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Резюме 
Введение: несмотря на успехи в лечении р/р ДВККЛ, прогноз остается неблагоприятным. ЧОО на платино-содер-
жащих режимах ≤50%, ПО – 30%. Исследования I-II фазы показали, что венетоклакс повышает чувствительность к 
химиотерапии. Представляем наши данные по использованию венетоклакса с химиотерапиией при р/р ДВККЛ. 
Цель: оценить эффективность и переносимость химитерапии в комбинации с венетоклаксом в сравнении со стан-
дартными подходами.  
Материалы и методы: ретроспективно включено 128 пациентов с ДВККЛ после 1-й линии, подходящих для 
аутоТГСК. Группы: Ven+ (n=23, R-DHAPven, R-GDPven, R-ICEven); Ven − (n=105, без венетоклакса). 
Результаты: общая медиана ОВ не достигнута (НД) (95% ДИ: 26 мес. – НД). Двухлетняя ОВ 59% (95% ДИ: 49 – 67%). 
Медиана БСВ 8,5 мес. (95% ДИ: 4,0 – 24,0 мес.). Двухлетняя БСВ 41% (95% ДИ: 32 – 49%).  
В группе Ven+ двухлетняя ОВ 68% (95% ДИ: 44 – 83%), медиана ОВ НД (95% ДИ: 15 мес. – не достигнута). В группе 
Ven − (n = 105) двухлетняя ОВ 57% (95% ДИ: 46–66%), медиана ОВ НД (95% ДИ: 21 мес. – не достигнута) различия 
не значимы (p = 0,3). 
В группе Ven+ двухлетняя БСВ 51% (95% ДИ: 29–69%), медиана БСВ НД (95% ДИ: 3,5 мес. – не достигнута). В 
группе Ven − двухлетняя БСВ 38% (95% ДИ: 29–48%), медиана БСВ – 5,4 мес. (95% ДИ: 3,6–18,0 мес.), различия не 
значимы (p = 0,3). В группе Ven+ (n = 14) двухлетняя ДО составила 50% (95% ДИ: 23 – 72%), медиана ДО – 35 мес. 
(95% ДИ: 5,5 мес. – не достигнута). В группе Ven − (n = 44) двухлетняя ДО составила 43% (95% ДИ: 28–57%), 
медиана ДО – 33 мес. (95% ДИ: 23 мес. – НД), различия не значимы (p = 0,9). 
Выводы: венетоклакс во 2й литии терапии р/р ДВКЛ повышает частоту полных ответов и общий ответов, с тенденцией к 
улучшению ОВ и БПВ, однако, при ограниченном объеме выборки статистически значимого преимущества не достигнуто. 
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Abstract 
Introduction: despite the success in the treatment of r/r DVCCL, the prognosis remains unfavorable. CSR in platinum-containing 
modes is less than 50%, PO is 30%. Phase I-II studies have shown that venetoclax increases sensitivity to chemotherapy. We pres-
ent our data on the use of venetoclax with chemotherapy for r/r DVCCL. 
Aim: to evaluate the efficacy and tolerability of chemotherapy in combination with venetoclax in comparison with standard 
approaches.  
Materials and methods: a retrospective study included 128 patients with DVCCL after line 1 who were suitable for HSCT. Groups: 
Ven+ (n=23, R-DHAPven, R-GDPven, R-ICEven); Ven − (n=105, without venetoclax). 
Results: the overall median was not reached (ND) (95% CI: 26 months – ND). Two-year OS 59% (95% CI: 49 – 67%). Median 
BSV was 8.5 months (95% CI: 4.0 – 24.0 months). Two-year BSV was 41% (95% CI: 32 – 49%).  
In the Ven+ group, the two – year OS was 68% (95% CI: 44-83%), the median OS was not reached (95% CI: 15 months). In the 
Ven group (n = 105), the two−year OB was 57% (95% CI: 46-66%), and the median OB was not reached (95% CI: 21 months). 
The differences were not significant (p = 0.3). 
In the Ven+ group, the two–year BSV was 51% (95% CI: 29-69%), the median BSV was not reached (95% CI: 3.5 months). In 
the Ven group, two−year BSV was 38% (95% CI: 29 – 48%), the median BSV was 5.4 months (95% CI: 3.6–18.0 months), the 
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(ритуксимаб, ифосфамид, карбоплатин,этопозид) у 
пациентов с р/р ДВКЛЛ: Общий ответ (ОО) 
составил 81%, полный ответ (ПО) 63%, при этом 
пациенты достигшие ПО сохранили его на 
протяжении длительного периода времени, на 
период публикации данных, с медианой 33 месяцев 
[15]. Результаты других клинических исследований 
в настоящий момент противоречивы и не всегда 
находят подтверждение в реальной клинической 
практике, в основном это связано с 
ограниченностью количества пациентов, отсутствия 
группы контроля или комбинация с другими 
таргетными препаратами где труднее выделить 
пользу от отдельных компонентов [16-18]. Таким 
образом, требуется накопление опыта применения 
Венетоклакса в комбинации c химиотерапией в 
рутинной практике для детального понимания 
потенциала эффективности и изучения профиля 
токсичности у пациентов с р/р ДВКЛ. 

