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1Цель данной работы –сравнение результатов интерпретации данных иммунофенотипирования (ИФТ) острого лимфобластного лей-

коза (ОЛЛ) в 26 лабораториях проточной цитометрии Российской Федерации и Казахстана. Участникам исследования было предло-
жено интерпретировать результаты ИФТ 10 пациентов с ОЛЛ. Анализ полученных результатов показал наличие 4 основных катего-
рий расхождений: диагностика В-линейных ОЛЛ на фоне выраженной регенерации в костном мозге, крайняя вариабельность 
заключений по ИФТ пациентов с Т-ОЛЛ, сложности в диагностике лейкозов неясной линейности, а также существенные различия 
формата заключений, которые крайне затрудняют стандартизацию ИФТ. Дальнейшее проведение подобных исследований с широким 
обсуждением результатов и итоговой разработкой консенсусного алгоритма анализа данных проточной цитометрии позволят сделать 
первые шаги в стандартизации применения данного лабораторного метода в онкогематологии в Российской Федерации и странах СНГ.

Ключевые слова: проточная цитометрия, острый лимфобластный лейкоз, стандартизация

DOI: 10.17650/1818-8346-2016-11-3-68-75

Results of external quality control study in flow cytometric acute lymphoblastic leukemia diagnostics
А. M. Popov1, Т. Yu. Verzhbitskaya2, E. E.. Zueva3, 4, О. V. Anan’eva5, Е. V. Babenko6, L. V. Baydun7, Е. A. Belyakova8, Е. V. Boyakova9, 
О. G. Bortnikova10, М. V. Gorchakova4, L. Yu. Grivtsova11, E. N. Grinkevich12, Yu. V. Davydova13, E. I. Zakhar’ko14, О. I. Illarionova1, 

N. M. Kapranov13, Е. A. Koroleva15, S. A. Kochengina16, E. G. Kuz’mina17, Е. A. Kustova18, Т. A. Makarova19, Yu. V. Mirolyubova20, 
О. E. Murashkina21, Т. Yu. Mushkarina17, Е. S. Nisheva19, I. A. Novikova22, E. Yu. Osipova1, G. E. Pluzhnikova10, М. E. Pochtar’23, 

N. V. Pronkina24, E. B. Rusanova4, Е. B. Rybkina14, О. V. Seliverstova9, N. N. Tupitsin11, G. I. Uleyskaya25, N. T. Urazalieva18, 
L. G. Fechina2, О. V. Khoroshikh26, О. E. Tsareva27, L. A. Shchekina25, S. A. Plyasunova1, S. A. Lugovskaya23

1Federal Research Center of Pediatric Hematology, Oncology and Immunology named after Dmitry Rogachev,  
Ministry of Health of Russia; 1 Samory Mashela St., Moscow, 117997, Russia; 

2Regional Children Clinical Hospital No 1; 32 S. Deryabinoy St., Ekaterinburg, 620088, Russia; 
3Department of Molecular Biology, Faculty of Natural Sciences, Ariel University; Ariel, 40700, Israel; 

4Laboratory of Clinical Immunology and Molecular Diagnostics, Department of Laboratory Diagnostics, I. P. Pavlov First Saint Petersburg 
State Medical University, Ministry of Health of Russia; 6–8, L. Tolstogo St., Saint Petersburg, 197022, Russia; 

5Tyumen State Medical University, Ministry of Health of Russia; 54 Odesskaya St., Tyumen, 625023, Russia; 
6I.P. Pavlov First Saint Petersburg State Medical University, Ministry of Health of Russia, R. M. Gorbacheva Research Institute of Pediatric 

Oncology, Hematology and Transplantology; 6–8, L. Tolstogo St., Saint Petersburg, 197022, Russia; 
7Russian Children Clinical Hospital, Ministry of Health of Russia; 117 Leninskiy Prospect, Moscow, 119571, Russia; 

8North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov, Ministry of Health of Russia; 41 Kirochnaya St., Saint Petersburg, 191015, Russia; 
9Blood Transfusion Station of the Moscow Healthcare Department; 31 Bakinskaya St.,, Moscow, 125167, Russia; 

