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Воспалительная миофибробластическая опу-
холь (ВМО) – редкий вид опухоли детского 
возраста, характеризующийся промежуточным 

биологическим потенциалом, под которым понима-
ют возможность развития отдаленных метастазов 
менее чем у 5% пациентов [1]. В связи с редкостью 
заболевания отсутствуют какие-либо эпидемиологи-
ческие данные о частоте встречаемости ВМО в по-
пуляции. ВМО могут встречаться во всех возрастных 
группах, от неонатального периода до лиц пожилого 
возраста и поражать любой орган [2, 3]. В зависимо-
сти от анатомической локализации ВМО традиционно 

разделяют на легочные и внелегочные формы [4].  
При этом поражение легких чаще встречается у 
взрослых пациентов, тогда как внелегочная ло-
кализация является более характерной для детей 
[2]. Поражение печени рассматривается как ред-
кая локализация ВМО. Так, в крупном исследовании  
C.M. Coffin и соавт. среди 84 экстрапульмонарных 
форм ВМО только 7 (8%) случаев приходилось на ло-
кализацию процесса в печени [2]. 

Выявление объемного образования печени у 
детей раннего возраста требует проведения диф-
ференциальной диагностики с другими первичными 
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Воспалительная миофибробластическая опухоль (ВМО) печени – крайне редкий вид опухолевого 
поражения печени у детей раннего возраста. В настоящей статье представлен клинический слу-
чай развития ВМО печени у ребенка 11 месяцев с выявленным химерным транскриптом TPM3ex6/
ALKex20. Приведены современные данные о клинической картине заболевания, гистологических 
и молекулярно-генетических характеристиках опухоли, дифференциальной диагностике объем-
ных образований печени в зависимости от уровня альфа-фетопротеина, принципах лечения ВМО¸ 
основанные на обзоре научной литературы, включая данные об эффективности ингибиторов ALK. 
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опухолями печени и метастатическим поражением 
данного органа при злокачественных новообразова-
ниях. Следует отметить, что ранняя диагностика ВМО 
печени может представлять трудности в силу дли-
тельно существующих неспецифических симптомов 
и отсутствия патогномоничных признаков при клини-
ко-инструментальном обследовании.

Цель настоящей публикации – описание клини-
ческого случая развития ВМО печени у ребенка ран-
него возраста и анализ литературных данных. 

Описание клинического случая
Девочка, 11 мес., поступила в НМИЦ детской ге-

матологии, онкологии и иммунологии им. Дмитрия 
Рогачева Минздрава России (далее – НМИЦ ДГОИ)  
в связи с выявленным объемным образованием пече-
ни с целью верификации диагноза и лечения.

Из анамнеза жизни известно, что ребенок родил-
ся от четвертой беременности, третьих самостоя-
тельных родов. Беременность протекала без особен-
ностей. Роды в срок, на 40-й неделе. Масса тела при 
рождении – 3640 г; рост – 52 см. Оценка по шкале 
Апгар – 9/10 баллов. До возраста 2 недель ребенок 
находился на естественном вскармливании. Профи-
лактические прививки проводились согласно нацио-
нальному календарю вакцинации. 

В возрасте 10 мес. отмечено появление призна-
ков беспокойства. При осмотре педиатром пальпа-
торно выявлена гепатомегалия. 

Пациентка госпитализирована в стационар по 
месту жительства. По данным обследования, выяв-
лены признаки объемного образования правой доли 
печени в проекции 5–6-го сегментов, размером  
7,8 × 8,0 × 6,0 см (объем 196 см3), нормальные значе-
ния альфа-фетопротеина (АФП). 

Ребенок консультирован онкологом по месту 
жительства. С целью гистологической верифика-
ции диагноза рекомендована биопсия образования.  
В стационаре по месту жительства дважды выполне-
на чрескожная толстоигольная биопсия образования 
печени. Гистологическая картина соответствовала 
опухоли мезенхимальной природы, однако оконча-
тельно верифицировать диагноз на основании полу-
ченного материала не представлялось возможным.

Ребенок был направлен в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия 
Рогачева. При госпитализации в момент поступления 
обращало на себя внимание увеличение в размерах 
живота. При пальпации в правой половине брюшной 
полости определялось плотное, безболезненное, не- 
смещаемое образование. Печень выступала на 8 см 
из-под края реберной дуги по средне-ключичной линии.

