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3 июля 2012 г. в рамках Конгресса гематологов 
России под председательством проф. А.Г. Туркиной, 
проф. Р. Хельманна и проф. Т.И. Поспеловой состоял-
ся сателлитный симпозиум компании «Бристол-
Майерс Сквибб», посвященный практическим аспек-
там терапии хронического миелолейкоза (ХМЛ) 
в хронической фазе (ХФ).

 Приветственным словом симпозиум открыла 
заведующая научно-консультативным отделением 
химиотерапии миелопролиферативных заболеваний 
ФГБУ «Гематологический научный центр» Минис-
терства здравоохранения РФ д.м.н., проф. Анна 
 Григорьевна Туркина. Ее выступление было посвяще-
но современному состоянию оказания медицинской 
помощи пациентам с ХМЛ в России. В своем докладе 
профессор представила данные регистра больных 
ХМЛ, согласно которым на апрель 2012 г. в России 
насчитывается 6510 пациентов, страдающих ХМЛ, по-
давляющее большинство которых (87,5 %) находятся 
в ХФ. По мнению докладчика, регистр является одним 
из основных инструментов для улучшения качества 
медицинской помощи, благодаря которому можно 
выявить те пробелы в диагностике, мониторинге и те-
рапии ХМЛ, которые требуют решения.

Для обеспечения своевременной диагностики 
и мониторинга заболевания в настоящее время в Рос-
сии работают 14 цитогенетических и 17 молекулярно-
генетических центров. За десятилетие существования 
регистра верификация диагноза проведена у более чем 
6,8 тыс. больных. Однако, несмотря на достигнутые 
успехи в диагностике, своевременный мониторинг, 
согласно современным рекомендациям ведения паци-
ентов с ХМЛ, доступен далеко не всем. Цитогенети-
ческие и молекулярные исследования не финансиру-
ются государством. Среди заболевших в 2010−2011 гг. 
мониторинг терапии не проводился у 34 % больных, 
при этом цитогенетический и молекулярный монито-
ринг проведен лишь у 38 % пациентов, только цитоге-
нетический — у 16 %, только молекулярно-генетичес-
кий — у 12 % пациентов с ХМЛ. Сроки проведения 
мониторинга часто не соблюдаются, что не позволяет 

адекватно оценить своевременность достижения па-
циентами оптимального уровня ответа, а эти показа-
тели являются важными прогностичесими признака-
ми, определяющими дальнейшее течение заболевания.

Для лечения ХМЛ в 2012 г. ингибиторы тирозин-
киназы (ИТК) получают 83 % (n = 5998) больных, при 
этом ИТК 2-го поколения (дазатиниб, нилотиниб) 
доступны только 7,6 % пациентов. Важным обстоя-
тельством на пути обеспечения доступности терапии 
ХМЛ стало то, что ИТК 2-го поколения вошли 
в Перечень жизненно необходимых и важнейших 
 лекарственных средств (распоряжение Правительства 
РФ от декабря 2011 г. «Об утверждении перечня жиз-
ненно необходимых и важнейших лекарственных пре-
паратов на 2012 г.»).

Одним из способов решения обозначенных проб-
лем, по мнению докладчика, является реализация 
 научно-практической программы оказания высоко-
технологичной медицинской помощи больным ХМЛ, 
целью которой является оптимизация лечения паци-
ентов ИТК 1−2-го поколения.

 В своем докладе «Прогнозирование ответов на 
лечение и стратегия применения ИТК 2-го поколения 
во 2-й линии терапии ХМЛ» профессор медицинско-
го факультета Гейдельбергского университета (Герма-
ния) Рюдигер Хельманн представил современные 
подходы к ведению пациентов с резистентностью или 
непереносимостью иматиниба.

Первая часть его выступления была посвящена 
важности раннего достижения глубоких ответов на 
терапию, а также ранним прогностическим признакам 
оптимальных результатов терапии (табл. 1).