10Regional Children Clinical Hospital; 168 Blagodatnaya St., Rostov-on-Don, 344000, Russia; 
11N.N. Blokhin Russian Cancer Research Center, Ministry of Health of Russia; 23 Kashirskoe Shosse, Moscow, 115478, Russia; 

12Nizhnevartovsk Regional Children Clinical Hospital; 30 Severnaya St., Nizhnevartovsk, 628609, Russia; 
13Scientific Clinical Laboratory of Immunophenotyping of Blood Cells and Bone Marrow, National Research Center for Hematology, 

Ministry of Health of Russia; 4 Novyy Zykovskiy Proezd, Moscow, 125167, Russia; 
14Central Clinical Diagnostic Laboratory with a Group of Hemostasis Disorders, National Research Center for Hematology,  

Ministry of Health of Russia; 4 Novyy Zykovskiy Proezd, Moscow, 125167, Russia; 
15Diagnostic Center of the Altai Region; 75a Komsomol’skiy Prospect, Barnaul, 656038, Russia; 

16Chelyabinsk Regional Children Clinical Hospital; 42a Blukhera St., Chelyabinsk, 454087, Russia; 
17A.F. Tsyb Medical Radiological Research Center – Branch of the National Medical Radiological Research Center,  

Ministry of Health of Russia; 4 Koroleva Sr., Obninsk, 249036, Russia; 
18Research Center of Pediatrics and Pediatric Surgery; 146 al’ – Farabi St., Almaty, Kazakhstan; 

19Children City Hospital No 1; 14 Avangardnaya St., Saint Petersburg, 198205, Russia; 
20Federal Almazov North-West Medical Research Center, Ministry of Health of Russia; 2 Akkuratova St., Saint Petersburg, 197341, Russia; 

21Children Regional Clinical Hospital; 1 Pobedy Square, Krasnodar, 350007, Russia; 
22Rostov Research Institute of Oncology, Ministry of Health of Russia; 63 14th Liniya St., Rostov-on-Don, 344019, Russia; 

23Department of Clinical Laboratory Diagnostics, Russian Medical Academy of Postgraduate Education, Ministry of Health of Russia; 
Build. 1, 2/1 Barrikadnaya St., Moscow, 125993, Russia; 

24Clinic of Immunopathology, Research Institute of Fundamental and Clinical Immunology; 14 Yadrintsevskaya St., Novosibirsk, 630099, Russia; 
25City Clinical Hospital No 31; 3 Dinamo Prospect, Saint Petersburg, 197110, Russia; 

26Irkutsk the Badge of Honor Order Regional Clinical Hospital; 100 Yubileynaya St., Irkutsk, 664049, Russia; 
27Saratov State Medical University named after V.I. Razumovsky, Ministry of Health of Russia; 112 Bol’shaya Kazach’ya St., Saratov, 410012, Russia

Comparison of interpretation of acute lymphoblastic leukemia (ALL) flow cytometric diagnostics data was the aim of the study. Immunophe-
notyping data obtained from 10 patients with ALL were analysed separately in 26 laboratories from Russian Federation and Kazahstan. 
Results comparison showed four main type of discordance: B-lineage ALL diagnostics during heavy bone marrow regeneration, great vari-
ability of T-ALL interpretation, complexity of ambiguous lineage acute leukemia and, finally, very different report types, unique for each 
laboratory. All these problems are the serious obstacles for standardization of flow cytometric ALL diagnostics in multicenter setting. Contin-
uation of similar QC rounds following by consecutive discussions with further development of consensus diagnostic algorithm could be the first 
step for standardization of ALL immunophenotyping in Russian Federation and CIS countries.

Key words: flow cytometry, acute lymphoblastic leukemia, standardization
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1 Введение