 
Материалы и методы 
Проведено ретроспективное исследование. В 

анализ включались пациенты с верифицированным 
диагнозом ДВККЛ, проходивших лечение или 
наблюдающихся в ММНКЦ им. С.П. Боткина ДЗМ, 
получившие терапию второй линии по поводу 
рецидива или рефрактерного течения заболевания. 
Оценка ответа на терапию осуществлялась по 
данным ПЭТ-КТ в соответствии с критериями 
Lugano 2014. Пациенты были разделены на две 
группы в зависимости от применения венетоклакса 
в составе терапии второй линии: группа 
венетоклакса (Ven+, n = 23), получавшая режимы 
R-DHAPven, R-GDPven или R-ICEven, и группа 
стандартной терапии (Ven−, n = 105), получавшая 
R-DHAP-, R-GDP- или R-ICE-подобные режимы без 
венетоклакса. Доза венетоклакса составила 400 
мг/сут с 1-10 дни в курсах терапии R-DHAP и R-
GDP и 800 мг/сут с 1-5 дни в курсах терапии R-ICE. 

Конечными точками исследования являлись: 
общая выживаемость (ОВ), определявшаяся как 
время от начала терапии второй линии до смерти от 
любой причины; бессобытийная выживаемость 
(БСВ), при расчёте которой в качестве событий 
учитывались прогрессирование заболевания, смерть 
и стабилизация заболевания; длительность полного 
ответа (ДО), определявшаяся как время от 
достижения полного ответа до прогрессирования 
или смерти. Выживаемость оценивалась методом 
Каплана–Мейера, сравнение кривых выживаемости 

Введение 
Эффективность первой линии Диффузной В-

крупноклеточной лимфомы (ДВКЛ), при 
использовании R-CHOP- подобных режимов, 
составляет примерно 60% [1]. Пациенты с 
рецидивом или рефрактерным течением (р/р) 
заболевания имеют крайний плохой прогноз. 
Стандартном второй линии терапии при р/р ДВКЛ 
остается использование платино-содержащих 
препаратов с последующей высокодозной 
химиотерапией и аутологичной трансплантацией 
гемопоэтических стволовых кроветворных клеток 
(аутоТГСК). Эффективность данного метода не 
превышает 50% [2 – 6] а частота общего ответа 
составляет порядка 16 – 20% [2 – 6]. В реальной 
клинической практике доступность CAR-T 
(Chimeric Antigen Receptor T-cell) клеточной 
терапии, биспецифических антител или иммунных 
конъюгатов антител, остается острой проблемой 
ввиду технических возможностей центра, при 
проведении CAR-T а также высокой стоимости 
лечения [7 – 9]. Таким образом лечение рецидивов 
ДВКЛ остаются крайней актуальной проблемой. 