Данные, суммированные в табл. 1, демонстрируют, 
что высокий риск по шкале EUTOS позволяет выявить 
группу пациентов с менее благоприятным прогнозом. 
Наличие таких дополнительных хромосомных абер-
раций (ДХА), как +8, +der(22), iso(17q), +19, при пос-
тановке диагноза является прогностическим призна-
ком прогрессирования заболевания. Молекулярный 
ответ (МО) в виде уровня BCR-ABLIS > 10 % или менее 
чем большой цито генетический ответ (БЦО) в 3 мес 
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терапии определяют группу пациентов с меньшей ве-
роятностью достижения высоких ВБП и ОВ. Наличие 
ПЦО и БМО в 12 мес терапии обуславливает низкую 
вероятность прогрессирования заболевания, а достиже-
ние полного молекулярного ответа (ПМО) определяет 
крайне низкую вероятность прогрессирования ХМЛ.

Таким образом, более ранние и глубокие ответы на 
терапию определяют более благоприятные результаты 
терапии и позволяют принимать более ранние реше-
ния о дальнейшей тактике ведения пациента.

Среди основных причин неудачи или субопти-
мального ответа на терапию иматинибом, докладчик 
указал резистентные мутации, клональную эволюцию, 
наследственные особенности транспорта внутрь клет-
ки и обратно, развитие нежелательных явлений (НЯ) 
и приверженность (рис. 1).

Существующие в настоящее время рекомендации по 
ведению пациентов при резистентности и непереноси-
мости лечения определяют оптимальные сроки перево-
да пациентов на 2-ю и 3-ю линию терапии (табл. 2).

При обсуждении возможных критериев выбора 
ИТК 2-го поколения профессор отметил мутационный 
статус пациента и сопутствующие заболевания. Наличие 
мутации T315I определяет резистентность к обоим пре-
паратам и требует применения исследо вательских под-
ходов (понатиниб) или проведения трансплантации. 
При наличии мутаций Y253H, E255K/V, F359C/V сле-
дует избегать назначения нилотиниба, а при мутациях 
Q252H, V299L, F317L не рекомендовано назначение да-
затиниба. Кроме того, учитывая профили токсичности 
препаратов, наличие панкреатита в анамнезе и тяжелой 
формы сахарного диабета не позволяет назначить нило-
тиниб, а хронических заболеваний легких и задержки 
жидкости в организме — дазатиниб.

Профессор представил отдаленные результаты на-
блюдения за пациентами, получающими терапию ИТК 
2-го поколения после резистентности или непереноси-
мости иматиниба.

После 6 лет наблюдения за пациентами, получаю-
щими дазатиниб во 2-й линии терапии в рамках ис-
следования III фазы по оптимизации дозы, хорошо 
изучен профиль безопасности препарата, большинс-
тво НЯ встречались в течение первых 2 лет терапии. 
Кумулятивная частота БМО составила 42 %, и уровень 
ответа был стабильным, при этом на 2 года наблюде-
ния частота полного гематологического ответа (ПГО) 
составила 92 %, БЦО — 63 %, ПЦО — 50 %. Частота 
трансформации в фазу акселерации/бластного криза 
(ФА/БК) в течение 6 лет составила 6 %; ВБП, опреде-
лявшаяся как отсутствие следующих событий: повы-
шение числа лейкоцитов, потеря ПГО или БЦО, по-
вышение числа Ph+ метафаз на ≥ 30 %, подтвержденные 
ФА/БК или смерть, составила 49 %, а ОВ — 71 %. В ис-
следовании было также продемонстрировано влияние 
раннего снижения уровня транскрипта BCR-ABL 
 ниже 10 % в 3 мес на отдаленную выживаемость 
(рис. 2) [3].

Таблица 1. Обзор предикторов раннего ответа на терапию ИТК

Исследование n Исходный уровень 3 мес 6 мес 12 мес Конечная точка

Исходный уровень

Hasford et al., 2011 
(EUTOS)

