
ТОМ | VOL. 8
2021Российский журнал ДЕТСКОЙ ГЕМАТОЛОГИИ и ОНКОЛОГИИ

R u s s i a n  J o u r n a l  o f  P e d i a t r i c  H e m a t o l o g y  а n d  O n c o l o g y

43

1

О
б

з
о

р
ы

 л
и

т
е

р
а

т
у

р
ы

  
|| 

 L
it

e
ra

tu
re

 r
e

v
ie

w
s

https://doi.org/10.21682/2311-1267-2021-8-1-43-49

Первичные лимфомы центральной нервной системы 
у детей и подростков

Т.Ю. Павлова, Т.Т. Валиев
ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России; Россия, 115478, Москва, Каширское шоссе, 23

Контактные данные: Татьяна Юрьевна Павлова md.pavlovaty@mail.ru

Первичные лимфомы центральной нервной системы (ПЛЦНС) являются очень редким и одним из самых агрессивных вариантов 

экстранодальных неходжкинских лимфом (НХЛ). ПЛЦНС составляют от 4 до 7 % злокачественных опухолей центральной нерв-

ной системы у взрослых, а их истинная частота у детей неизвестна. В последние несколько десятилетий встречаемость 

ПЛЦНС растет, что, возможно, связано с увеличением числа лиц с первичными и вторичными иммунодефицитами, хотя 

ПЛЦНС диагностируются и у лиц без иммунодефицитных состояний. В связи с редкой частотой встречаемости ПЛЦНС 

у детей и подростков клинико-морфоиммунологические особенности данного экстранодального варианта НХЛ нуждаются 

в обобщении и систематизации. Не менее актуальной проблемой является выбор тактики терапии ПЛЦНС в педиатрии. 

В настоящем обзоре представлен мировой и отечественный опыт диагностики и лечения ПЛЦНС у детей и подростков.
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Primary central nervous system lymphomas (PCNSL) are very rare and one of the most aggressive variants of extranodal non-

Hodgkin’s lymphomas (NHL). PCNSL comprise from 4 to 7 % of malignant tumors of the central nervous system in adults, and their true 

frequency in children is unknown. In the last few decades, the frequency of PCNSL has been increasing, possibly due to an increase the number 

of people with primary and secondary immunodeficiencies, although PCNSL are also diagnosed in people without an immunodeficiency 

condition. Due to the rare occurrence of PCNSL in children and adolescents, the clinical and morphoimmunological features of this extranodal 

variant of NHL need to be generalized and systematized. No less important problem is the choice of therapeutic tactics for PCNSL therapy 

in children. Current review presents the world and domestic experience in the diagnosis and treatment of pediatric and adolescent PCNSL.
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Введение 
По данным канцер-регистра США, ежегодно реги-

стрируется в среднем 14 случаев первичных лимфом 

центральной нервной системы (ПЛЦНС) среди лиц 

детского и подросткового возраста [1]. При анализе 

данных с 1973 по 1998 г. ПЛЦНС составляли около 

1 % всех вариантов неходжкинских лимфом (НХЛ) 

у пациентов моложе 19 лет. Данное злокачественное 

новообразование возникает у 4 % детей с первичным 

иммунодефицитом и в 0,57–1 % при вирусе иммуно-

дефицита человека (ВИЧ) [2]. На территории Север-

ной Америки в начале 2000-х годов зарегистрировано 

43 случая ПЛЦНС среди детей и подростков. Средний 

возраст пациентов на момент постановки диагноза 

составляет 9 лет (диапазон – 1,3–18 лет). Частота 

встречаемости ПЛЦНС среди лиц мужского пола 

выше, чем у женщин, в 2–5 раз [3–6].

В Германии из 3740 случаев НХЛ среди детского 

населения с 1990 по 2011 г. ПЛЦНС были диагности-

рованы у 17, что составило 0,45 % [5].

По данным Европейской мультицентровой группы 

по изучению НХЛ у детей (EICNHL) и международ-

ной группы Берлин–Франкфурт–Мюнстер (BFM), 

за период с 1991 по 2019 г. было зарегистрировано 

75 случаев ПЛЦНС у пациентов младше 19 лет [7].