В клиническом анализе крови отмечено сни- 
жение уровня гемоглобина (Hb) до 87 г/л (норма 95–
140 г/л); в биохимическом анализе крови все пока-
затели оставались в пределах допустимых значений.

Проведено определение уровня онкомарке-
ров: АФП – 39,38 нг/мл (норма 0,8–87 [5]), нейрон- 
специфическая енолаза (НСЕ) – 34,56 нг/мл (норма  
< 16,3 нг/мл), хорионический гонадотропин человека 
(бета-ХГЧ) менее 1,2 мМЕ/мл (норма 0–3 мМЕ/мл), 
ферритин сыворотки 41,2 мкг/л (норма 6–80 мкг/л). 
Было отмечено повышение уровня С-реактивного 
белка (СРБ) в сыворотке крови до 61 мг/л (норма  
0–5 мг/л). При исследовании популяции иммуногло-
булинов выявлено незначительное повышение зна-
чения IgG – до 13,9 г/л (норма 3,2–12,8 г/л).

По данным проведенной мультиспиральной  
компьютерной томографии органов брюшной поло-
сти (МСКТ ОБП) с внутривенным контрастным уси-

Рисунок 1
МСКТ-картина многоузлового образования печени размером  
7,5 × 7,9 × 8,6 см (объем – 266 см3), располагающегося в про-
екции 5‒6-го сегментов; в структуре образования визуализи-
руются многочисленные кальцинаты, гиподенсивные участки  в 
центральных отделах (А – корональная проекция, Б – сагит-
тальная проеция)

А

Б
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лением выявлено многоузловое образование пече-
ни размером 7,5 × 7,9 × 8,6 см (объем – 266 см3),  
располагающееся в проекции 5–6-го сегментов  
(рисунок 1). Образование имело неоднородную 
структуру за счет наличия многочисленных кальци-
натов, а также за счет наличия гиподенсивных участ-
ков в центральных отделах, которые могли соответ-
ствовать зонам некроза. В области капсулы печени 
визуализировались единичные лимфатические узлы, 
их максимальный размер составил 12 мм. В качестве 
находки при выполнении исследования было выяв-
лено удвоение чашечно-лоханочной системы обеих 
почек.

Учитывая локализацию процесса, ребенку вы-
полнена магнитно-резонансная томография (МРТ) 
с введением специфического гепатотропного кон-
трастного препарата – гадоксетовой кислоты. По 
результатам проведенного исследования в 6–7-м 
сегментах правой доли печени определялось много-
узловое опухолевое образование неправильной фор-
мы с нечеткими, неровными контурами, размером до 
7,0 × 7,7 × 7,5 см (объем – 211 см3). При проведении 
динамического контрастирования характер распре-
деления парамагнетика в большей степени соот-
ветствовал опухолевому образованию (рисунок 2). 
В области ворот печени определялись увеличенные 
лимфатические узлы с тенденцией к формированию 
конгломератов.

При ультразвуковой допплерографии (УЗДГ) в объ-
емном образовании определялись единичные сосуды,  
в связи с чем нельзя было исключить сосудистый ха-
рактер образования. В воротах печени выявлялись 
единичные лимфатические узлы размером до 11 мм. 

Принимая во внимание данные проведенных ла-
бораторных и инструментальных исследований, ве-
рифицировать генез образования не представлялось 
возможным. Образование обладало признаками как 
сосудистой опухоли (накопление контраста в ве-
нозную фазу на МСКТ с длительным выведением), 
так и признаками злокачественного новообразова-
ния (ЗНО). Принято решение о проведении открытой 
биопсии образования печени с целью гистологиче-
ской верификации процесса. 

Для снижения риска развития интраопераци-
онного кровотечения проведена ангиография с эн-
доваскулярной окклюзией питающих сосудов. На 
следующие сутки было выполнено оперативное вме-
шательство в объеме минилапаротомии, биопсии об-
разования правой доли печени. Биопсия регионарных 
лимфатических узлов в виду их сложного анатомиче-
ского расположения не проводилась. Послеопераци-
онный период протекал гладко.

При гистологическом исследовании макроско-
пически определялась солидная опухоль, частично 
покрытая фиброзной капсулой. 