2060 Высокий риск ПЦО*

Fabarius et al., 2011 1151 ДХА основного пути OВ 

Verma et al., 2009 1292 p190BCR-ABL ВБП 

Ответ

Hanfstein et al., 2012 692 MО 10%, ЧЦО MО 1 %, ПЦО OB

Hehlmann et al., 2011 1014 БМО (0,1 %) OВ

Marin et al., 2012 282 MО 9,84 % MО 1,67 % MО 0,53 % OВ

Jabbour et al., 2011 435 ЧЦО ПЦО OВ

 * — ПЦО в 18 месяцев; БМО — большой молекулярный ответ; ЧЦО — частичный цитогенетический ответ; ПЦО — полный цитогенети-
ческий ответ; ВБП — выживаемость без прогрессирования; ОВ — общая выживаемость.
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Рис. 1. Влияние приверженности терапии на достижение БМО [1]
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Эффективность и безопасность нилотиниба в ХФ 
ХМЛ после резистентности или непереносимости 
иматиниба были продемонстрированы в исследовании 
II фазы. Частота ответов после 2 лет терапии состави-
ла: ПГО — 85 % (72 % при резистентности к иматини-
бу и 90 % при его непереносимости), БЦО — 59 % (56 % 
при резистентности к иматинибу и 66 % при его непе-
реносимости), ПЦО — 44 % (41 % при резистентности 
к иматинибу и 51 % при его непереносимости). ОВ па-
циентов на 2 года наблюдения составила 87 % [4].

Кроме того, в настоящее время доступны данные 
об эффективности нового ИТК BCR-ABL бозутиниба 
во 2-й линии терапии ХМЛ в ХФ: 2-летняя ВБП (про-
грессирование определялось как эволюция заболева-
ния в ФА или БК; удвоение числа лейкоцитов в тече-
ние 1-го месяца с подтвержденным числом лейкоцитов 
во 2-м анализе крови > 20 × 109/л; потеря подтверж-

денного ПГО или БЦО с повышением числа Ph+ мета-
фаз на ≥ 30 %) составила 79 %, а ОВ — 92 % (рис. 3) [5].

Профессор отметил важность раннего переключе-
ния пациентов на другую терапию при неудаче первой 
линии для получения наиболее оптимальных резуль-
татов лечения.

Наряду с эффективностью важной составляющей 
успеха терапии ХМЛ является ее безопасность, особен-
но с учетом необходимости длительного приема препа-
ратов. НЯ при терапии ИТК определяются их действием 
на другие мишени, такие как PDGFR, SRC и др.

Достаточно частым НЯ при терапии ИТК являет-
ся задержка жидкости, которую можно предотвратить, 
соблюдая такие меры, как обучение пациентов, мони-
торинг симптомов задержки жидкости, ограничение 
приема соли; при наличии периферических отеков 
или быстрого набора веса возможно применение ди-
уретиков, а также временное прерывание терапии 
ИТК. Для дазатиниба характерным НЯ является плев-
ральный выпот (ПВ), к факторам риска развития ко-
торого относят возраст старше 65 лет [6], принимае-
мую дозу дазатиниба свыше 100 мг/сут, сопутствующие 
заболевания, сопровождающиеся возможным скопле-
нием жидкости в плевральной полости. В настоящее 

Таблица 2. Рекомендации ЕLN 2009 [2]

Ответ Вторая линия Третья линия

Непереносимость •  Дазатиниб, нилотиниб

Субоптимальный ответ
•  Иматиниб 600 или 800 мг/сут
•  Дазатиниб, нилотиниб
•  Проверить приверженность*

•  Продолжить дазатиниб, нилотиниб
•  Аллогенная трансплантация гемопоэтических стволовых клеток 

(аллоТГСК) при наличии предостережений (предшествующая 
гематологическая резистентность, мутации) и риске по EBMT ≤ 2 

Неудача

•  Дазатиниб, нилотиниб или
•  АллоТГСК у пациентов с прогрес-

сированием или мутацией T315I
•  Проверить приверженность*

•  АллоТГСК

Предостережения
•  Продолжить иматиниб 400 мг/сут
•  Наблюдение
•  Проверить приверженность*

 * Дополнения профессора Р. Хельманна.
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Рис. 2. Влияние уровня транскрипта BCR-ABL в 3 мес терапии на ВБП [3]

0

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0
4 8 12 16 20 24 28 32 36

Все
Непереносимость (n = 88)
Резистентность (n = 200)Ве

ро
ят

но
ст

ь 
вы

ж
ив

ае
м

ос
ти

, %

Время до смерти (мес)

Рис. 3. ОВ пациентов при приеме бозутиниба во 2-й линии терапии [5]



Г Е М О Б Л А С Т О З Ы :  Д И А Г Н О С Т И К А ,  Л Е Ч Е Н И Е ,  С О П Р О В О Д И Т Е Л Ь Н А Я  Т Е Р А П И Я 11

3
’