В России эпидемиологические данные о ежегод-

ных случаях ПЛЦНС у детей отсутствуют. Редкость 

этого заболевания, с одной стороны, и стремительное 

развитие онкогематологии (появление новых данных 

о морфо-иммунологических и молекулярно-био-

логических особенностях НХЛ, выделение новых 

вариантов и самостоятельных нозологических форм 

в рамках НХЛ, дополнения классификации опухолей 

кроветворной и лимфоидной тканей Всемирной орга-

низации здравоохранения (ВОЗ)), с другой стороны, 

заставляют пересматривать ранее установленные 

диагнозы и затрудняют проведение крупных про-

спективных исследований для определения диагнос-

тических и терапевтических подходов при ПЛЦНС 

у детей и подростков. Современные представления 

о клинических, инструментальных и иммунобиоло-

гических особенностях ПЛЦНС у детей основаны на 

единичных работах, анализирующих небольшие груп-

пы больных.

Клиническая картина первичных лимфом централь-
ной нервной системы

Клинические проявления ПЛЦНС характеризу-

ются неврологической манифестацией: повышение 

внутричерепного давления (головные боли, тошно-

та, рвота, признаки отека диска зрительного нерва), 

паралич лицевого и других черепно-мозговых нервов, 

снижение зрения, диплопия, дизартрия, атаксия, 

бульбарный паралич, тетра- и гемипарез, умственная 

отсталость [1, 6, 8–12]. Реже наблюдаются судоро-

ги, потеря зрения, проптоз, слабость мышц нижних 

и верхних конечностей, нистагм, парестезии, пси-

хологические нарушения, вялость и сонливость [1, 

12–15]. В-симптомы отсутствуют у 79 % больных 

[7]. Длительность анамнеза от момента появления 

первых симптомов до установления диагноза состав-

ляет от нескольких недель до 3 мес [4]. Как правило, 

предварительные клинические диагнозы, с которыми 

наблюдаются пациенты до морфо-иммунологической 

верификации опухоли, это менингит, энцефалит, рас-

сеянный склероз.

Методы визуализации в диагностике первичных 
лимфом центральной нервной системы

Лучевые методы диагностики не позволяют выя-

вить характерные особенности ПЛЦНС, дифферен-

цирующие их от поражений центральной нервной 

системы (ЦНС) иного генеза. Дифференциальный 

диагноз необходимо проводить с гетерогенной груп-

пой опухолей ЦНС, метастатическим поражением, 

демиелинизирующими заболеваниями, а также 

с последствиями инфекционного и паразитарного 

генеза. При помощи магнитно-резонансной (МРТ) 

и компьютерной (КТ) томографий с контрастным 

усилением можно определить локализацию опухоли, 

размер, структуру, наличие отека в окружающих тка-

нях и смещение срединных структур головного мозга. 

В настоящее время методом выбора для диагностики 

лимфом ЦНС является МРТ. Для ПЛЦНС характерна 

локализация в головном и/или спинном мозге в виде 

солидных опухолевых узлов, оболочках ЦНС и струк-

турах глаза [7, 12].

У детей ПЛЦНС могут располагаться локально 

или мультифокально. Наиболее частые локализа-

ции: теменная и лобная доли, мозговые оболочки, 

мозжечок, гипофиз и гипоталамус. Кроме того, для 

ПЛЦНС детского возраста более характерны лепто-

менингеальные поражения, тогда как у взрослых чаще 

имеет место перивентрикулярное поражение белого 

вещества головного мозга и базальных ганглиев [1]. 

В исследовании O. Abla et al. при ПЛЦНС у детей 

методом нейровизуализации являлась КТ с контраст-

ным усилением, которая позволила выявить характер-

ную гетерогенную структуру опухоли с выраженным 

отеком и кольцевидным накоплением контрастного 

препарата по периферии опухолевого образования 

[1, 6, 16]. Накопление контрастного вещества в виде 

кольцевидных структур у взрослых встречается реже 

[17, 18].
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Лабораторная диагностика первичных лимфом цен-
тральной нервной системы

В общем и биохимическом анализах крови изме-

нений может и не быть. Уровень лактатдегидрогена-

зы, как правило, в пределах нормальных значений 

(199–481 Ед/л) [4]. Присутствие в ликворе опухолевых 

клеток при ПЛЦНС не является обязательным кри-

терием диагноза. Диссеминация опухоли за пределы 

ЦНС практически не происходит. Случаи вовлечения 

костного мозга при ПЛЦНС у детей не описаны.