Микроскопически опухоль представляла со-
бой неопластическую ткань, состоящую из полей 
и коротких пучков веретеновидных или вытянутых 
клеток со средним ядерно-цитоплазматическим со-
отношением. Ядра мономорфные, овоидной формы, 
содержали тонкодисперсный хроматин и 1–2 мелких 
ядрышка. Цитоплазма амфифильная с метахромази-
ей при окраске по Гимзе. Обращало на себя внимание 
наличие густого клеточного фона из элементов про-
дуктивного воспаления. Митотическая активность не 
определялась (рисунок 3).

Иммуногистохимически клетки опухоли позитив-
ны к антителам SMA, ALKultra, очаговые позитивные 

Рисунок 2
Магнитно-резонансная томография:  В 6–7-м сегментах правой 
доли печени определяется многоузловое опухолевое образо-
вание неправильной формы с нечеткими, неровными контура-
ми, размером до 7 × 7,7 × 7,5 см (объем – 211 см3); в области 
ворот печени определяется увеличенные лимфатические узлы 
с тенденцией к формированию конгломератов, максимальный 
размер – до 2 см. В прилежащей к печени клетчатке визуали-
зируются множественные лимфатические узлы; наибольший – 
книзу от печени, диаметром до 2 см (А – корональная проекция, 
Б – сагиттальная проекция)

А

Б
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реакции отмечены с антителами Desmin, PCK AE1/
AE3, CD138. Пролиферативная активность по уров-
ню экспрессии Ki67 составляла 20%. Стоит отметить, 
что при проведении ИГХ исследования с антителом 
ALK (D5F3) – реакция отрицательная. 

При цитогенетическом исследовании методом 
флюоресцентой гибридизации in situ (FISH) реаран-
жировки гена ALK выявлено не было. При проведе-
нии сравнительной экзомной экспрессии 5’ и 3’ кон-
цов гена ALK обнаружена его несбалансированная 
экспрессия. При проведении полимеразной цепной 
реакции с обратной транскрипцией (ОТ-ПЦР) на из-
вестные химерные транскрипты выявлен химерный 
транскрипт TPM3ex6/ALKex20 (исследование прове-
дено в НМИЦ онкологии им. Н.Н. Петрова в рамках 
межинститутской программы сотрудничества). 

Таким образом, на основании данных проведен-
ных исследований был установлен окончательный 
диагноз: воспалительная миофибробластическая 
опухоль правой доли печени (6–7-й сегменты). Несба-
лансированная экспрессия гена ALK, РНК-транс-
крипт TPM3ex6/ALKex20. 

В рамках межинститутской программы сотруд-
ничества по лечению детей с опухолями печени па-
циентка переведена в отделение пересадки печени 
РНЦХ имени академика Б.В. Петровского, где ей была 
выполнена операция в объеме правосторонней геми-
гепатэктомии с резекцией сегмента IVb, холецистэк-
томии, удаления паранефральной клетчатки справа 
и резекции большого сальника. Интраоперационная 
ревизия выявила наличие выраженного спаечного 

Рисунок 3
Микроскопическое описание: неопластическая ткань состо-
ит из полей и коротких пучков веретеновидных или вытяну-
тых клеток со средним ядерно-цитоплазматическим соотно-
шением. Обращает на себя внимание густой клеточный фон из 
элементов продуктивного воспаления (А – окраска ГЭ, × 40); 
ядра мономорфные, овоидной формы, содержат тонкодисперс-
ный хроматин и 1‒2 мелких ядрышка (Б – окраска ГЭ, × 200);  
цитоплазма амфифильная с метахромазией при окраске по 
Гимзе; митотическая активность не определяется

Рисунок 4
Внешний вид ВМО печени после лапаротомии (А) и мобилиза-
ции (Б) (интраоперационная фотография)

Б

Б

А

А

Рисунок 5
Этап диссекции элементов печеночно-двенадцатиперстной 
связки с раздельной мобилизацией правой задней (красная 
держалка) и правой передней (желтая держалка) ветвей ворот-
ной вены (интраоперационная фотография)
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процесса с вовлечением большого сальника, правой 
доли печени с исходящим из нее объемным обра-
зованием, петель тонкого кишечника и поперечной 
ободочной кишки. Объемное образование печени 
плотноэластической консистенции имело неровную 
поверхность с выраженной и трудно контролируемой 
диффузной контактной кровоточивостью и распола-
галось в проекции сегментов IVb, V, VI и частично VIII 
(рисунок 4).

