичным 
исследованием (до начала лечения).

Данные результаты свидетельствуют о том, что для 
конкретных пациентов стандартная терапия 1-й линии 

при ДВККЛ изначально не была оптимальной. Нами 
проведен анализ случаев прогрессирования заболева-
ния согласно принятым в настоящее время критериям 
МПИ. Статус по шкале ECOG у всех 3 пациентов был 
≤3. Лишь 1 пациент был старше 60 лет и относился  
к группе высокого риска, другие 2 пациента относились  
к группам промежуточно-низкого и промежуточно-высо-
кого риска. Таким образом, до начала терапии эти паци-
енты не вошли в группу неблагоприятного прогноза. 

Тем не менее средний уровень MTV до начала те-
рапии в подгруппе пациентов с установленным про-
грессированием составил 63,7 (22,62–117,83) см3, что 
является показателем высокой активности опухолево-
го процесса в организме. Примечательно, что у всех 
пациентов по данным промежуточной ПЭТ/КТ от-
мечался рост MTV, и его среднее значение после  
2-го курса иммунохимиотерапии составило уже 69,07 
(32,0–120,32) см3. Однако оценка по шкале Deauville, 
напротив, продемонстрировала отсутствие ответа на 
терапию лишь у 1 пациента (5 баллов), у 2 других паци-
ентов ответ был расценен как частичный (4 балла).

Данные результаты позволяют на этапах первичной 
диагностики и промежуточной оценки ответа на тера-
пию выявить пациентов, у которых, несмотря на не-
высокий МПИ и оценку по шкале Deauville, будет 
низкая эффективность проводимого лечения.

Среднее время до возникновения рецидива с мо-
мента начала терапии составило 10,37 (6,13–26,63) мес. 
Таким образом, чаще рецидивы происходят в 1-й год 
после окончания терапии. 

Мы изучили случаи рецидивов у пациентов с целью 
выяснить, что могло повлиять на исход. Среди паци-
ентов, у которых был констатирован рецидив заболе-
вания, преобладали женщины: 10 (62,5 %) женщин  
и 6 (37,5 %) мужчин. Средний возраст пациентов со-
ставил 55 (28–77) лет, 8 (50 %) пациентов были старше 
60 лет. У большинства пациентов (12 (75%)) установ-
лена IV стадия заболевания, у 4 (25 %) – II стадия. 
Результаты оценки общего соматического состояния 
пациентов по шкале ECOG были следующими: 0 бал-
лов – у 1 (6,25 %) пациента, 1 балл – у 6 (37,5 %),  
2 балла – у 7 (43,75 %), 3 балла – у 2 (12,5 %). Уровень 
лактатдегидрогеназы до начала терапии был повышен 
у 13 (81,25 %) пациентов. Согласно МПИ, в подгруппе 
пациентов с установленными в дальнейшем рециди-
вами к группе низкого риска относился 1 пациент 
(6,25 %), промежуточно-низкого риска – 2 (12,5 %) па-
циента, промежуточно-высокого – 4 (25 %) пациента, 
высокого риска – 9 (56,25 %) пациентов.

Однако промежуточные результаты ПЭТ/КТ  
у большинства пациентов с установленным впослед-
ствии рецидивом не продемонстрировали отсутствия 
эффекта терапии. Так, у 10 (62,5 %) пациентов был 
отмечен полный метаболический ответ по шкале 
Deauville, 4 (25 %) пациентов – частичный метаболи-
ческий ответ, а отсутствие ответа зафиксировано лишь 
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у 2 (12,5 %) пациентов. Среднее значение MTV у таких 
пациентов составило 128,55 (11,73–1245,01) см3 при пер-
вичной ПЭТ/КТ и 44,54 (0,0–166,49) см3 – при промежу-
точной ПЭТ/КТ (после 2-го курса лечения). В отличие  
от пациентов с установленным в дальнейшем прогресси-
рованием заболевания, в данной подгруппе пациентов 
прослеживается четкая динамика уменьшения размеров 
и метаболической активности опухоли с момента начала 
терапии, тем не менее к моменту ее окончания у пациен-
тов средний MTV составил 21 (0,0–31,91) см3. Данные 
результаты говорят о том, что, несмотря на то что при 
промежуточном ПЭТ/KТ-исследовании MTV уменьшил-
ся почти в 3 раза, при окончательном исследовании  
(после терапии) MTV все еще продолжал оставаться  
на достаточно высоком уровне.