2
0

1
2

время подробно разработан алгоритм купирования 
ПВ, при этом для правильного ведения пациентов 
крайне важным является верное определение степени 
ПВ (согласно выраженности клинической симптома-
тики и необходимым для его купирования мерам). ПВ 
в целом купируется временным прерыванием терапии 
дазатинибом, приемом диуретиков и глюкокортико-
стероидов; при разрешении НЯ до I степени и ниже 
возобновление приема дазатиниба возможно в пре-
жней или сниженной дозе. При ПВ II степени после 
прерывания терапии до снижения ПВ до I степени 
и менее возобновление возможно в той же дозе, при 
рецидиве необходимо снижение до 80 мг; при ПВ III 
степени — возобновление терапии должно быть в сни-
женной дозе (80 мг) с последующим возможным сни-
жением при рецидиве до 50 мг. При тяжелой степени 
ПВ показано проведение торакоцентеза и оксигеноте-
рапии [7, 8]. При этом в каждом индивидуальном слу-
чае необходимо рассматривать соотношение пользы 
и риска для пациента с целью принятия решения о це-
лесообразности дальнейшей терапии или ее смены. 
Важным является тот факт, что наличие ПВ не влияло 
на эффективность терапии, несмотря на временное 
прерывание терапии или снижение дозы дазатиниба 
(рис. 4) [6].

Частым НЯ терапии нилотинибом является гипер-
гликемия (38−42 % — все степени, 4−6 % — III/IV сте-
пени). При этом наличие данного НЯ не влияет на 
эффективность терапии ХМЛ.

В последнее время были зарегистрированы новые 
НЯ на терапии ИТК 2-го поколения. Так, терапия ни-
лотинибом сопровождалась у ряда пациентов разви-
тием окклюзионной болезни периферических артерий 
(ОБПА). В одном из опубликованных сообщений 
Le Coutre et al. из 179 пациентов, получавших терапию 
нилотинибом, ОБПА была выявлена у 11 (6 %) боль-
ных, 10 из них имели предшествующие сердечно-со-
судистые риски. Все случаи ОБПА локализовались 
в нижних конечностях, 9 из них — в поверхностной 
бедренной артерии. В 8 случаях произведена ангио-
пластика и установлены стенты, 4 пациентам произ-
ведена ампутация конечности [9]. В ретроспективном 

анализе 2393 пациентов из 3 рандомизированных ис-
следований частота развития ОБПА была выше в груп-
пе пациентов, получавших нилотиниб (0,6 %), по срав-
нению с группой иматиниба (0,1 %) (относительный 
риск составил 1 и 0,2 соответственно). Факторы риска 
развития ОБПА имели 87 % пациентов [10].

На терапии дазатинибом были отмечены случаи 
развития легочной артериальной гипертензии (ЛАГ). 
До 2012 г. были опубликованы только 4 случая данно-
го НЯ в возрасте 41−70 лет. Все пациенты получали 
предшествующую терапию иматинибом. После отме-
ны дазатиниба явления ЛАГ разрешились. Во Фран-
ции зарегистрировано 13 случаев ЛАГ среди 2900 
(0,45 %) пациентов, во всех случаях наблюдалось улуч-
шение состояния после отмены дазатиниба [11].

В завершение доклада профессор представил пос-
ледние данные об исследовательских подходах в тера-
пии ХМЛ, таких как ИТК 3-го поколения понатиниб, 
эффективный при мутации Т315I (при медиане на-
блюдения 5,6 мес в исследовании PACE ПГО — 86 %, 
БЦО — 65 %, ПЦО — 58 %, БМО — 33 %) [12].

 В докладе заведующей кафедрой терапии, 
 гематологии и трансфузиологии факультета повыше-
ния квалификации и профессиональной переподго-
товки врачей Новосибирского государственного ме-
дицинского университета д.м.н., проф. Татьяны 
 Ивановны Поспеловой были представлены данные по 
эффективности и безопасности ИТК 2-го поколения 
в первой линии терапии ХМЛ в ХФ.

Несмотря на достигнутые успехи в лечении ХМЛ, 
31−43 % пациентов с впервые выявленным ХМЛ в ХФ 
не достигают ПЦО к 12-ти месяцам терапии иматини-
бом [13−15]. Неудача в достижении ПЦО к 12-ти ме-
сяцам приводит к риску прогрессирования или смер-
ти (рис. 5).