После резекции большого сальника и разделения 
спаек с петлями кишечника выполнена мобилизации 
единым блоком правой доли печени с опухолью и 
правой паранефральной клетчаткой, на которую она 
распространялась. Выполнена диссекция элементов 
печеночно-двенадцатиперстной связки с перевязкой 
правой печеночной артерии и раздельной перевяз-
кой правых передней и задней ветвей воротной вены  
(рисунок 5).

После сосудистой «деафферентации» правой 
доли печени с опухолью выполнена мобилизация 
позадипеченочного отдела нижней полой вены с по-
следовательным клипированием и/или прошиванием 
коротких коммуникантных печеночных вен и перевяз-

кой правой печеночной вены. Разделение паренхимы 
выполнено с применением моно- и биполярной элек-
трокоагуляции. Объем оперативного вмешательства: 
правосторонняя гемигепатэктомия, расширенная за 
счет резекции сегмента IVb, холецистэктомия, уда-
ление паранефральной клетчатки справа, резекция 
большого сальника (рисунок 6). Продолжительность 
вмешательства – 360 мин; объем интраоперационной 
кровопотери – 200 мл; экстубирована через 14 ча-
сов после окончания операции. Страховочные дре-
нажи удалены к 13-м суткам послеоперационного 
периода. Удлинение сроков дренирования брюшной 
полости обусловлено кратковременным наличием 
примеси желчи в раневом отделяемом. Выписана из 
стационара на 17-е сутки после операции с нормаль-
ными лабораторными показателями функции печени 
и ультразвуковыми характеристиками печеночного 
кровотока.

Учитывая радикальный характер оперативного 
вмешательства, специфическая терапия не прово-
дилась, пациент был оставлен под динамическим на-
блюдением. 

В течение второго года наблюдения отмечено 
появление и нарастание лабораторных и инструмен-
тальных признаков портальной гипертензии, обу-
словленной формированием стеноза в области устья 
левой воротной вены. Через 20 мес. после операции 
пациентке выполнена баллонная ангиопластика и 
стентирование воротной вены (рисунок 7).

По данным объективных методов обследования, 
отмечена положительная динамика в виде нормали-
зации количественного значения тромбоцитов, умень-
шения размеров селезенки, что свидетельствовало о 
купировании признаков портальной гипертензии.

При контрольном амбулаторном обследовании, 
через 34 мес. после резекции и 14 мес. после стен-
тирования воротной вены, у пациентки не выявлено 
признаков рецидива опухоли и гемодинамически зна-
чимых проявлений портальной гипертензии.

Обсуждение результатов лечения

Описанный случай иллюстрирует возможность 
развития ВМО редкой локализации у ребенка первого 
года жизни, сложности в постановке диагноза и под-
ходы к терапии данного вида опухоли при локализа-
ции процесса в печени.

Следует отметить, что для детей первого года 
жизни ВМО рассматривается как крайне редкое со-
бытие. Данные о частоте встречаемости ВМО в дет-
ской популяции отсутствуют. По данным крупных ис-
следований показано, что внелегочные формы ВМО 
встречаются преимущественно у детей в возрасте до 
10 лет жизни, однако медиана возраста на момент 
постановки диагноза составляет 5,0–9,7 лет [6, 7]. 

Рисунок 6
Вид операционной раны после радикального удаления ВМО 
(интраоперационная фотография)

Рисунок 7
Этап баллонной ангиопластики и стентирования воротной вены 
(интраоперационная рентгенограмма)
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Как отмечено выше, в детской популяции преоб-
ладают внелегочные формы ВМО, на долю которых 
приходится до 70% всех случаев [7], при этом пер-
вое место по частоте поражения занимает брюшная 
полость. Типично вовлечение в процесс большого 
сальника, брыжейки толстой и тонкой кишки, желуд-
ка [2]. 

ВМО печени впервые была описана в 1953 году 
[8]. Гистологически опухоль представляет собой 
сочетание веретеноклеточного компонента в окру-
жении клеток воспалительного инфильтрата – плаз-
матические клетки, эозинофилы, нейтрофильные 
лейкоциты. Важно отметить, что особенности гисто-
логической картины ВМО легли в основу существо-
вания в научной литературе большого количества 
терминов, обозначающих один и тот же процесс, что 
в свою очередь привело к терминологической пута-
нице и затруднению в систематическом накоплении 
информации о данном виде опухоли. Исторически 
наиболее часто использовали термин «воспалитель-
ная псевдоопухоль», однако сегодня общепризнан 
термин «ВМО» [4]. 