Венетоклакс (ABT-199, GDC-0199, Венклекста) – 
представляет собой селективный ингибитор 
антиапоптотического белка BCL-2, относящейся к 
классу ВН3-миментиков, применяемый в 
онкогематологии для индукции апоптоза опухолевых 
клеток с повышенной экспрессией BCL-2. 
Венетоклакс селективно связывается с ВН3-доменом 
BCL-2 с субнаномолярной аффинностью, смещая про-
апоптотические белки, такие как BIM (BCL-2 
interacting mediator of cell death). Это смещение 
активирует BAX и BAK, что приводит к 
формированию пор в митохондрях, высвобождению 
цитохрома С и активации каскада апоптоза. 
Критическим преимуществом является то, что этот 
механизм не зависит от статуса TP53. Таким образом 
венетоклакс эффективен в клетках с делецией 
хромосомы 17p где ген TP53 отсутствует [10 –11]. 

С момента одобрения FDA в 2016 году препарат 
показал выдающуюся результаты при Хроническом 
лимфолейкозе (ХЛЛ), остром миелобластном 
лейкозе (ОМЛ), отдельных типах множественной 
миеломы (ММ) [12 – 14]. Данные об использовании 
Венетоклакса в комбинации с химиотерапии у 
пациентов с р/р ДВКЛ, на текущий момент, 
ограничены. В исследовании VICER P.F. Caimi и 
соав. показали эффективность венетоклакса в 
комбинации с иммунохимиотерапией R-ICE 

differences were not significant (p = 0.3). In the Ven+ group (n = 14), the two–year DO was 50% (95% CI: 23 – 72%), the median 
DO was 35 months (95% CI: 5.5 months – not reached). In the Ven group (n = 44), the two − year DO was 43% (95% CI: 28 – 
57%), the median DO was 33 months (95% CI: 23 months – ND), the differences were not significant (p = 0.9). 
Conclusions: venetoclax in the 2nd stage of r/r DVCL therapy increases the frequency of complete responses and overall responses, 
with a tendency to improve OS and BV, however, with a limited sample size, no statistically significant advantage has been achieved. 
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между группами проводилось с использованием 
логрангового критерия. Для оценки независимых 
предикторов ОВ и БСВ применялась одно- и 
многофакторная регрессия Кокса. 

Сравнение качественных переменных между 
группами осуществлялось с использованием 
критерия χ² или точного критерия Фишера (при 
ожидаемой частоте менее 5 в любой из ячеек 
таблицы сопряжённости). Для сравнения 
количественных переменных применялся критерий 
Манна–Уитни. Статистически значимыми считались 
различия при p < 0,05. Статистический анализ 
выполнен в программной среде R (версия 4.4.2; R 
Foundation for Statistical Computing, Вена, Австрия). 

 
Результаты исследования  
Характеристика пациентов 
Суммарно в исследование включены 128 

пациентов с р/р течением ДВКЛ. Медиана возраста 
общей группы составила 55,9 лет (диапазон 24-65 
лет). Большинство включенных в исследование 
были мужского пола – 66,4% (n=85). Все пациенты 
имели в анамнезе только одну линию 
предшествующей терапии и ранее не получали 
CAR-T. Более подробные характеристики групп 
пациентов представлены в табл. 1. 

Эффективность терапии 
Во всей группе медиана ОВ не достигнута (95% 

ДИ: 26 мес. – не достигнута). Двухлетняя ОВ 
составила 59% (95% ДИ: 49 – 67%). Медиана БСВ 
составила 8,5 мес. (95% ДИ: 4,0 – 24,0 мес.). 
Двухлетняя БСВ составила 41% (95% ДИ: 32 – 49%). 
В качестве событий учитывались прогрессирование 
заболевания, смерть и стабилизация заболевания. 
Анализ ДО, проведён у 58 пациентов, достигших 
полного ответа. Медиана ДПО составила 34 мес. 
(95% ДИ: 23 мес. – не достигнута). Двухлетняя 
вероятность сохранения полного ответа составила 
45% (95% ДИ: 32 – 57%). Результаты представлены 
на рис. 1. 