Стандартом морфо-иммунологической диагнос-

тики ПЛЦНС является стереотаксическая биопсия, 

редко – биопсия лептоменингеальных пораженных 

структур ЦНС, в виде казуистических описаны случаи 

диагностики ПЛЦНС на аутопсии, а также при помо-

щи иммунофенотипического, цитогенетического 

или анализа ликвора методом полимеразной цепной 

реакции. Около 30–35,1 % случаев ПЛЦНС составля-

ет диффузная В-крупноклеточная лимфома (ДВКЛ), 

10–29,7 % – анапластическая крупноклеточная лим-

фома (АККЛ), 16–21,6 % – лимфобластные лимфомы 

из клеток-предшественниц (ЛбЛ), 12–13,5 % – лим-

фома Беркитта (ЛБ), 5 % – гистиоцитарные опухоли 

[7, 19–21]. В виде единичных наблюдений описаны 

варианты ПЛЦНС, при которых определяются имму-

ногистохимические маркеры вируса Эпштейна–Барр. 

Клинические особенности ПЛЦНС, локализации 

поражений, морфо-иммунологические варианты 

и иммунный статус больных представлены в таблице.

Следовательно, в соответствии с данными наибо-

лее крупных исследований, посвященных ПЛЦНС 

у детей, в 18,9–29 % случаев отмечена ассоциация 

лимфом с иммунодефицитами (первичные иммуно-

дефициты, ВИЧ-инфекция, прием иммуносупрес-

сантов после трансплантации костного мозга). По 

данным инструментальных методов, при ПЛЦНС 

характерно мультифокальное поражение (32,4–38 %),

реже опухоль локализуется в мозговых оболочках 

(27,1 %) и долях головного мозга (24,3 %). Редко 

(менее 10 % наблюдений) ПЛЦНС располагаются 

в мозжечке, гипофизе и мозолистом теле. Среди мор-

фо-иммунологических вариантов преобладают ДВКЛ 

и АККЛ [6].

Методы терапии первичных лимфом центральной 
нервной системы

В настоящее время в мировой литературе вопрос 

терапии ПЛЦНС у детей и подростков освещен недо-

статочно, в связи с редкой частотой встречаемости 

и, соответственно, невозможностью проспективного 

анализа эффективности терапии в сопоставимых 

группах [1, 16, 26–29]. Результаты проведенных иссле-

дований показали, что при ПЛЦНС используются 

педиатрические протоколы лечения НХЛ, учитываю-

щие морфо-иммунологический вариант и прогности-

ческую группу риска опухоли [1, 16, 26].

Хирургический метод в лечении ПЛЦНС исполь-

зуется только для стереотаксической биопсии опухо-

ли, коррекции явлений внутричерепной гипертензии 

и декомпрессии. Проведение радикальных операций 

при ПЛЦНС не показано, поскольку течение после-

операционного периода (с возможными осложнени-

ями) может отложить начало программной полихи-

миотерапиии (ПХТ).

Основными методами лечения ПЛЦНС являют-

ся химио- и лучевая терапия (ЛТ), в том числе кра-

ниоспинальная. Используемая суммарная очаговая 

доза (СОД) ЛТ составляет 40–50 Гр. Однако в связи 

с кратковременным эффектом ЛТ, высокой часто-

той ранних рецидивов (61–80 %) и неблагоприятных 

Клинические и морфо-иммунологические особенности ПЛЦНС у детей 

[1, 3, 6, 8, 10, 13–15, 18–20, 22–25]

Clinical and morpho-immunological features of PCNSL in children [1, 3, 6, 

8, 10, 13–15, 18–20, 22–25]

Признак
Sign

Число больных (n = 37)
Number of patients (n = 37)

абс.
abs.