Значение параметра MTV по данным первичной 
ПЭТ/КТ до начала лечения как предиктор прогноза эф-
фективности терапии 1-й линии у пациентов с ДВККЛ.  
На данный момент ПЭТ/КТ до начала терапии ДВККЛ 
является общепринятым стандартом обследования со-
гласно клиническим рекомендациям Минздрава Рос-
сии. Всем пациентам перед началом лечения проводили 
ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ для оценки распространенности 
процесса. Основной целью в рамках нашего исследова-
ния на данном этапе было установить MTV, который 
позволил бы уже в рамках первичной диагностики пред-
принять попытку выделить пациентов с заведомо менее 
благоприятным прогнозом.

По результатам оценки, наименьший MTV1 был 
1,2 см3, наибольший – 1245,01 см3, среднее значение 
MTV1 составило 68,24 см3. Мы сравнили полученные 
значения MTV с показателями ВБП и БРВ больных 
ДВККЛ с помощью ROC-анализа. Исходя из полу-

ченных результатов, при сравнении MTV1 в зависимо-
сти от событий были установлены статистически зна-
чимые различия (p = 0,04). Площадь под ROC-кривой 
составила 0,646 ± 0,076 (95 % доверительный интервал 
(ДИ) 0,497–0,795). 

Пороговое значение MTV1 в точке cut-off, которому 
соответствовало наивысшее значение индекса Юдена, 
составило 37,120 см3. Событие прогнозировалось при 
значении MTV1 выше данной величины или равном 
ей. Чувствительность и специфичность модели соста-
вили 73,7 и 63,9 % соответственно.

Полученные результаты позволяют выдвинуть гипо-
тезу о том, что у пациентов, у которых при первичном 
ПЭТ/КТ-исследовании MTV составил >37,12 см3, веро-
ятность наступления события в дальнейшем – прогрес-
сирования или рецидива – статистически значимо 
выше. Данная теория позволяет условно разделить всех 
пациентов на 2 группы на основании порогового зна-
чения MTV1. 

Таким образом, у 36 (45 %) пациентов при первич-
ной ПЭТ/КТ отмечен уровень MTV выше порогового 
значения, а у 44 (55 %) пациентов – ниже порогового 
значения. С помощью анализа выживаемости по ме-
тоду Каплана–Майера мы сравнили 2 подгруппы  
на предмет подтверждения выдвинутой гипотезы о ми-
нимальном пороговом значении MTV1 и его влиянии  
на ВБП (рис. 1, а) и БРВ (рис. 1, б).

Полученные результаты свидетельствуют о досто-
верности выдвинутой гипотезы. Таким образом, паци-
енты, у которых перед началом лечения уровень MTV 
выше 37,12 см3, имеют высокий риск развития неудач-
ного исхода терапии 1-й линии. Эти результаты могут 
быть полезны при выборе оптимальной схемы терапии, 

Рис. 1. Анализ выживаемости по методу Каплана–Майера: а – выживаемость без прогрессирования при градации пациентов по минимальному 
пороговому значению MTV, полученному по данным инициального исследования (MTV1) (p = 0,006); б – безрецидивная выживаемость в зависи-
мости от MTV1 (p = 0,01). Здесь и на рис. 2–4: MTV – метаболический объем опухоли

Fig. 1. Kaplan–Mayer survival analysis: а – progression-free survival for patient grading per the minimal threshold value MTV, identified according  
to the data of the initial study (MTV1) (p = 0.006); а – recurrence-free survival depending on MTV1 (p = 0.01). Here and on Fig. 2–4: MTV – metabolic 
tumor value
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поскольку для пациентов с заведомо более высокой 
вероятностью неудачи 1-й линии лечения стандартная 
терапия ДВККЛ 1-й линии, скорее всего, не является 
подходящей. 