Применение ИТК 2-го поколения (нилотиниба, да-
затиниба) в первой линии терапии ХМЛ в ХФ приводит 
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Рис. 4. Влияние ПВ на эффективность терапии [6]
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достижения ПМО; в – уровни трансформации в ФА/БК [16]
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к более быстрому и глубокому достижению ответов, что 
было продемонстрировано в исследованиях ENESTnd 
и DASISION соответственно. Кроме того, применение 
ИТК 2-го поколения обеспечивает меньшее число 
трансформаций в ФА/БК по сравнению с иматинибом.

Данные по эффективности дазатиниба в первой 
линии терапии после 3 лет наблюдения представлены 
на рис. 6 [16].

Среди негематологических НЯ поверхностные 
отеки, мышечно-скелетные боли, тошнота, артралгии 
и миалгии чаще наблюдались в группе иматиниба, ПВ 
и инфекции — в группе дазатиниба. Уровень гемато-
логической токсичности был сопоставим. При этом 
прирост новых случаев НЯ на 3-м году наблюдения 
был незначительным.

Эффективность и безопасность нилотиниба в первой 
линии терапии ХМЛ в ХФ представлены на рис. 7 [17].

Среди НЯ на иматинибе чаще встречались мышеч-
ные спазмы, тошнота, диарея, рвота; на нилотинибе — 
сыпь, зуд, головная боль, алопеция, а также ряд лабо-
раторных нарушений. Один пациент, получавший 
иматиниб, и 1 пациент, получавший нилотиниб 
400 мг × 2 раза/сут, прекратили терапию из-за развития 
острого панкреатита.

Таким образом, была продемонстрирована высо-
кая эффективность ИТК 2-го поколения в первой ли-
нии терапии ХМЛ в ХФ при благоприятном профиле 
переносимости, что позволило расширить показания 
к применению дазатиниба и нилотиниба при впервые 
выявленном ХМЛ в ХФ.
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Рис. 7. Эффективность нилотиниба в сравнении с иматинибом в первой линии терапии ХМЛ в ХФ: а – уровни достижения БМО; б – уровни 
достижения ПМО; в – уровни трансформации в ФА/БК [17]
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2  Доклад руководителя группы медицинских регис-
тров информационно-аналитической службы ФГБУ 
«Гематологический научный центр» Министерства здра-
воохранения РФ д.м.н. Ольги Юрьевны Виноградовой 
был посвящен хромосомной нестабильности при ХМЛ. 
Отмечено, что у 17 % пациентов с ХМЛ выявляют ано-
малии в Ph+/Ph–-клетках в процессе терапии ИТК.

Хромосомная нестабильность — характерная особен-
ность, присущая клеткам костного мозга при ХМЛ. Ано-
мально высокая активность патологической BCR/ABL 
тирозинкиназы приводит к повышенной продукции сво-
бодных радикалов кислорода. Свободнорадикальные 
процессы вызывают повреждение ДНК и дестабили-
зируют репарацию возникающих двойных разрывов. 
Активность BCR/ABL тирозинкиназы препятствует апоп-
тозу, в том числе клеток с повреждениями ДНК. Чем 
дольше существует Ph-позитивный клон, тем выше ве-
роятность возникновения хромосомной нестабильности. 
Чем больше выраженность хромосомной нестабиль-
ности — тем больше опасность прогрессирования [18−20].

Однако показано, что прогноз больных с аномалиями 
в Ph-позитивных клетках при терапии ИТК резко отли-
чается от такового до применения этих препаратов. Не-
смотря на теоретически рассчитанное повышение риска 
гибели пациентов после появления хромосомных аббера-
ций в Ph-позитивном клоне, 5-летняя выживаемость от 
момента их обнаружения у больных в ХФ составила 80 %.

Степень негативного влияния ДХА в Ph+-клетках 
на течение ХМЛ и эффективность проводимой тера-
пии зависит от вида наблюдаемой аномалии.

Влияние сложных (вариантных) транслокаций на 
течение ХМЛ и результаты терапии ИТК требует от-
дельного исследования, так как результаты, получен-
ные разными авторами, противоречивы.