Влияние объективного ответа на терапию 
В группе пациентов, достигших объективного 

ответа (ОО) (n = 68), двухлетняя ОВ составила 86% 
(95% ДИ: 75 – 92%), медиана ОВ не достигнута. В 
группе без объективного ответа (n = 60) двухлетняя 
ОВ составила 27% (95% ДИ: 16 – 39%), медиана 
ОВ – 9,6 мес. (95% ДИ: 7,6 – 17,0 мес.). Различия 
между группами статистически значимы (p <0,001). 
Результаты представлены на рис. 2. 

Влияние венетоклакса на исходы терапии. 
В группе Ven+ (n = 23) двухлетняя ОВ составила 

68% (95% ДИ: 44 – 83%), медиана ОВ не достигнута 
(95% ДИ: 15 мес. – не достигнута). В группе Ven− 
(n = 105) двухлетняя ОВ составила 57% (95% ДИ: 
46 – 66%), медиана ОВ не достигнута (95% ДИ: 21 
мес. – не достигнута). Различия между группами 
статистически не значимы (p = 0,3). 

В группе Ven+ двухлетняя БСВ составила 51% 
(95% ДИ: 29–69%), медиана БСВ не достигнута 
(95% ДИ: 3,5 мес. – не достигнута). В группе Ven− 
двухлетняя БСВ составила 38% (95% ДИ: 29 – 48%), 
медиана БСВ – 5,4 мес. (95% ДИ: 3,6 – 18,0 мес.). 
Различия между группами статистически не 
значимы (p = 0,3).  

В группе Ven+ (n = 14) двухлетняя ДО составила 
50% (95% ДИ: 23 – 72%), медиана ДО – 35 мес. 
(95% ДИ: 5,5 мес. – не достигнута). В группе Ven− 
(n = 44) двухлетняя ДО составила 43% (95% ДИ: 
28–57%), медиана ДО – 33 мес. (95% ДИ: 23 мес. – 
не достигнута). Различия между группами 
статистически не значимы (p = 0,9). Результаты 
представлены на рис. 3. 

Лучший ответ 
В группе венетоклакса ответ оценен у 22 из 23 

пациентов: полный ответ (ПО) зафиксирован у 
63,6% пациентов (n = 14), частичный ответ (ЧО) – у 
9,1% (n = 2), стабилизация заболевания (СЗ) – у 
4,5% (n = 1), прогрессирование заболевания (ПЗ) – 
у 22,7% (n = 5). В группе стандартной терапии (n = 
100) ПО достигнут у 44,0% пациентов (n = 44),  

Рис. 1. Результаты Общей и беспрогрессивной выживаемости, длительности полного ответа в общей группе пациентов 
Fig. 1. Overall survival (OS), progression-free survival (PFS), and duration of complete response (DoCR) in the overall patient population 
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ЧО – у 8,0% (n = 8), СЗ – у 12,0% (n = 12), ПЗ – у 
36,0% (n = 36). Статистически значимых различий 
в распределении ответов между группами не 
выявлено (χ², p = 0,34). Сравнительные результаты 
терапии представлены на рис. 4. 

Сбор стволовых кроветворных клеток, и 
последующая терапия 

В группе, получавшей венетоклакс (n = 23) сбор 
периферических стволовых кроветворных клеток 

(ПСКК) проведен у 18; у оставшихся пяти 
пациентов процедура не проводилась по различным 
причинам. Уровень успешной мобилизации ПСКК 
((≥2,0×106 CD34+-клеток/кг) достигнут в 78% (n = 
14) случаев. Среди этих пациентов медиана 
количества CD34+-клеток составила 4,07×106/кг 
(диапазон 3,22 – 22,0×106/кг). АутоТГСК после 
завершения терапии венетоклаксом выполнена у 8 
пациентов, с режимом кондиционирования BEAM 

Таблица 1 
Характеристика пациентов 

Characteristics of patients 
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(карсустин, цитарабин, этопозид, мелфалан); двум 
пациентам, ввиду неэффективной мобилизации, 
проведена аллогенная трансплантация 
гемопоэтических стволовых кроветворных клеток 
(аллоТГСК) с режимом кондиционирования был 
BenFlu (бендамустин, флюдарабин). 