В большинстве случаев информация о ВМО пе-
чени ограничена описаниями отдельных случаев или 
небольшими группами пациентов [9–11]. 

В обзоре литературы, посвященнoм воспали-
тельным псевдоопухолям печени, авторы обобщили 
информацию о 215 клинических случаях заболе-
вания у детей и взрослых за период с 1975 по 2009 
год [9]. По-видимому, в части случаев речь не шла 
об истинном неопластическом процессе. В крупном 
ретроспективном исследовании G. Torzilli и соавт. 
показано, что частота встречаемости ВМО – 3 (0,7%) 
случая на 403 пациента, которым проводили опера-
тивное вмешательство по поводу наличия объемного 
образования печени. Большинство описанных ВМО 
печени имели структуру единичного солидного обра-
зования, наиболее часто локализуясь в правой доле 
печени [10]. В литературе описаны также случаи 
мультифокального поражения печени у пациентов с 
ВМО [10].

S. Nagarajan и соавт. выявили 35 случаев разви-
тия ВМО печени у детей, описанных в международной 
литературе за период с 1971 по 2008 год. Возраст 
пациентов варьировал от 3 мес. до 15 лет при равном 
соотношении мальчиков к девочкам [12].

Этиология ВМО длительное время оставалась 
неясной. К этиологическим факторам развития 
ВМО исторически относили различные инфекцион-
ные агенты, травмы, иммуносупрессивную терапию, 
включая интересные наблюдения формирования 
опухоли у реципиентов ТГСК [4]. Существовало не-
сколько теорий происхождения ВМО печени, наибо-
лее широко цитируемой была теория развития вос-
палительных изменений в ответ на проникновение 

микроорганизмов в паренхиму печени через систему 
воротной вены с формированием облитерирующего 
флебита и гранулемы [9, 13]. Также существовала 
аутоиммунная теория возникновения ВМО, такая как 
IgG4-ассоциированный склерозирующий холангит, 
при котором описывалась инфильтрация паренхимы 
органа IgG4-позитивными плазматическими клетками 
и Т-лимфоцитами [14]. В настоящее время доказано, 
что ВМО – опухоль с промежуточным биологическим 
потенциалом, что подтверждает выявление неслу-
чайных хромосомных аномалий, в первую очередь с 
вовлечением гена ALK [1, 4]. 

Клинические проявления при ВМО неспецифич-
ны и характеризуются наличием общих симптомов 
воспалительной активности, интоксикации, болевого 
синдрома, лихорадкой, потерей массы тела; зача-
стую может иметь место длительное индолентное те-
чение. Характерно развитие анемического синдрома, 
который может у детей раннего возраста быть пер-
вым проявлением заболевания [3]. Анализ 35 случа-
ев ВМО печени у детей показал, что наиболее частый 
симптом при данной локализации опухоли – лихорад-
ка (40%), тогда как другие конституциональные сим-
птомы, включая анорексию, снижение массы тела, 
ночные поты, выявляли менее чем у 20% пациентов. 
Симптомы со стороны желудочно-кишечного тракта 
были представлены болями в животе (43%), нали-
чием пальпируемого объемного образования (28%), 
рвотой и диареей (14%). В 23% случаев отмечалась 
желтуха [12]. У описанного нами пациента случай-
но выявленная при осмотре по поводу беспокойства 
ребенка гепатомегалия являлась одним из первых 
проявлений заболевания, позволивших заподозрить 
течение неопластического процесса. 

Первичная диагностика ВМО без гистологиче-
ской верификации невозможна в виду отсутствия 
специфических лабораторных и инструментальных 
маркеров [3, 4]. В ряде случаев у пациентов с ВМО 
описано повышение маркеров воспалительного от-
вета (лейкоцитоз, СРБ, СОЭ, ферритин); при локали-
зации процесса в печени за счет механической об-
струкции желчных путей и формирования синдрома 
холестаза возможно повышение активности фер-
ментов (аланинаминострансферазы – АЛТ, аспарта-
таминотраснферазы – АСТ, щелочной фосфатазы – 
ЩФ), гипербилирубинемия за счет прямой фракции, 
гиперлипидемия. В описании клинического случая 
Т. Ogawa и соавт. встретилось упоминание, что при 
ВМО может наблюдаться повышение уровня онко-
маркера – Cancer Antigen 19-9 (CA 19-9), однако, как 
известно, данный маркер неспецифичен для ВМО и 
характерен для ряда доброкачественных заболева-
ний гепатобилиарной системы [15]. 