Оценка MTV при первичной ПЭТ/КТ, по-видимому, 
является весомым прогностическим критерием и долж-
на быть оценена перед началом лечения.

Значение параметра MTV по данным промежуточной 
ПЭТ/КТ после 2-го курса лечения как предиктор про-
гноза эффективности терапии 1-й линии у пациентов  
с ДВККЛ. По данным ПЭТ/КТ после 2-го курса тера-
пии полного ответа (1–3 балла по шкале Deauville) 
удалось достичь у 61 (76,25 %) пациента, частичного 
ответа (4 балла по шкале Deauville) – у 14 (17,5 %) па-
циентов, отсутствие ответа (5 баллов по шкале 
Deauville) установлено у 5 (6,25 %) пациентов. Соот-
ветственно, примерно у 24 % пациентов ответ на тера-
пию после 2-го курса был недостаточным или вовсе 
отсутствовал согласно оценке по шкале Deauville.

Трактовка частичного ответа лечащим врачом  
во многом зависит от клинической картины и объема 
поражения лимфомой. На данный момент единого мне-
ния об оценке MTV и его изменениях в ответ на терапию 
нет. В нашем исследовании в общей когорте пациентов 
средний уровень MTV до лечения составил  
68,24 (1,2–1245,01) см3, а после 2-го курса – 23,3  
(0–166,49) см3. В среднем при достижении положитель-
ной динамики в течении заболевания (по шкале 
Deauville с расчетом SUV) MTV по данным повторной 
ПЭТ/КТ снижается на 50,88 (0,16–1118,13) см3. В том 
случае, если динамика отрицательная, MTV увеличи-
вается в среднем на 21,05 (2,49–93,48) см3. 

Прогнозирование дальнейших результатов терапии 
возможно при выявлении единого порогового значения 

MTV2, которое может помочь клиницисту в подборе 
адекватной персонифицированной дальнейшей терапии. 
Проанализировав результаты ответа исследуемой группы 
пациентов по данным промежуточной ПЭТ/КТ (после 
2-го курса лечения), мы выявили, что минимальным 
пороговым значением MTV2, при превышении кото-
рого у пациента возрастает вероятность неудачи даль-
нейшей терапии, является 19,15 см3.

При сравнении показателей MTV2 в зависимости 
от события были установлены статистически значимые 
различия (p = 0,032). Площадь под ROC-кривой со-
ставила 0,663 ± 0,075 (95 % ДИ 0,515–0,810). 

На основании данного порогового значения мы 
распределили всех пациентов на 2 группы. В одну груп-
пу вошли пациенты со значением MTV2 ниже порого-
вого значения, в другую – со значением MTV2 выше 
порогового. Таким образом, у 25 (31,25 %) пациентов 
MTV2 был больше порогового значения, у 55 (68,75 %) – 
 ниже. На основании этого проведен анализ ВБП  
(рис. 2, а) и БРВ (рис. 2, б) в обеих группах по методу 
Каплана–Майера.

Полученная модель является статистически зна-
чимой, что говорит о правомерности выдвинутой ги-
потезы. 

Таким образом, показатель MTV после 2-го курса 
иммунохимиотерапии позволяет выполнить качествен-
ную оценку эффективности проводимого лечения.  
Те пациенты, у которых выявлен прирост MTV по срав-
нению с данными первичной ПЭТ/КТ, вероятно, могут 
быть расценены как пациенты с резистентной к данной 
схеме опухолью и недостаточным ответом на лечение. 
Это принципиально важный момент для определения 
дальнейшей схемы терапии у таких пациентов – со-
гласно полученным нами результатам, продолжение 

Рис. 2. Анализ выживаемости по методу Каплана–Майера: а – выживаемость без прогрессирования при градации пациентов по минимальному 
пороговому значению MTV, полученному по данным исследования после 2-го курса терапии (MTV2) (p <0,001); б – безрецидивная выживаемость 
в зависимости от MTV2 (p = 0,021)

Fig. 2. Kaplan–Mayer survival analysis: а – progression-free survival for patient grading per the minimal threshold value of MTV, identified according  
to the study after 2nd cours of therapy (MTV2) (p <0.001); а – recurrence-free survival depending on MTV2 (p = 0.021) 
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лечения по заведомо неэффективной схеме лишь при-
ведет  к токсическому воздействию на организм паци-
ента и упущению времени из-за лечения, которое,  
к сожалению, не будет результативным. 