На момент анализа у 39% пациентов (n = 9) 
была инициирована последующая линия терапии 
по следующим причинам: прогрессия заболевания 
(n = 6), ранний рецидив (n = 2) и частичный ответ 
(n = 1). В качестве следующих опций применялись: 
химиотерапия (n = 5), схемы с полатузумаб 

Рис. 2. Общая и беспрогрессивная выживаемость в зависимости от достижения объективного ответа 
Fig. 2. OS and PFS by objective response 

Рис. 3. Эффективность добавления венетоклакса в терапии рецидивов ДВКЛ 
Fig. 3. Clinical efficacy of venetoclax addition to relapsed DLBCL therapy
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ведотином (n=1), терапия биспефицическими 
препаратами (n=3). На последующих этапах, после 
комбинированной терапии с венетоклаксом: од-
ному пациенту выполнена аллоТГСК; одному 
пациенту аутоТГСК и один пациент получил CAR-
T клеточную терапию. 

 В группе стандартной терапии (n=105) сбор 
ПСКК осуществлен в 46 случаев, из которых 
успешная мобилизация достигнута в 94% 
пациентов (n=43). Медиана количества CD34 +-
клеток составила 3,75×106/кг (диапазон 2,0 – 
21,3×106/кг). Консолидация в виде аутоТГСК 
выполнена у 25 пациентов. 

Смертность 
Среди зарегистрированных летальных исходов 

(n = 49) наиболее частой причиной смерти явилось 
прогрессирование заболевания или рецидив 
(ПЗ/Рецидив) – 32 случия (65,3%). Инфекционные 
осложнения стали причиной смерти в 13 (26,5%) 
случаев. Прочие причины зафиксированы у 4 (8,2%) 
пациентов. Результаты летальности представлены 
на рис. 5. 

Безопасность терапии 
У всех пациентов были выявлены нежелатель-

ные явления (НЯ) различной степени. Наиболее ча-
стая группа НЯ, на фоне комбинации с венетоклак-
сом, были гематологические осложнения. Частота 
нейропении, анемии и тромбоцитопении составила 
100%: включая ≥ 3 степени 100% (n = 23) у нейтро-
пении, 57% (n = 13) анемии и тромбоцитопении в 

87% (n = 20) случаев. Бактериальные инфекционные 
осложнения развились у 11 пациентов (47%) вклю-
чая ≥3 степень у 7 пациентов (37%), смерть, свя-
занная с инфекцией в 1 случае (4%). Грибковые и 
вирусные (COVID-19) инфекции выявлены в еди-
ничных случаях соответственно. Структура неже-
лательных явлений представлена в табл. 2. 

Влияние клинических факторов на исходы 
терапии 

В однофакторном анализе статистически 
значимыми предикторами общей выживаемости 
явились возраст на момент начала лечения (ОР 1,04; 
95% ДИ: 1,01 – 1,07; p = 0,020) и статус ECOG >1 
(ОР 1,83; 95% ДИ: 1,03–3,24; p = 0,040). Остальные 
анализируемые переменные – пол, молекулярный 
подтип (GCB/non-GCB), экспрессия BCL-2, стадия 
по Ann Arbor, наличие В-симптомов, массивное 
поражение и экстранодальное поражение – не 
достигли уровня статистической значимости. В 
многофакторном анализе ОВ возраст сохранил 
статистическую значимость (ОР 1,04; 95% ДИ: 1,00–
1,07; p = 0,025). Статус ECOG >1 в многофакторной 
модели утратил статистическую значимость (ОР 
1,66; 95% ДИ: 0,93–2,97; p = 0,086). 