Определение иммунофенотипа опухолевых клеток 
методом многоцветной проточной цитометрии явля-
ется одним из основных диагностических инструмен-
тов при остром лимфобластном лейкозе (ОЛЛ) у детей 
и взрослых [1–3]. Различия в антигенном профиле 
лейкемических бластов позволяют не только уточнить 
линейную принадлежность ОЛЛ, но и выбрать наибо-
лее подходящую терапевтическую схему для достиже-
ния оптимального результата лечения. К сожалению, 
проточная цитометрия является во многом весьма субъ-
ективной технологией, так как анализ и интерпретация 
данных напрямую зависят от квалификации и навыка 
оператора [4]. В связи с тем, что данные иммунофено-
типирования (ИФТ) используются для стратификации 
пациентов в рамках крупных многоцентровых иссле-
дований по терапии ОЛЛ, необходима максимально 
возможная стандартизация данного метода диагности-
ки. В европейских и американских исследовательских 
группах эта проблема решается двумя путями: либо 
централизацией диагностики в нескольких крупных 
лабораториях, специалисты которых обладают доста-
точным опытом работы, либо проведением жесткой 
процедуры стандартизации работы большого количества 
лабораторий, включающей контроль работы прибора, 
использование унифицированных панелей монокло-
нальных антител, автоматический анализ данных при 
помощи специального программного обеспечения [4, 5].

Исторически для классификации ОЛЛ по иммуно-
фенотипу используется система, предложенная в 1995 г. 
группой EGIL [6], с учетом позднее внесенных в нее 
изменений [7, 8]. Однако в последнем на данный мо-
мент пересмотре классификации Всемирной органи-
зации здравоохранения (ВОЗ) роль ИФТ в диагности-
ке ОЛЛ была существенно снижена [9]. По сути, она 
свелась к дифференциальной диагностике с острым 
миелоидным лейкозом (ОМЛ), уточнению В- или Т-
линейной принадлежности опухолевых лимфобластов, 
исключению лейкоза Беркитта и диагностике острых 
лейкозов неясной линейности [9]. Тем не менее тра-
диционно чаще всего диагностика ОЛЛ проводится 
по классификации EGIL, но с учетом вновь выделяе-
мых групп опухолей, в том числе и по классификации 
ВОЗ [9–11].

Наличие в Российской Федерации и большинстве 
стран СНГ своих протоколов лечения ОЛЛ как у детей, 
так и у взрослых [12–15] определяет необходимость 
выработки национальных стандартов диагностическо-
го ИФТ. Хотя российскими группами периодически 
публикуются примеры применения классификаций 
EGIL и ВОЗ [16–18], каких-либо общих подходов 
к проведению цитометрической диагностики ОЛЛ 
до настоящего времени не разработано. В то же время 
оказалось, что в лабораториях, проводящих цитоме-
трическую диагностику, существуют совершенно раз-
ные подходы к пробоподготовке, настройкам прибо-
ров, анализу и интерпретации полученных результатов 

[19]. Поэтому целью данной работы стало сравнение 
результатов интерпретации данных ИФТ ОЛЛ в раз-
личных лабораториях проточной цитометрии Россий-
ской Федерации и Казахстана.

Материалы и методы
Исследование проводилось в 2 раунда. В 1-м раун-

де приняли участие 18 лабораторий из Российской Фе-
дерации и 1 из Республики Казахстан. Одна российская 
лаборатория от участия отказалась. Участники были раз-
делены на 2 группы. В 1-ю группу вошли 6 лабораторий, 
обладающих большим опытом в диагностике острых 
лейкозов (ОЛ), остальные 13 составили 2-ю группу. 
Так как в результате 1-го раунда исследования не было 
выявлено существенных различий в сопоставимости 
результатов 2 групп, 2-й раунд исследования прово-
дился уже без такого разделения участников. В нем 
приняли участие 22 лаборатории, при этом к участникам 
1-го раунда добавились еще 7 российских лабораторий, 
но 4 из ранее включенных результаты своей работы 
не прислали. Как и запрашивалось органи заторами ис-
следования, все участники 1-го раунда и часть участни-
ков 2-го раунда прислали результаты на исполь зуемых 
в лабораториях бланках заключений по ИФТ ОЛ.