%

Возраст

Age

9,7 года (от 2 до 18 лет)

9.7 years (2–18 years)

Мужской пол

Male
24 64,9

Женский пол

Female
13 35,1

Иммуноморфологический вариант:

Immunomorphological variant:

   ДВКЛ

   diffuse large B-cell lymphoma

   АККЛ

   anaplastic large cell lymphoma

   В-ЛбЛ

   precursor B-cell lymphoblastic lymphoma

   ЛБ

   Burkitt’s lymphoma

   Т-ЛбЛ

   precursor T-cell lymphoblastic lymphoma

13

11

6

5

2

35,1

29,7

16,2

13,5

5,4

Локализация:

Localization:

   мультифокальное поражение

   multifocal lesion

   мозговые оболочки, серп

   brains, sickle

   доли головного мозга (теменная,

   лобная, затылочная, височная)

   lobes of the brain (parietal, frontal, 

   occipital, temporal)

   мозжечок

   cerebellum

   гипофиз

   pituitary

   мозолистое тело

   corpus callosum

12

10

9

3

2

1

32,4

27,1

24,3

8,1

5,4

2,7

Иммунный статус:

Immune status:

   иммунокомпетентные пациенты

   immunocompetent patients

   иммунокомпрометированные 

   пациенты

   immunocompromised patients

30

7

81,1

18,9
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последствий, возникающих после проведенной ЛТ 

(связанных с нейротоксичностью и последующим 

риском развития вторых злокачественных новообра-

зований), проведение данного вида специфической 

терапии остается спорным, и в качестве единственно-

го метода не используется [30–32]. Результаты прове-

денных исследований не показали достоверного пре-

имущества краниальной или краниоспинальной ЛТ 

в лечебных дозах по сравнению с интенсивной ПХТ 

при ПЛЦНС у детей [1, 16].

Прогноз при ПЛЦНС у взрослых больных небла-

гоприятен и 5-летняя бессобытийная выживаемость 

(БСВ) составляет от 25 до 40 % [33]. В исследовании 

О. Abla et al. было показано, что у 10 пациентов детско-

го возраста с ПЛЦНС, получавших только химиотера-

пию без ЛТ, 5-летняя БСВ составила 70,0 %. Несмотря 

на то, что число пациентов было небольшим, пред-

ставленные данные указывают, что выживаемость 

больных с ПЛЦНС без облучения была приемлемой 

и, возможно, лучше, чем сообщалось ранее [1].

Совершенствование схем химиотерапии шло по 

пути включения в протоколы цитостатиков, проника-

ющих через гематоэнцефалический барьер. Установ-

лено, что метотрексат обладает способностью прони-

кать через него в дозах, превышающих 1000 мг/м2 [33]. 

Оптимальная доза метотрексата при лечении ПЛЦНС 

четко не определена, хотя в большинстве исследо-

ваний использовали дозы в диапазоне от 1000 до 

8000 мг/м2, причем наиболее распространенный 

вариант – 3500 мг/м2. Цитарабин также обладает 

доказанной эффективностью при ПЛЦНС, особенно 

в дозах 3000 мг/м2 [34–39]. Сочетанное использование 

высокодозного метотрексата и цитарабина повысило 

показатели выживаемости больных по сравнению 

с монотерапией высокодозным метотрексатом, 2-лет-

няя общая выживаемость (ОВ) составила 64 % по 

сравнению с 18 % [38].

В 1990–2000-е годы активно внедряются в клини-

ческую практику протоколы терапии ПЛЦНС с вклю-

чением метотрексата и цитарабина в высоких дозах, 

а также интратекальным введением метотрексата, 

цитарабина и преднизолона: FAB/LMB 89, 96; B-NHL-

BFM-90, 95; CCG-5961. Из 8 больных, получивших 

лечение по протоколам FAB/LMB, живы 6 (период 

наблюдения составил 12–48 мес) [13, 20]. Наибо-

лее длительный период наблюдения за пациентами 

с ПЛЦНС (до 77 мес) отмечен в литературе при при-

менении ЛТ в СОД 21–50,4 Гр и программной ПХТ, 

основанной на использовании метотрексата в высо-

ких дозах (5000 мг/м2) и цитарабина (12 000 мг/м2

в течение блока терапии). Все 6 пациентов, которым 

проводились ЛТ и ПХТ, живы. В работе J.H. Yoon et al.

для лечения ПЛЦНС у детей использовался прото-

кол FAB/LMB96 (с числом интратекальных введений 

химиопрепаратов, превышающим 11) и 5-летняя ОВ 

составила 83,3–85,0 ± 4,0 %, тогда как ЛТ являлась 

опцией, используемой при лечении рецидивов [4, 7]. 

Применение ЛТ обсуждается в лечении первичных 

больных с ПЛЦНС, у которых морфо-иммунологиче-

ским вариантом НХЛ была АККЛ [5, 7, 40].