Стоит отметить, что оценка по шкале Deauville от-
ражает изменение захвата 18F-ФДГ на основании SUV, 
но не включает оценку изменений MTV. Среди паци-
ентов, у которых впоследствии был констатирован 
рецидив, при промежуточном ПЭТ/КТ-исследовании 
были обнаружены интересные результаты: так, у 2 па-
циентов с частичным ответом согласно шкале Deauville 
произошло увеличение MTV на 19 и 128 % соответ-
ственно, а еще у 2 пациентов с полным ответом на 
терапию уровень MTV сохранялся выше 100 см3. Таким 
образом, недостаточно опираться только на данные 
SUV и оценку ответа на терапию по шкале Deauville, 
необходимо принимать во внимание показатель MTV, 
способный во многом изменить представление о тече-
нии заболевания у конкретного пациента.

Клиническое применение ПЭТ/КТ после 6-го курса 
иммунохимиотерапии. Вышеописанные результаты  
в полной мере позволяют создать представление о не-
обходимости оценки MTV при первичном и промежу-
точном ПЭТ/КТ-исследованиях для формирования 
подгрупп пациентов с повышенным риском неудачно-
го исхода терапии. На данный момент проведение за-
ключительного ПЭТ/КТ-исследования после 6-го кур-
са лечения отражено в клинических рекомендациях  
в качестве метода, позволяющего оценить ответ на ле-
чение и решить вопрос о необходимости дальнейшей 
лучевой терапии. Стандартно такая оценка проводит-
ся на основании изменения SUV в динамике в соот-
ветствии со шкалой Deauville.

Мы провели анализ результатов ПЭТ/КТ после 
окончания терапии и установили, что средний MTV3 
для всей группы пациентов составил 12,73 см3. Однако 
при изолированной оценке MTV3 у тех пациентов,  
у которых впоследствии были констатированы рецидив 
и прогрессирование, мы определили, что средний по-
казатель MTV3 был выше почти в 2,5 раза и составил 
30,01 см3. Примечательно, что у пациентов без указан-
ных событий (рецидив, прогрессирование) после окон-
чания терапии средний MTV3 составил лишь 7,35 см3. 

Соответственно, остаточный MTV после оконча-
ния терапии также может выступать предиктором даль-
нейшего прогноза для пациента. Мы провели анализ 
ВБП и БРВ в зависимости от уровня MTV после  
6-го курса иммунохимиотерапии.

Площадь под ROC-кривой составила 0,652 ± 0,076 
(95 % ДИ 0,504–0,801). Полученная модель была ста-
тистически значимой (p = 0,028). Пороговое значение 
MTV3 в точке cut-off, которому соответствовало наи-
высшее значение индекса Юдена, составило 8,73 см3. 
Событие прогнозировалось при значении MTV3 выше 
данной величины или равном ей. Чувствительность  
и специфичность модели составили 52,6 и 82,0 % соот-
ветственно.

На основании данного значения мы распределили 
пациентов на 2 группы с целью проверки выдвинутой 
гипотезы. В первую группу вошли пациенты, у которых 
MTV по окончании терапии был ниже 8,73 см3, в дру-
гую, соответственно, – пациенты со значением MTV 
выше порогового (рис. 3).

Полученные результаты являются статистически 
значимыми (р = 0,002, р = 0,04) и демонстрируют пра-
вомерность выдвинутой гипотезы. Таким образом, 

Рис. 3. Анализ выживаемости по методу Каплана–Майера: а – выживаемость без прогрессирования при градации пациентов по минимальному 
пороговому значению MTV, полученному по данным исследования после 6-го курса терапии (MTV3) (p = 0,002); б – безрецидивная выживаемость 
в зависимости от MTV3 (p = 0,04)

