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Влияние РИК на исход АлТ от 

HLA-идентичного родственного донора 

у больных ОЛЛ в первой ремиссии из-

учалось в ретроспективном исследова-

нии 601 пациента старше 45 лет. РИК 

выполнено у 97 больных. Частота ре-

цидивов за 2 года в группах MAК/РИК 

составила 30 vs 42 % (p = 0,0007), 

смертность, не связанная с рециди-

вом, — 32 vs 22 % (p = 0,04), DFS — 

38 vs 37 % (p = 0,42). Поскольку в 

группе РИК были представлены преи-

мущественно пациенты с серьезными 

сопутствующими заболеваниями, дела-

ется вывод, что для больных ОЛЛ стар-

ше 45 лет проведение АлТ с РИК яв-

ляется правомерным методом лечения 

при невозможности выполнения стан-

дартного МАК.

Аналогичные результаты получены 

при лечении 160 больных ОЛЛ груп-

пы высокого риска (больные с лей-

козом Ph+, комплексными хромо-

сомными аберрациями, про-B-ОЛЛ, 

B-ОЛЛ с исходным лейкоцитозом бо-

лее 30 000 � 109/л, случаи с медлен-

ным достижением ремиссии). При про-

ведении АлТ с РИК в первой ремиссии 

вероятность выживания в течение 5 лет 

не отличалась от МАК (0,6 и 0,51 соот-

ветственно).

Целесообразность использова-

ния аллогенной трансплантации с РИК 

у больных ОМЛ, имеющих родствен-

ного HLA-идентичного донора, но не 

подходящих для стандартного МАК 

(25 больных), исследовалась в срав-

нении с пациентами, леченными толь-

ко химиотерапией без транспланта-

ции ГСК (60 больных). TRM составила 

12 %. 7-летняя DFS оказалась значи-

тельно выше в группе АлТ (60 vs 23 %; 

p = 0,003). Авторы заключают, что АлТ 

с РИК должны использоваться у боль-

ных ОМЛ, нуждающихся в АлТ, если 

стандартный режим кондиционирова-

ния противопоказан.

При сравнении РИК (488 транс-

плантаций) и МАК (1596 трансплан-

таций) в качестве подготовки к нерод-

ственной АлТ при ОМЛ не обнаружено 

существенно значимых различий DFS 

и TRM у больных старше и моложе 

50 лет. Частота рецидива после АлТ во 

2–3-й ремиссии ОМЛ оказалась зна-

чительно выше в группе с РИК.

Другие способы улучшения ре-
зультатов лечения с использова-
нием трансплантации ГСК продол-

жают исследоваться. На конференции 

представлены результаты применения 

новых видов МАК, обладающего мень-

шей органной токсичностью, например 

на основе внутривенного введения бу-

сульфана. Добавление ТТО (179 боль-

ных ОМЛ) в относительно невысокой 

дозе (400 Гр) к режиму кондициони-

рования, включающему флударабин/

бусульфан/тимоглобулин, позволи-

ло снизить риск рецидива после АлТ с 

69 до 34 % (p = 0,004) без увеличения 

уровня TRM. У больных ОМЛ с высо-

ким риском (цитогенетические марке-

ры плохого прогноза, недостаточный 

ответ на первый курс химиотерапии, 

наличие мутаций FLT-3 тирозинкина-

зы) предлагается приблизить АлТ ко 

времени установления диагноза. Не-

сколько исследователей начинали вы-

полнять РИК в период аплазии кост-

ного мозга, вызванной индукционной 

терапией в первом или втором курсе 

лечения. Такое изменение программы 

позволило улучшить общую и безре-

цидивную выживаемость в этой про-

гностически неблагоприятной группе 

больных. Вероятность общей и безре-

цидивной выживаемости (OS и DFS) в 

течение 24 мес. составила около 70 %. 