В однофакторном анализе бессобытийной 
выживаемости отсутствие В-симптомов 
демонстрировало тенденцию к статистической 
значимости (ОР 0,65; 95% ДИ: 0,40–1,05; p = 0,075), 
не достигнув, однако, установленного порогового 
уровня. Результаты представлены в табл. 3. 

Рис. 4. Лучший ответ на терапию в двух группах 
Fig. 4. Best overall response by treatment arm

Рис. 5. Причины летального исхода пациентов 
Fig. 5. Causes of mortality in the study population 
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Таблица 2 
Нежелательные явления 

Treatment-emergent adverse events 

Обсуждение 
В нашем исследовании сформированные группы 

Ven+ и Ven− были сопоставимы по ключевым 
клинико-демографическим характеристикам, 
включая возраст, пол, молекулярный подтип 
(GCB/ABC), стадию по Ann Arbor, индекс IPI и 
статус ECOG, что минимизировало риск 
систематической ошибки при сравнении 
терапевтических исходов. В представленных 
результатах отсутствует значимые различия по 
частоте экстранодального поражения, наличию B-
симптомов и массивной опухолевой массы 
свидетельствовало о сравнимой исходной 
опухолевой нагрузке между группами.  

Полученные в общей когорте показатели 
выживаемости соответствуют результатам 
международных исследований терапии второй 
линии при р/р ДВКЛ [4 – 6, 19]. Двухлетняя ОВ 
составила 59%, БСВ – 8,5 мес, что укладывается в 
диапазон, описанный для пациентов на платино-
содержащих режимов с последующей аутологичной 
трансплантацией стволовых клеток (аутоТГСК) или 
без неё.  

Согласно нашим данным прогностическим 
фактором в анализе стало достижение ОО: 
двухлетняя ОВ составила 86% у пациентов с ОО 
против 27% без него, демонстрируя высокую 
значимость раннего ответа. Эти данные согласуются 
с ретроспективными и проспективными 
исследованиями, где достижение ремиссии 
заболевания на терапии спасения ассоциировалась 
лучшей долгосрочной выживаемостью [20, 21]. 
Независимо от добавления венетоклакса, индукция 
ОО остается определяющим фактором исходов 
пациентов с р/р ДВКЛ. 

Добавление венетоклакса к курсам 
химиотерапии, в сравнении со стандартной 
терапией, ассоциируется с более высокой частотой 
полных и объективных ответов: ПО 60,9% против 
41,9%; ОО 69,6% против 49,5%, а также 
положительной тенденцией к улучшению 
двухлетней ОВ 68% против 57% (p = 0,3) и БСВ 
51% против 38% (p = 0,3). однако полученные 
данные не достигают статистической значимости. 
Также добавление венетоклакса обеспечивает 
достаточные для аутоТГСК объемы сбора CD34+ 
клеток у большинства пациентов хотя снижает 
общую осуществимость процедуры: 77,8% против 
93,5%. Однако, основываясь на полученных данных, 
сказать однозначно, что венетоклакс ухудшает 
мобилизационную возможность нельзя. Из 
возможных ограничивающих причин, полноценного 
анализа данных, могут служить – ретроспективный 
анализ данных, небольшая выборка пациентов в 
группе Ven+ и отсутствие рандомизации при 
включении пациентов в исследование.  