В исследованиях P.S. Gaynon et al. и E.S. Park et al. 

представлены результаты терапии ПЛЦНС у 6 детей 

по протоколам FAB/LMB 96 и CCG-106, все 6 боль-

ных живы в течение 9–87 мес после окончания про-

граммной ПХТ с интратекальными введениями мето-

трексата, цитарабина ± преднизолон. Программная 

ПХТ включала метотрексат в дозе 8000 мг/м2, цита-

рабин 3000 мг/м2 (суммарная доза за блок терапии 

12 000 мг/м2), а также винкристин, доксорубицин, 

вепезид и дексаметазон. ЛТ, а также транспланта-

ция гемопоэтических стволовых клеток (ТГСК) 

в 1-й линии терапии не рекомендованы [41, 42].

Проведение интратекальной или интравентрику-

лярной терапии в качестве самостоятельного метода 

лечения ПЛЦНС в настоящее время не показано 

и может быть рассмотрено только в случаях невоз-

можности проведения программной ПХТ. Совре-

менные протоколы ПХТ, основанные на применении 

высокодозного метотрексата, цитозара включают 

интратекальные введения метотрексата ± цитозар 

и преднизолон и являются методом выбора в терапии 

ПЛЦНС [43]. По мере накопления опыта все больше 

педиатрических протоколов терапии НХЛ из зрелых 

В-клеток включают ритуксимаб. Также возможно вве-

дение ритуксимаба интратекально, как при ПЛЦНС, 

так и при поражении ЦНС при В-НХЛ [44, 45].

В случаях рецидива ПЛЦНС применяется ЛТ, 

а также режимы, основанные на бусульфане, тио-

тепе и циклофосфамиде с последующей ТГСК [46]. 

Иногда отмечена чувствительность ПЛЦНС к высо-

кодозному метотрексату, несмотря на то, что тера-

пия метотрексатом уже проводилась ранее. Но более 

оправданной является комбинация химиопрепаратов, 

которые ранее не использовались в лечении и хоро-

шо проникают через гематоэнцефалический барьер. 

Описанные в мировой литературе 2 случая проведе-

ния аутологичной ТГСК у детей с рецидивом ПЛЦНС 

показали, что данный подход оправдан и пациенты 

остаются в полной ремиссии в течение 55–91 мес [1].

Результаты терапии ПЛЦНС у детей с иммуноде-

фицитами существенно хуже. Так, применение ЛТ 

и/или ПХТ в комбинации с антиретровирусной 

терапией существенно повышает степень выражен-

ности энцефалопатии, не позволяя надеяться на 

благоприятный исход ПЛЦНС – все 10 пациентов 

детского возраста с ВИЧ-инфекцией и ПЛЦНС умер-

ли [25, 47–52]. В 3 случаях развития ПЛЦНС у детей 

с первичными иммунодефицитами проведение ПХТ 

с заместительной терапией иммуноглобулинами 

и аллогенными Т-клетками позволило получить пол-

ные ремиссии продолжительностью 17–122 мес [1, 11].

Непосредственные и отдаленные побочные эффек-

ты после терапии ПЛЦНС обусловлены локализацией 

лимфомы и длительностью сдавления нервных ство-

лов. Описаны снижение остроты зрения, мышечная 

слабость и другие проявления неврологического 
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дефицита, как правило, с выраженной положитель-

ной динамикой по сравнению с дебютом заболевания 

[40].

Несмотря на крайне редкую встречаемость 

ПЛЦНС у детей, проведены единичные исследо-

вания, направленные на определение клинических 

и иммунобиологических факторов прогноза. Так, 

в работе A. Attarbaschi et al. было показано, что досто-

верно снижают ОВ иммунодефицитные состояния, 

а также наличие множественных опухолевых очагов. 

Трехлетняя ОВ пациентов без иммунодефицита при 

ПЛЦНС составляет 92 ± 8 %, тогда как все 5 больных 

с ПЛЦНС с сопутствующим первичным или вторич-

ным иммунодефицитным состоянием умерли [7]. 