В дифференциальной диагностике наиболее 
частой опухоли печени детского возраста – гепато-
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бластомы может играть роль повышение уровня аль-
фа-фетопротеина (АФП) в крови, что не характерно 
для ВМО, однако следует помнить – у пациентов ран-
него возраста высокие значения АФП могут иметь 
физиологический характер [5, 16]. В таблице пред-
ставлен дифференциальный диагноз образований 
печени в зависимости от возраста и уровня АФП [16].

Радиологические методы исследования, такие 
как МСКТ, МРТ, ультразвуковое исследование (УЗИ) 
не имеют специфических характеристик в отноше-
нии ВМО. По данным МСКТ с внутривенным контра-
стированием ВМО может иметь картину гиповаску-
лярного образования за счет наличия в структуре 
опухоли фиброзной ткани, а также схожую картину 
для метастатического поражения печени и холан- 
гиокарциномы (последняя не характерна для детско-
го возраста) [17]. МРТ свидетельствует о наличии 
гипоинтенсивного сигнала на Т1-взвешенных изо-
бражениях с умеренным или высоким (гиперинтен-
сивным) сигналом на Т2 [9]. Таким образом, диффе-
ренциальная диагностика данного вида опухолей от 
других очаговых поражений печени не может быть 
основана на результатах визуализационных методов 
исследования. Зачастую рентгенологическая карти-
на может быть схожа с целым рядом других злокаче-
ственных и доброкачественных образований печени, 
таких как гепатобластома, холангиокарцинома, лим-
фома, метастатические опухоли, абсцессы и др. 

Наши данные свидетельствуют о том, что ВМО 
должна быть включена в дифференциально-диагно-
стический ряд у пациентов с выявленным образова-
нием печени, особенно в случае наличия клинических 
симптомов и лабораторных маркеров воспалительно-
го ответа. У описанного нами пациента по данным КТ 
и МРТ отмечалось наличие увеличенных лимфатиче-
ских узлов в области ворот печени, что заставляло 

думать о возможной злокачественной природе про-
цесса. Значения АФП соответствовали референтным 
для ребенка 11 мес., что в сочетании с данными визу-
ализационных методов исследования ускорило при-
нятие решения о проведении биопсии опухоли. 

Как подчеркнуто выше, основной метод, позво-
ляющий верифицировать диагноз, – гистологиче-
ское исследование. Принимая во внимание нали-
чие различных гистологических паттернов, с целью 
корректной верификации диагноза рекомендуется 
обязательное проведение иммуногистохимического 
исследования. К иммуногистохимическим характе-
ристикам ВМО относится наличие экспрессии целого 
ряда маркеров мышечной линии дифференцировки: 
гладкомышечный актин (Smooth Muscle Actine), мы-
шечно-специфический актин (Muscle-specific actin), 
Десмин (Desmin), Цитокератин (Cytokeratin), Вимен-
тин (Vimentin), тогда как S100, CD21 и миоглобин в 
большинстве случаев негативны [18]. Характерна, но 
не патогномонична для ВМО экспрессия ALK. 

Было предложено несколько классификаций 
ВМО печени, основанных на особенностях гистоло-
гической картины. А. Someren и соавт. в 1978 году 
выделили три гистологических типа: ксантограну-
лематозный, плазмоклеточный гранулематозный и 
склерозирующий [19].