У больных Ph+ ОЛЛ для профилак-

тики рецидивов после АлТ применяет-

ся иматиниб пред- или посттрансплан-

тационно. Для уменьшения смертности 

вследствие РТПХ после неродствен-

ных АлТ к режиму кондиционирования 

предлагается добавлять алемтузумаб.

Рабочей группой ЕВМТ прове-

ден анализ результатов аллогенных со-

вместимых родственных транспланта-

ций у больных ОЛ в Западной Европе 

в последние годы. В 1990–2006 гг. вы-

полнено 459 родственных совмести-

мых трансплантаций при ОМЛ, 181 — 

при ОЛЛ. Миелоаблативный режим 

кондиционирования был применен у 

90 % пациентов, костный мозг в каче-

стве источника ГСК использовался в 

54 % случаев. DFS выросла (с 57 % в 

1990–2002 гг. до 60 % в 2003–2006 гг.) 

как результат сокращения смертности 

вне рецидива (с 22 до 15 %; p = 0,02). 

Частота рецидива осталась прежней. 

Вероятность 2-летней общей выжива-

емости составила 652 %. Безреци-

дивная выживаемость была выше при 

трансплантации КМ по сравнению со 

СКПК (63 vs 51 %; p = 0,015). Безре-

цидивная выживаемость при выполне-

нии ТТО-содержащих режимов конди-

ционирования оказалась существенно 

выше по сравнению с только химио-

терапевтическими режимами (63 vs 

55 %; p = 0,03). Результаты и их раз-

личия правомочны как для больных 

ОМЛ, так и для больных ОЛЛ. Кро-

ме того, статистический анализ выявил 

отрицательное влияние на показатель 

DFS возраста больного старше 40 лет 

(p = 0,03) и диагноза ОЛЛ (p = 0,02). 

Факторами, ассоциированными с высо-

ким риском рецидива, оказались: кон-

диционирование без ТТО (p = 0,007), 

использование в качестве источника 

ГСК СКПК (p = 0,01), интервал от ди-

агноза до трансплантации менее 9 мес. 

(p = 0,03), соотношение полов донор/

реципиент — любое, кроме женщина/

мужчина (p = 0,01).

Таким образом, авторы установили 

улучшение результатов аллогенных со-

вместимых родственных транспланта-

ций у больных ОЛ в Западной Европе 

в последние годы за счет уменьшения 

смертности, не связанной с рецидивом. 

Они считают целесообразным включе-

ние в режим кондиционирования ТТО. 

Необходимо дальнейшее исследование 

причины увеличения рецидивов при ис-

пользовании СКПК. Рецидив лейкоза 

остается основной проблемой.

ТРАНСПЛАНТАЦИЯ ГЕМОПОЭТИЧЕСКИХ СТВОЛОВЫХ 
КЛЕТОК ПРИ МНОЖЕСТВЕННОЙ МИЕЛОМЕ

Индукционная химиотерапия с после-

дующей аутологичной транспланта-

цией в настоящее время является 

стандартной практикой ведения па-

циента со впервые выявленной мно-

жественной миеломой (ММ). Это ле-

чение, тем не менее, не приводит к 

излечению. У пациентов, достигших 

ремиссии, развивается рецидив. Не-

удача лечения заставляет постоян-

но искать и апробировать новые про-

граммы терапии.

Использование АлТ после МАК 

ограничено высокой смертностью 

в связи с трансплантационными 

осложнениями, а результаты АлТ 
после кондиционирования снижен-

ной интенсивности до последнего 

времени оставались противоречи-

выми.

На конференции рабочая группа 

ЕВМТ привела предварительные ре-

зультаты лечения 356 больных ММ по 

программам, включающим либо АуТ 

(мелфалан 200 мг/м2), либо АуТ/АлТ-

РИК (флудара по 30 мг/м2 3 раза + 

ТТО 2 Гр, донор-сиблинг). При отсут-

ствии значимых различий в TRM (4 vs 

11 %; p = 0,05) частота рецидива со-

ставила 48 и 43 % соответственно, без-
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рецидивная выживаемость — 46 % в 

обеих группах. Общая выживаемость 

также существенно не различалась 

(70 vs 67 %), однако кривая общей вы-

живаемости в группе АуТ/АлТ-РИК 

после 3 лет наблюдения стойко остава-

лась на уровне 60 %, в группе АуТ фор-

мирования плато не произошло.