В качестве материала были использованы данные 
ИФТ 10 пациентов, которым диагностическое иссле-
дование было выполнено в лаборатории иммунофе-
нотипирования гемобластозов ГБУЗ СО «Областная 
детская клиническая больница № 1» (Екатеринбург). 
В 1-м раунде было предложено проанализировать ре-
зультаты ИФТ бластных клеток у 5 детей в возрасте 
от 9 мес до 10 лет. У 3 пациентов был диагностирован 
ОЛЛ из В-линейных предшественников (ВП-ОЛЛ), 
у 1 – Т-линейный ОЛЛ (Т-ОЛЛ), а 1 пациент находился 
в полной продолжающейся ремиссии на фоне те рапии 
ВП-ОЛЛ, однако в костном мозге (КМ) наблюдалась 
выраженная В-линейная регенерация, что позволило 
на основании цитологического исследования предпо-
ложить развитие рецидива опухоли. Во 2-й раунд были 
включены 2 взрослых пациента и 3 детей. У всех 5 боль-
ных иммунофенотип бластов соответствовал Т-ОЛЛ, 
однако в 1случае вследствие коэкспрессии миелоперо-
ксидазы опухолевый иммунофенотип мог быть клас-
сифицирован согласно критериям ВОЗ как смешан-
но-фенотипический лейкоз (MPAL) [9]. Антигенный 
профиль 2 пациентов соответствовал ОЛЛ из ранних 
Т-линейных предшественников (ЕТР-ОЛЛ) [10, 11]. 
Суммарно иммунофенотип бластных клеток всех па-
циентов представлен в таблице 1.

Участникам исследования было предложено ин-
терпретировать результаты ИФТ, показанные на то-
чечных графиках экспрессии антигенов. На графиках 
были отображены только опухолевые клетки, а границы 
негативной области расставлены в виде квадрантов с ука-
занием процентного соотношения клеток, попавших 
в каждый регион. В то же время нормальные В- и Т-лим-
фоциты, по флуоресценции которых эти границы вы-
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ставлялись, на графиках не были показаны. Выделение 
опухолевых клеток и расстановка квадрантов были про-
ведены организаторами исследования. Данные были 
предоставлены в таком формате потому, что задачей 
исследования являлось сопоставление результатов ин-
терпретации данных ИФТ опухолевой популяции. Пре-
доставление «сырых» цитометрических данных ставило 
бы результат в зависимость также и от анализа экс-
прессии антигенов всеми ядросодержащими клетками 
КМ, что затруднило бы определение источника рас-
хождения результатов. Для адекватной оценки интен-
сивности экспрессии участникам также была предо-

ставлена информация о том, какими флуорохромами 
мечены использовавшиеся антитела.

Статистическая значимость различия в количест-
ве случаев ошибочной диагностики рецидива ВП-ОЛЛ 
при наличии выраженной регенерации КМ между 
группами лабораторий определялась при помощи точ-
ного критерия Фишера в программе Statistica 7.0. Раз-
личия считали достоверными при р < 0,05.

Результаты
В 3 случаях ВП-ОЛЛ значимых расхождений меж-

ду лабораториями не выявлено. Семнадцать (89,5 %) 

Общая характеристика пациентов, включенных в исследование

Паци-
ент Пол Воз- 

раст

Направи-
тельный 
диагноз

Относительное 
количество  

бластов  
по данным цито-
морфологии, %

Относитель-
ное количест-

во бластов  
по данным 

иммунофено-
типирования, 

%

Иммунофенотип бластных 
клеток

Коэкспрессия 
антигенов  

других линий

Заклю-
чение 

по EGIL  
[6, 7] 

MPAL 
по ВОЗ? 

[9] 

ETP-
ОЛЛ? 

[10, 11] 