В 2001 году S.L. Lee и соавт., основываясь на 
описанных ранее случаях ВМО печени (74 пациен-
та), предложили морфологическую классификацию 
данного вида образований, базирующуюся на на-
личии единичных или множественных узлов. Тип 1 
представлен единичным крупным солидным узлом, 
имеющим характерную рентгенологическую карти-
ну за счет наличия центрально расположенной зоны 
некроза. Тип 2 представлен множественными узлами 
небольшого размера, трудно дифференцируемыми 

Таблица 
Дифференциальная диагностика опухолей печени в зависимости от возраста и уровня АФП 
[цитата по Brugieres с дополнениями]

Возраст, 
лет 

АФП
 в пределах возрастной нормы 

АФП 
в пределах 10–104 нг/мл АФП > 104 нг/мл 

0–3 

Злокачественная рабдоидная опухоль
Рабдомиосаркома 

Гемангиома 
Мезенхимальная гамартома 

Воспалительная миофибробластическая опухоль

Гемангиома 
Мезенхимальная гамартома 

Гепатобластома 
Гепатобластома

3–10 

Рабдомиосаркома 
Эмбриональная саркома печени

Мезенхимальная гамартома 
Злокачественная рабдоидная опухоль 

Воспалительная миофибробластическая опухоль

Мезенхимальная гамартома 
Гепатобластома 

Переходные (transitional) опухоли печени
Гепатоцеллюлярная карцинома 

10–15 

Фиброламеллярный вариант 
гепатоцеллюлярной карциномы
Эмбриональная саркома печени

Фокальная нодулярная гиперплазия
Аденома 

Воспалительная миофибробластическая опухоль

Переходные (transitional) 
опухоли печени

Гепатоцеллюлярная карцинома

Переходные (transitional) опухоли печени
Гепатоцеллюлярная карцинома
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от метастатических очагов при других злокачествен-
ных новообразованиях [20]. У пациента, описанного 
в настоящей работе, опухоль характеризовалась на-
личием крупного солидного образования с участком 
центрального некроза, что соответствует типу 1 по 
Lee. 

В исследовании Y. Zen и соавт. (2007) была пред-
ложена новая система классификации ВМО печени. 
Согласно данной классификации были выделены 
два гистологических типа: лимфоплазмоцитарный 
и фиброгистиоцитарный типы. Фиброгистиоцитар-
ный тип характеризуется обильной гистиоцитарной 
инфильтрацией, включая пенистые макрофаги или 
многоядерные гигантские клетки. Лимфоплазмоци-
тарный тип определялся воспалительным процессом, 
наличием лимфоплазмоцитарной инфильтрации.  
Наличие воспалительного инфильтрата в сочетании 
со стромальным фиброзом с пролиферацией фибро-
бластов описано при обоих гистологических типах 
[14]. При этом авторы склонны рассматривать лим-
фоплазмоцитарный тип не как истинную ВМО, а как 
IgG4-ассоциированное заболевание. 

Важным в подтверждении неопластической при-
роды ВМО и выделении данного вида опухоли как от-
дельной нозологической формы послужили резуль-
таты цитогенетических исследований. В 2001 году 
группой авторов под руководством C.M. Coffin было 
показано, что в основе патогенеза ВМО лежат реа-
ранжировки гена киназы анапластической лимфомы 
(Anaplastic Lymphoma Kinase – ALK), располагаю-
щегося в локусе 2p23 хромосомы. При ИГХ методе 
исследования в 50% отмечена экспрессия ALK на 
уровне белка. Наиболее часто транслокации гена 
ALK встречаются у пациентов младшего возраста 
и, как правило, ассоциированы с более доброкаче-
ственным течением [21]. Выявление экспрессии ALK 
при ИГХ исследовании может помочь при проведении 
дифференциальной диагностики с другими верете-
ноклеточными видами опухолей. Наиболее проблем-
ной группой с точки зрения диагностики и лечения 
в настоящее время являются ALK-негативные ВМО. 
Тем не менее углубленные молекулярно-генетиче-
ские исследования, проведенные в последние годы, 
пролили свет на генетические события, лежащие в 
основе их развития. Показано, что в патогенезе дан-
ного вида ВМО лежат транслокации таких генов, как 
ROS1, RET, NTRK3, PDGRFb [22–24]. 

В представленном в настоящей статье случае у 
ребенка была диагностирована ВМО с перестройкой 
гена ALK. При этом экспрессия ALK определялась 
лишь одним из двух использованных моноклональ-
ных антител. Кроме того, реаранжировка ALK была 
выявлена методом сравнительной экзомной экспрес-
сии 5’ и 3’ концов гена ALK, с последующей ОТ-ПЦР 
на известный химерный транскрипт, позволившим 

выявить химерный транскрипт TPM3ex6/ALKex20. 
При этом перестройка не определялась методом 
FISH. Данное наблюдение подчеркивает необходи-
мость оценки статуса гена ALK различными метода-
ми, включая ИГХ, FISH, ОТ-ПЦР и секвенирование но-
вого поколения (Next Generation Sequensing – NGS).