При сравнении программ двой-

ной АуТ и АуТ/АлТ-РИК зафиксиро-

вана TRM 5 vs 15 % соответственно 

(p = 0,09). Частота полной ремиссии 

оказалась значительно выше в груп-

пе с АлТ-РИК (10 vs 35 %; p = 0,02). 

Несмотря на отсутствие существенных 

различий в общей выживаемости, ее 

кривая в группе АлТ-РИК также сфор-

мировала плато после 3 лет. Аналогич-

ные результаты получены в еще одном 

подобном исследовании.

При использовании в программе 

АуТ/АлТ-РИК неродственного донора 

отмечено быстрое восстановление ге-

мопоэза, сравнимое по скорости с род-

ственной трансплантацией. 2-летняя 

общая выживаемость составила при 

неродственной и родственной транс-

плантациях 62 и 82 %, выживаемость 

без прогрессирования (PFS) — 55 и 

20 % соответственно.

Таким образом, результаты иссле-

дований, представленных на конфе-

ренции ЕВМТ, свидетельствуют, что 

использование АлТ после кондицио-

нирования сниженной интенсивности 

приводит к выраженному противоопу-

холевому эффекту при ММ и предупре-

ждает прогрессирование болезни более 

эффективно, чем двойная АуТ.

Представлены также интерес-

ные данные об использовании двой-

ной АуТ или АуТ/АлТ-РИК у боль-

ных ММ, первично рефрактерных к 

VBAD. Выживаемость таких больных 

оказалась сходной с наблюдаемой у 

«химиочувствительных» пациентов, 

получавших аналогичную высокодо-

зную терапию.

Поскольку длительная выжива-

емость зависит от полноты ремис-

сии ММ перед трансплантацией, де-

лаются попытки выявления наиболее 

эффективной предтрансплантацион-

ной терапии. Предлагается исполь-

зование доксорубицина и дексаме-

тазона в сочетании с бортезомибом 

(Velcade, Велкейд) (31 % полных от-

ветов до трансплантации), сочетание 

Велкейда, талидомида и дексамета-

зона (82 % полных ответов до транс-

плантации).

Для оценки влияния на исход АуТ 

режима кондиционирования выполня-

лось сравнение стандартного (мелфа-

лан 200 мг/м2) и исследуемого прото-

колов. Последний включал этопозид 

(200 мг/м2 в сутки, дни с –6 до –4), ти-

отепа (60 мг/м2в сутки, дни с –5 до –3) 

и мелфалан (60 мг/м2 в сутки, дни с –4 

до –2). В обеих группах смертности, 

связанной с трансплантацией, не на-

блюдалось. В группе больных, лечив-

шихся мелфаланом, живы 60 % паци-

ентов, медиана наблюдения составила 

41 мес., медиана общей выживаемости 

достигнута на 71-м месяце. В группе 

больных, получивших кондициониро-

вание тремя препаратами, живы также 

60 % пациентов, медиана наблюдения 

составила 79 мес., медиана общей вы-

живаемости не достигнута.

Предварительные результаты еще 

одного протокола кондиционирования 

перед АуТ, включающего бортезомиб и 

мелфалан, были представлены в сооб-

щении из Южной Кореи.