1-й раунд

№ 1 М 2 года ОЛ 83,0 71,6
CD19+CD22+iCD79a+ 

CD34+CD10+CD38+ 

CD58+CD45–/+
Нет BII-ОЛЛ Нет  – 

№ 2 М 5 лет ОЛ 69,0 66,1

CD19+CD22+iCD79a+ 

CD33+CD13+ 

CD10+CD38+ 
CD58+CD45+

CD13, CD33 BII-ОЛЛ Нет  – 

№ 3 Ж 10 лет ОЛЛ, 
рецидив 26,0 22,4 CD19+CD22+iCD79a+ 

CD10+CD20+CD45+ Нет Норм. ВП Нет  – 

№ 4 Ж 9 мес ОЛ Тотально 47,6

CD19+CD22–/+ 

 iCD79a+CD133+ 

CD15+CD34+CD38+ 
CD58+CD45+NG2+

CD15, NG2 BI-ОЛЛ Нет  – 

№ 5 М 8 лет ОЛ Тотально 92,1

CD7+iCD3+iCD79a+ 
CD33+CD117+CD34+ 

CD3+CD8+CD45+ 

CD5+CD99+CD10+iTdT+

CD10, CD33, 
CD117, iCD79a TIV-ОЛЛ Нет Нет

2-й раунд

№ 1 М 21 год ОЛ Тотально 90,6 CD7+iCD3+iCD79a+ 

CD33+CD34+CD45+ CD33, iCD79a TI-ОЛЛ Нет Да

№ 2 М 11 лет ОЛ 94,0 90,6
CD7+iCD3+CD33+ 

CD117+CD34+CD13+ 

CD2+CD45+

CD13, CD33, 
CD117 BAL Нет Да

№ 3 М 23 года ОЛ Тотально 93,1

CD7+iCD3+CD1a+ 

CD5+CD14+CD2+ 

CD3+CD8+CD45+ 

CD4+CD10+CD34+

CD10, CD14 TIII-ОЛЛ Нет Нет

№ 4 Ж 8 лет ОЛ Тотально 90,8

CD7+iCD3+CD1a+ 

CD5+CD13+CD2+ 

CD3+CD8+CD45+ 

CD4+CD10+CD33+ 
iCD79a+TCRγδ+

CD10, CD33, 
CD13, iCD79a TIII-ОЛЛ Нет Нет

№ 5 Ж 10 мес ОЛ 86,0 76,4
CD7+iCD3+CD1a+ 

CD5+CD2+CD8+CD45+ 

CD4+iMPO+iCD79a+
iCD79a, MPO TIII-ОЛЛ Да Нет

Примечание. Внутриклеточная экспрессия антигенов отмечена буквой «i». MPAL – смешанно-фенотипический лейкоз [9]; ЕТР-ОЛЛ – ОЛЛ 
из ранних Т-линейных предшественников [10, 11]; BAL – острый бифенотипический лейкоз [6, 7].
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из 19 участвовавших лабораторий в заключение по па-
циенту № 2, кроме BII-варианта по EGIL [6], также 
вынесли коэкспрессию CD13 и CD33. В случае № 4 
9 (47,4 %) участников вынесли в заключение позитив-
ность по CD15, а 7 (36,8 %) – по NG2. При этом у дан-
ного пациента в 4 (21,0 %) лабораториях предположили 
наличие перестройки гена MLL, а в 2 (10,5 %) о нали-
чии такой реаранжировки было заявлено без сомнений. 
Кардинальные расхождения результатов вызвал паци-
ент № 3. При анализе распределения клеток на точеч-
ных графиках хорошо видно, что выделенные лимфо-
бласты являются нормальными ВП (рис. 1) [20–22], 
однако в 2 из 6 лабораторий 1-й группы и в 8 из 13 
лабораторий 2-й группы эти клетки были расценены 
как опухолевые, т. е. большинством участников реци-
див ОЛЛ был диагностирован ошибочно. При этом 
частота ошибок между группами лабораторий хотя 
и различалась (33,3 и 61,5 % для 1-й и 2-й групп соот-
ветственно), но статистической значимости эта раз-
ница не достигла (р = 0,259). В единственном для 1-го 
раунда случае Т-ОЛЛ сопоставимость результатов между 
лабораториями отсутствовала. Всего от 19 участников 
было получено 20 заключений, так как в 1 лаборато-
рии предложили 2 разных варианта диагноза. TIV-
вариант, соответствующий классификации EGIL, был 
определен только в 2 (10,0 %) лабораториях. Одиннад-
цать (55,0 %) участников диагностировали TII, несмо-
тря на экспрессию поверхностного CD3, 1 (5,0 %) – TI, 
1 (5,0 %) – MPAL, а 5 (25,0 %) указали только Т-ли-
нейную принадлежность опухоли без уточнения вари-
анта по EGIL. Коэкспрессия 1 миелоидного антигена 
была указана в 5 (25,0 %) заключениях, а 2 – в 9 (45,0 %). 
Только 1 лаборатория указала также экспрессию В-ли-
нейных маркеров CD10 и iCD79a.