У описанного нами пациента был выявлен химер-
ный транскрипт TPM3ex6/ALKex20, который является 
одним из наиболее часто выявляемых генетических 
событий при данном виде опухоли [25]. В исследо-
вании С.М. Lovly и соавт. из 37 проанализированных 
образцов ВМО перестройки генов TPM3 и TPM4 опре-
делялись в 6 (16,2%) случаях, в 5 случаях опухоль 
локализовалась в брыжейке [22]. 

Стандартизованных подходов к лечению ВМО в 
настоящее время не существует. «Золотой стандарт» 
терапии ВМО – полное хирургическое удаление.  
Нерадикальное хирургическое лечение повыша-
ет риск развития рецидивов при данной нозологии.  
В литературе описано небольшое количество слу-
чаев ВМО печени с локальным рецидивом/метаста-
тическим поражением после проведенной частичной 
гепатэктомии [26, 27].

В исследовании P.J. Goldsmith и соавт. пред-
ставлены результаты сравнения хирургического и 
консервативного подходов к терапии у пациентов 
с воспалительной псевдоопухолью печени. В 68% 
случаях была выполнена гемигепатэктомия; в 21% 
– сегметэктомия. Сравнение летальных исходов в 
этих двух группах не показало значимой разницы  
(p > 0,05) [9]. В данную группу, по-видимому, входили 
пациенты как с истинной ВМО печени, так и с дру-
гими состояниями, которые трактовались как воспа-
лительная псевдоопухоль, что могло объяснять ответ 
опухоли на консервативную, включая антибактери-
альную, терапию. В исследовании S. Nagarajan и со-
авт. большинство пациентов детского возраста (85%) 
были подвергнуты хирургическому лечению [12].

В научной литературе описаны различные ва-
рианты лечения, включая применение высоких доз 
глюкокортикостероидов (ГКС), нестероидных проти-
вовоспалительных препаратов (НПВС) и полихимио-
терапии, преимущественно с использованием комби-
наций на основе доксорубицина и ифосфамида [4]. 
Однако крупных клинических исследований, которые 
свидетельствовали об эффективности тех или иных 
видов лечения, до сих пор не проводили, результаты 
различных методов терапии основывались на описа-
нии отдельных клинических случаев. Описаны также 
случаи спонтанной регрессии ВМО печени [28, 29].

В 2013 году Детская онкологическая группа 
(США) опубликовала результаты первой фазы ис-
следования таргетной терапии ингибитором ALK 
кризотинибом у пациентов с опухолями детского воз-
раста, имеющих мутации/транслокации гена ALK, ко-
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торые продемонстрировали впервые эффективность 
кризотиниба у пациентов с нерезектабельными ВМО 
[30]. Во второй фазе клинического исследования, 
опубликованной в 2017 году, было показано, что ча-
стота объективных ответов на терапию в группе па-
циентов с ВМО составила 86% [31]. Однако основную 
проблему на данный момент представляют нерезек-
табельные/метастатические формы ВМО, не имею-
щие транслокаций с участием генов ALK или ROS1. 
Для данной группы пациентов спектр терапевтиче-
ских опций ограничен.

В описанном нами случае верифицированный  
путем биопсии диагноз и анатомическое располо-
жение опухоли позволили провести радикальное  
хирургическое вмешательство, что транслировалось 
в длительную безрецидивную выживаемость.

Выводы

Особенность данного клинического случая со-
стоит в развитии ВМО печени у ребенка раннего воз-
раста. Отсутствие специфических рентгенологиче-
ских и лабораторных маркеров затрудняет раннюю 
диагностику, что подчеркивает необходимость вклю-
чения данного вида новообразований в дифферен-

циально-диагностический ряд у детей с объемными 
образованиями печени. 

В описанном клиническом случае подчеркнута 
необходимость оценки молекулярно-генетического 
профиля опухоли различными методами, что в свою 
очередь может явиться обоснованием проведения 
таргетной терапии у пациентов с наличием трансло-
кации вышеуказанных генов. В нашем случае допол-
нительные опции терапии не предпринимались ввиду 
радикального хирургического лечения. 
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