Достаточно много внимания на кон-

ференции было уделено программам 

лечения рецидива ММ после транс-

плантации ГСК как аутологичных, так 

и аллогенных. При рецидиве после АлТ 

применяли леналидомид, бортезомиб, 

талидомид и переливание лимфоци-

тов донора (DLI). При рецидиве после 

Аут использовалась вторая АуТ, АлТ с 

РИК, химио/иммунотерапия (бенда-

мустин, талидомид, преднизолон). Ра-

бочая группа EBMT представила ре-

зультаты исследования двух программ 

лечения рецидивов ММ после ауто-

логичной трансплантации: VTD (Vel-

cade-Thalidomide-Dexamethasone) и 

TD (Thalidomide-Dexamethasone). Вы-

явлено преимущество терапии VTD по 

сравнению с TD.

ТРАНСПЛАНТАЦИЯ ГЕМОПОЭТИЧЕСКИХ 
СТВОЛОВЫХ КЛЕТОК В ЛЕЧЕНИИ ЛИМФОМ

Аутологичная трансплантация при 

лимфомах выполняется в течение дли-

тельного периода времени, ее место 

в программе лечения наиболее часто 

встречающихся лимфом определено. 

Объем информации о результатах АлТ 

при лимфомах значительно меньший.

Ориентировочно оценить актив-

ность и результаты использования АлТ 

при лимфомах можно по данным, пред-

ставленным German Registry for Stem 

Cell Transplantation за период с 1998 

по 2006 г. Аллогенная трансплантация 

выполнена 947 больным с неходжкин-

скими лимфомами (НХЛ) и 120 боль-

ным с лимфомой Ходжкина (ЛХ). Ча-

стота использования АлТ при НХЛ 

возросла с 38 трансплантаций в 1998 г. 

до 181 — в 2006 г. Частота АлТ по по-

воду ЛХ колеблется, максимальное ко-

личество — 20 процедур — было вы-

полнено в 2001 г. С 2002 г. проводятся 

преимущественно HLA-совместимые 

неродственные пересадки. Гистоло-

гические варианты НХЛ, при кото-

рых проводилась трансплантация: 

диффузная В-клеточная крупнокле-

точная лимфома — 26 %, фоллику-

лярная лимфома — 21 %, лимфома 

зоны мантии — 16 %, анаплазиро-

ванная Т-крупноклеточная лимфо-

ма — 7 %. ТТО-содержащие режимы 

кондиционирования были использо-

ваны перед трансплантацией у 43 % 

больных НХЛ и только у 32 % боль-

ных ЛХ (p = 0,02). Протоколы конди-

ционирования сниженной интенсивно-

сти применяли у 37 % больных НХЛ и 

40 % — ЛХ. 5-летняя общая выжива-

емость составила 34 и 32 % в группах 

Т- и В- НХЛ и только 13 % в группе 

больных ЛХ.

При диффузной В-крупно-
клеточной лимфоме (DLBCL) ау-

тологичная трансплантация является 

методом выбора при химиочувствитель-

ном рецидиве. У пациентов старшей 

возрастной группы это лечение ис-

пользуется значительно реже, эффек-

тивность его оценена плохо. В реги-

стре EBMT зафиксировано 463 АуТ у 

пациентов 60 лет и старше (311 боль-

ных в возрасте 60–64 лет, 139 — 

65–69 лет, 13 — 70–74 года). Ре-

зультаты сравнивались с полученными 

у пациентов более молодой возрастной 

группы. Смертность вне связи с реци-

дивом в течение 100 дней после транс-

плантации составила 4,4 vs 2,8 %, в 

течение 1 года — 8,7 vs 4,7 % и в тече-

ние 3 лет — 10,8 vs 6,5 % (p = 0,002). 

Риск рецидива был 38 и 32 % соответ-

ственно (p = 0,006), 3-летняя выжива-

емость без прогрессирования — 51 vs 

62 % (p < 0,001) и общая выживае-

мость — 60 vs 70 % (p < 0,001). Та-

ким образом, АуТ представляется ме-

тодом лечения, который вполне может 

быть использован у некоторых больных 

DLBCL старшей возрастной группы.

Аллогенная трансплантация при 
DLBCL используется преимуществен-
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