Так как наибольшие расхождения результатов 
в разных лабораториях были получены для Т-линей-

ного ОЛЛ, во 2-й раунд исследования были включены 
только пациенты с преобладанием Т-лимфоидного 
иммунофенотипа. Распределение результатов, полу-
ченных из разных лабораторий, показано на рис. 2. 
Наиболее разнообразные заключения были получены 
для пациента № 2, чей случай представлял собой ЕТР-
ОЛЛ, однако по классификации EGIL соответствовал 
острому бифенотипическому лейкозу. Четыре (18,2 %) 
и 7 (31,2 %) из 22 лабораторий отметили ЕТР-природу 
опухолевых клеток у пациентов № 1 и № 2 соответст-
венно. При этом данная категория, не входящая в клас-
сификацию EGIL, 2 группами выносилась в качестве 
единственного диагноза. Важно отметить, что неболь-
шая часть лабораторий в случае № 4 диагностировала 
не TIII-вариант ОЛЛ, несмотря на экспрессию CD1a. 
В подавляющем большинстве случаев в заключение вы-
носилась коэкспрессия миелоидных антигенов и CD79a, 
однако на наличие на мембране бластов CD10 указы-
вали гораздо реже.

Присланные бланки заключений очень существенно 
различались. Варьировали как способы перечисления 
антигенов и указания степени их экспрессии, так и опи-
сательная часть заключений. В ряде случаев итоговое 
заключение формулировалось в виде суммарного имму-
нофенотипа опухолевых клеток и соответствия опреде-
ленному варианту ОЛЛ. Однако в бланках некоторых 
лабораторий также была существенная описательная 
часть, зачастую содержащая не только полученные ре-
зультаты, но и различные предположения авторов.

Обсуждение
Иммунофенотипическая диагностика ОЛЛ имеет 

большое значение для правильного подбора противо-
опухолевой терапии. Именно поэтому стандартизация 
данного лабораторного метода является абсолютно не-
обходимой для корректной работы любых коопериро-

Рис. 1. Распределение В-линейных предшественников в костном мозге пациента № 3 1-го раунда исследования (верхний ряд) и типичное рас-
пределение клеток при нормальном В-линейном развитии [20–22]. Красной рамкой выделена область В-линейных предшественников

CD20                                                             CD34                                                              CD45                                                             CD58
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ванных групп по лечению ОЛ. Поскольку в странах 
СНГ до настоящего времени отсутствуют какие-либо 
стандарты проведения ИФТ, выполненное нами ис-
следование можно считать своего рода первой попыт-
кой ши рокого обсуждения необходимости разработки 
уни фицированных подходов к применению проточ-
ной цитометрии в онкогематологии.

Анализ полученных результатов показал наличие 
4 основных категорий расхождений.

Первой выявленной проблемой оказалась диагно-
стика ВП-ОЛЛ на фоне выраженной В-линейной ре-
генерации в КМ. Более чем в половине участвовав-
ших лабораторий высокое относительное содержание 
нормальных ВП было интерпретировано как рецидив 
BII-ОЛЛ. Выраженная регенерация КМ может являть-
ся причиной ошибок в диагностике как первичного 
ОЛЛ (реже), так и рецидивов опухоли (чаще), поэтому 
умение четко различать иммунофенотип опухолевых 
и нормальных ВП крайне важно. Однако, возможно, 
именно благодаря проведению кругового исследова-
ния удалось обратить внимание участников на нали-
чие данной проблемы. Вероятно, итогом станет более 
внимательный анализ относительно небольших попу-
ляций ВП в КМ пациентов с подозрением на ОЛЛ 
или рецидив данного заболевания.

Второй существенной проблемой стала крайняя ва-
риабельность заключений по ИФТ пациентов с Т-ОЛЛ. 
Способов ее решения два. При диагностике ОЛЛ нуж-
но либо пользоваться уже созданными классифика-
циями, либо путем детального многоцентрового обсу-
ждения сформулировать новую оригинальную систему 
диагностики ОЛЛ. Однако до тех пор, пока такое об-
суждение не проводится, приходится интерпретиро-
вать результаты проточной цитометрии в соот ветствии 
с классификацией EGIL [6]. Это, в свою очередь, тре-
бует четкого соблюдения критериев диагностики каж-
дого из иммунологических вариантов Т-ОЛЛ [6], что 
существенно ограничивает субъективный компонент 
ИФТ. Следует также отметить, что большинство лабо-
раторий не отмечали в заключениях соответствие ан-
тигенного профиля бластов клинически значимой 
группе ЕТР-ОЛЛ [10, 11]. Однако данная категория 
не входит в классификацию EGIL, поэтому она долж-
на указываться отдельно от иммунологического вари-
анта ОЛЛ (от TI до TIV), но не заменять его. В отличие 
от Т-ОЛЛ, при ВП-ОЛЛ результаты, полученные из 
разных лабораторий, отличались несущественно.