Fig. 3. Kaplan–Mayer survival analysis: а – progression-free survival for patient grading per the minimal threshold value of MTV, identified according  
to the study after 6 courses of therapy (MTV3) (p = 0.002); а – recurrence-free survival depending on MTV3 (p = 0.04)
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если у пациента при ПЭТ/КТ по окончании лечения 
зарегистрирован остаточный MTV >8,73 см3, это ста-
тистически значимо повышает у него риски развития 
прогрессирования или рецидива в дальнейшем. Сле-
дует отметить, что оценка остаточного MTV по анало-
гии с промежуточной оценкой этого параметра долж-
на быть проведена отдельно от ответа на терапию  
по шкале Deauville. Среди всех пациентов, у которых 
в дальнейшем были установлены прогрессирование 
или рецидив, при оценке ответа на лечение по шкале 
Deauville у 15 (78,9 %) был констатирован полный от-
вет и у 1 (5,3 %) – частичный. 

Клиническая значимость оценки MTV по данным 
ПЭТ/КТ по окончании терапии заключается в повы-
шенной настороженности в отношении MTV выше 
установленного нами порогового значения с целью ран-
него выявления рецидива или прогрессирования. Име-
ет смысл обратить внимание пациента на необходимость 
тщательного контроля и наблюдения за состоянием  
в первые 2 года после окончания лечения.

Клиническое применение показателя сокращения MTV 
после 2-го курса лечения. На основании имеющихся у нас 
данных о результатах терапии мы можем определить, как 
сокращение MTV после 2-го курса иммунохимиотерапии 
влияет на развитие события в дальнейшем. Для этого мы 
вычислили изменение MTV между первым и промежу-
точным ПЭТ/КТ-исследованиями в абсолютных значе-
ниях, затем перевели полученные значения в процентное 
отношение, чтобы получить относительно универсаль-
ные результаты расчета, после чего мы провели анализ 
взаимосвязи между изменением MTV и показателями 
выживаемости.

Площадь под ROC-кривой составила 0,666 ± 0,067 
(95 % ДИ 0,535–0,797). Полученная модель была ста-
тистически значимой (p = 0,028). Пороговое значение 

сокращения MTV в точке cut-off, которому соответ-
ствовало наивысшее значение индекса Юдена, соста-
вило 3,7 %. Событие прогнозировалось при значении 
сокращения MTV ниже данной величины. Чувстви-
тельность и специфичность модели составили 42,1  
и 100 % соответственно.

Таким образом, мы видим, что при сокращении 
MTV2 (данные промежуточной ПЭТ/КТ) по сравне-
нию с MTV1 (первичное исследование) менее чем  
на 3,7 % статистически значимо возрастает вероятность 
развития события (рецидива или прогрессирования)  
в дальнейшем. 

На основании полученного порогового значения 
для проверки гипотезы мы условно разбили всех паци-
ентов на 2 группы. В первую группу включили пациен-
тов, у которых сокращение MTV после промежуточной 
ПЭТ/КТ было больше, чем на 3,7 %, во вторую груп- 
пу,  – соответственно, меньше, чем на 3,7 %. Мы изучи-
ли влияние сокращения MTV на ВБП (рис. 4, а) и БРВ 
(рис. 4, б).

Таким образом, мы видим статистически значимую 
зависимость между процентом уменьшения MTV после 
2-го курса лечения и показателями выживаемости 
(ВБП и БРВ) у пациентов с ДВККЛ.

Заключение
В результате проведенного исследования с при-

менением методик ROC-анализа для обнаружения по-
рогового значения MTV и построения кривых Капла-
на–Майера для подтверждения выдвигаемых гипотез 
установлено, что значение MTV статистически значи-
мо влияет на прогноз течения заболевания у пациентов 
с ДВККЛ на всех этапах лечения. Применение данно-
го прогностического маркера необходимо при под-
боре адекватной персонифицированной терапии.

Рис. 4. Анализ выживаемости в зависимости от сокращения MTV после 2-го курса лечения: а – выживаемость без прогрессирования (p ≤0,001); 
б – безрецидивная выживаемость (p = 0,007)

Fig. 4. Survival depending in MTV decrease after 2nd course of treatment: а – progression-free survival (p ≤0.001); б – recurrence-free survival (p = 0.007)
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