Комбинированная химиотерапия с венетоклак-
сом показала ожидаемый профиль токсичности. У 
всех пациентов были гематологические управляе-
мые НЯ, при этом нейтропения была только 3 сте-
пени и выше. Частота инфекционных НЯ, в основ-
ном бактериальных, составила 56%, при этом 
смерть, связанная с инфекцией, была зафиксиро-
вана в одном случае (4%). В группе сравнения (n = 
105), летальный исход, от бактериальных ослож-
нений после курсов терапии, составил 3,8% (n = 
4). Полученные данные сопоставимы с токсич-
ностью стандартной химиотерпией второй линии 
ДВКЛ, где частота нейтрпоении ≥3 степени состав-
ляет 70 – 90%, частота инфекций составляет 25 – 
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Таблица 3 
Факторы влияющие на прогноз терапии 
Factors associated with treatment prognosis 

50% случаев, а летальность от инфекционных 
осложнений составляет 3 – 4% [22 – 24]. Таким об-
разом добавление венетоклакса увеличивает частоту 
и степень тяжести нейтропении, без увеличения ча-
стоты летальных исходов. Это подчеркивает необхо-
димость тщательного мониторинга и проведения 
советующей профилактики у пациентов, получаю-
щих комбинированную терапию венетоклаксом. 

Идея применения венетоклакса в терапии 
ДВККЛ не является новой, однако исследований, 
посвященных этой тематики недостаточно. Так, ис-
пользование препарата в первой линии терапии в 
комбинации с R-CHOP продемонстрировал частоту 
ПО 69%, при медиане наблюдения 32,2 месяца на-
блюдалась тенденция к улучшению БПВ у пациен-
тов с BCL-2 позитивным статусом [16]. Применение 

при р/р ДВКЛ венетоклакса в монорежиме не вы-
явило достаточного терапевтического эффекта: ОО 
18% при медиане БПВ 1 месяц [17]. Caimi P.F. и 
соав. опубликовали данные об эффективность ком-
бинации венетоклакса с химиотерапией: ОО 81% 
из них ПО 63% [15]. Аналогичные результаты по-
лучены и в нашем исследовании. Среди комбинаций 
с другими таргетными агентами, наиболее эффек-
тивной комбинацией оказалось схема ViPOR (вене-
токлакс, ибрутиниб, леналидомид, обинутузумаб): 
ЧОО 54% и ПО 38% а двухлетняя БПВ и ОВ соста-
вили 34% и 36% соответственно [18, 25]. Напротив, 
комбинация венетоклакса только с обинутузумабом 
или с ибрутинибом демонстрируют менее благо-
приятные результаты: ЧОО 38% и 48% соответ-
ственно [26, 27]. 

ОР- отношение рисков БПВ- беспрогрессивная выживаемост
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Полученные данные подтверждают потенциал 
венетоклакса в терапии ДВККЛ, особенно в комби-
нированных режимах терапии.  

При анализе прогностических факторов риска 
в однофакторной модели было показано, что 
неблагоприятными предикторами ОВ являлись 
более старший возраст и высокий 
функциональный статус (ECOG >1), тогда как 
молекулярный подтип, стадия по Ann Arbor, 
наличие B-симптомов, экспрессия BCL-2, 
массивное или экстранодальное поражение не 
показали статистической значимости. Отсутствие 
явного влияния B-симптомов и других 
клинических характеристик на БСВ в нашем 
анализе, вероятно, связано как с ограниченным 
размером выборки, так и с относительной 
неоднородностью исследуемой группы. 

Заключение 
В реальной клинической практике добавление 

венетоклакса к режимам второй линии терапии р/р 
ДВКЛ на фоне сопоставимых исходных характеристик 
приводит к более высокой частоте полных и 
объективных ответов, а также тенденции к улучшению 
ОВ и БСВ, однако при ограниченном объеме выборки 
статистически значимого преимущества не достигнуто. 
Возраст и продвинутый статус ECOG остаются 
независимыми неблагоприятными факторами ОВ, 
тогда как решающим предиктором долгосрочного 
исхода является факт достижения объективного ответа, 
вне зависимости от использования венетоклакса. 
Полученные результаты подчеркивают дальнейшее 
изучение венетоклакса в комбинированных режимах 
у молекулярно-отобранных подгрупп р/р ДВКЛ в 
дальнейших исследованиях.
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