K.M. Braaten et al. был проведен анализ выживаемости 

пациентов с ПЛЦНС на основании экспрессии опу-

холевыми клетками BCL-6 (маркер герминального 

центра лимфоидного фолликула). Было показано, 

что средняя продолжительность жизни больных при 

обнаружении BCL-6 составила 101 мес, тогда как при 

отсутствии BCL-6 – 14,7 мес [53]. Следует отметить, 

что большинство НХЛ из зрелых В-клеток у детей 

характеризуются герминальным происхождением.

Заключение
ПЛЦНС – самостоятельная, гетерогенная, высо-

коагрессивная и очень редкая группа экстранодаль-

ных опухолей у детей. Точная их частота неизвестна, 

но считается, что она ниже, чем у взрослых и состав-

ляет 0,45–1 % всех НХЛ детского и подросткового 

населения [1, 54, 55]. Примерно у трети больных 

детей ПЛЦНС ассоциированы с иммунодефицитным 

состоянием [16, 56, 57]. Маркеры вируса Эпштейна–

Барр, как правило, не определяются. Клиническая 

картина при ПЛЦНС обусловлена локализацией 

опухоли и представлена общемозговыми и очаговыми 

симптомами, а также клиническими проявлениями 

компрессии структур ЦНС.

По данным МРТ для ПЛЦНС отмечено мультифо-

кальное поражение долей и оболочек головного моз-

га, а также мозжечка. В отличие от большинства НХЛ 

при ПЛЦНС практически не происходит повышения 

уровня лактатдегидрогеназы в крови, а также диссе-

минации за пределы ЦНС.

Среди морфо-иммунологических вариантов 

ПЛЦНС у детей более трети случаев составляют 

ДВКЛ, несколько реже – АККЛ и менее 20 % – ЛбЛ 

и ЛБ. Если ДВКЛ ЦНС является нозологически очер-

ченным вариантом НХЛ, представленным в клас-

сификации опухолей кроветворной и лимфоидной 

тканей ВОЗ (2016 г.), то остальные морфо-иммуноло-

гические типы НХЛ с первичной локализацией в ЦНС 

нуждаются в дополнительном изучении с иммуноло-

гических и молекулярно-биологических позиций.

Основными методами лечения ПЛЦНС были 

хирургический, лучевой и химиотерапевтический. 

В настоящее время показания для хирургического 

метода – это стереотаксическая или открытая биопсия 

опухоли для морфо-иммунологической верификации 

диагноза, а также ургентное разрешение явлений 

компрессионного синдрома. ЛТ не используется 

в качестве лечебного метода в 1-й линии при ПЛЦНС 

(дискутабельными остаются ее роль и место в лечении 

АККЛ с первичной локализацией в ЦНС), но явля-

ется частью программы лечения больных, которым 

невозможно проведение высокоинтенсивной ПХТ. 

Описаны комбинированные подходы терапии реци-

дивов ПЛЦНС с применением ЛТ. По мере накопле-

ния опыта и совершенствования химиотерапии стало 

понятным, что включение ЛТ не улучшает результаты 

лечения детей с ПЛЦНС. Современные программы 

ПХТ (FAB/LMB и B-NHL-BFM), основанные на 

системном использовании высокодозного метотрек-

сата и цитарабина с интратекальным введением мето-

трексата, цитарабина и преднизолона (число интрате-

кальных введений составляет 12), являются методом 

выбора в терапии ПЛЦНС. Эффективность данных 

протоколов очень высока и 5-летняя ОВ достигает 

93 % у иммунокомпетентных больных.

По представленным в литературе единичным 

публикациям, аутологичная/аллогенная ТГСК не 

повышают показатели выживаемости первичных 

больных и могут обсуждаться только в рамках терапии 

2-й линии при рецидиве ПЛЦНС.

Таким образом, с учетом крайне редкой встречае-

мости заболевания, накопление и обобщение опыта 

по диагностике и лечению ПЛЦНС у детей поможет 

определить оптимальную тактику терапии, роль 

и место ритуксимаба в лечении ПЛЦНС зрелокле-

точного В-клеточного происхождения, возможно-

сти интратекальной терапии ритуксимабом, а также 

разработать программы, уменьшающие осложнения 

непосредственно заболевания и проводимого лече-

ния. Объединение и анализ отечественного и зару-

бежного опыта позволят выделить дополнительные 

клинические и биологические прогностические фак-

торы при ПЛЦНС с последующим персонифициро-

ванным подходом к терапии.
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