Третьей причиной расхождения результатов стали 
сложности в диагностике лейкозов неясной линейно-
сти. Существенные различия в критериях определения 

Рис. 2. Варианты диагнозов, полученные для пациентов 2-го раунда кругового исследования. MPAL – смешанно-фенотипический лейкоз; ЕТР-
ОЛЛ – ОЛЛ из ранних Т-линейных предшественников; BAL – острый бифенотипический лейкоз; MPAL - смешанно-фенотипический лейкоз

Пациент № 1                                                                                    Пациент № 2                                                                Пациент № 3

ЕТР-ОЛЛ; 4,6 % Т-ОЛЛ; 4,6 %

ТI-ОЛЛ; 91,0 %

MPAL; 9,1 %

BAL; 4,6 %

ОМЛ; М0; 4,6 %

ОМЛ; 4,6 %

ЕТР-ОЛЛ; 9,1 %

ТI-ОЛЛ; 4,6 %

ТII-ОЛЛ; 63,4 % ТIII-ОЛЛ; 100 %

Пациент № 4                                                                                                         Пациент № 5

MPAL; 63,6 %

ТIII-ОЛЛ; 27,3 %

BAL; 9,1 %

ТIV-ОЛЛ; 4,60 %ТIII/TIV-ОЛЛ; 13,6 %

ТIII-ОЛЛ; 81,8 %
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1 бифенотипичского (EGIL [6]) и смешанно-фенотипи-

ческого (ВОЗ [9]) ОЛ вносят некоторую путаницу как 
в терминологию, так и в саму интерпретацию данных 
проточной цитометрии. Выходом может являться кол-
лективное решение, какой из систем пользоваться, 
либо договоренность указывать соответствие иммуно-
фенотипа категориям по обеим классификациям.

Наконец, существенные различия формата заклю-
чений крайне затрудняют стандартизацию ИФТ. Не-
обходимым является регламентирование как пере-
числения антигенов и степени их экспрессии, так 
и описательной части бланка. За образец могут быть 
взяты уже имеющиеся примеры, принятые в различ-
ных исследовательских группах [23, 24], однако воз-
можна и разработка оригинальной системы докумен-
тирования результатов.

Отдельно стоит вопрос о том, коэкспрессию каких 
антигенов необходимо указывать в итоговом заключе-
нии. Клиническое значение обнаружения миелоидных 
маркеров при ОЛЛ является предметом дискуссий и ни-
как не влияет на выбор терапии, равно как и выявление 
В-линейных антигенов при Т-ОЛЛ. Однако традицион-
но в большинстве лабораторий такие коэкспрессии ука-

зываются в заключении. Также актуален вопрос, на-
сколько целесообразно озвучивать сделанные на основе 
иммунофенотипа опухоли предположения о наличии тех 
или иных молекулярно-генетических аберраций.

Важно отметить, что интерпретация результатов 
является лишь одной из составных частей ИФТ, по-
этому для полноценной стандартизации данного ис-
следования необходима выработка консенсуса также 
в подборе антител, методике пробоподготовки, настрой-
ке цитометра и анализе цитометрических данных.

Заключение
В целом проведенное исследование показало на-

личие существенных расхождений в подходах к интер-
претации результатов диагностического ИФТ ОЛЛ, 
прежде всего при Т-линейной принадлежности опу-
холевых клеток. Только дальнейшие подобные иссле-
дования с широким обсуждением результатов и ито-
говой разработкой консенсусного алгоритма анализа 
данных проточной цитометрии позволят сделать пер-
вые шаги в стандартизации применения данного ла-
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