Спектр ДХА в Ph–-клетках не случаен, наиболее рас-
пространенные из них (+8, –7/del7q) характерны для мие-
лодиспластических процессов [21]. Однако развитие 
 миелодиспластического синдрома у таких больных на 
фоне терапии ИТК крайне редко. Остается много не-
решенных вопросов относительно цитогенетических ано-
малий в Ph–-клетках, что требует дальнейшего изучения.

В заключение докладчик отметил важность цитоге-
нетического мониторинга лечения, даже у больных с до-
стигнутым ПМО. Не менее важны дальнейшие иссле-
дования клональной нестабильности в Ph-позитивных 
и Ph-негативных клетках на течение ХМЛ, кооперация 
гематологических, цитогенетических и гене тических 
центров для дальнейшего изучения явлений генетичес-
кой нестабильности при ХМЛ.

 В докладе директора Межнационального центра 
исследования качества жизни (МЦИКЖ, г. Санкт- 
Петербург) д.б.н., профессора кафедры гематологии  
и клеточной терапии Института усовершенствования 
врачей Национального медико-хирургического центра 
им. Н.И. Пирогова Татьяны Ивановны Ионовой были 
представлены современные подходы в исследовании 

качества жизни (КЖ) больных ХМЛ и рассмотрены 
предварительные результаты исследовательской про-
граммы по показателям КЖ и профиля симптомов у па-
циентов с ХМЛ на фоне терапии ИТК в качестве 2-й 
линии. Докладчиком отмечено, что Евро пейская гема-
тологическая ассоциация объявила КЖ больных основ-
ной темой своих заседаний в 2012−2013 гг. Научной 
 рабочей группой Европейской гематологи ческой ассо-
циации «Качество жизни и симптомы», секретарем ко-
торой является Т.И. Ионова, в 2012 г. были разработаны 
рекомендации по применению оценок, данных пациен-
том, в гематологии, в которых представлена модель сис-
темного мониторинга состояния гематологических 
больных в процессе лечения. Согласно данной модели 
комплексная оценка результатов лечения гематологи-
ческих больных включает как данные клинического 
ответа (объективные данные), так и ответа на лечение, 
связанного с КЖ (субъективные данные).

Целью исследовательской программы, представлен-
ной докладчиком, является изучение показателей КЖ 
и профиля симптомов у больных ХМЛ на фоне лечения 
при резистентности или непереносимости ранее прово-
дившейся терапии, включавшей иматиниб.

Среди основных задач исследования можно выде-
лить следующие:

• Изучение показателей КЖ и профиля симпто-
мов у больных ХМЛ до начала комплексного лечения 
при резистентности или непереносимости ранее про-
водившейся терапии, включавшей иматиниб.

• Изучение показателей КЖ у больных ХМЛ на фо-
не лечения при резистентности или непереносимости 
ранее проводившейся терапии, включавшей иматиниб.

• Определение спектра и выраженности симптомов 
и изучение их динамики у больных ХМЛ на фоне лече-
ния при резистентности или непереносимости ранее 
проводившейся терапии, включавшей иматиниб.

•  Определение  показателей  ответа  на  лечение, 
связанного с КЖ, а также показателей гематологиче-
ского (ГО) и цитогенетического ответа (ЦО) на лече-
ние у больных ХМЛ.

Исследование стартовало в марте 2011 г. и наблю-
дение проводится в течение 12 мес. При этом показа-
тели регистрируются в 1, 3, 6 и 12 мес терапии.

В исследовании использовали следующие опрос-
ники:

– общий опросник оценки КЖ — SF‑36 (36 воп-
росов, 8 шкал: физическое функционирование, роле-
вое (физическое) функционирование, боль, общее 
здоровье, жизнеспособность, социальное функциони-
рование, эмоциональное функционирование, психо-
логическое здоровье. Показатели по шкалам выража-
ются в баллах от 0 (наихудший показатель) до 100 
(наилучший показатель));

– опросник оценки симптомов у больных ХМЛ — 
CSP Leuk‑C (47 цифровых (от 0 до 10) оценочных шкал 
для определения выраженности симптомов за послед-
нюю неделю (0 — полное отсутствие симптома, 10 — 
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максимальная выраженность симптома, которую можно 
представить).

Для определения ответа на лечение, связанного 
с КЖ, использовали следующие градации ответа:

– улучшение КЖ;
– ухудшение КЖ;
– стабилизация КЖ.
На июнь 2012 г. в программу было включено 47 боль-

ных, в базе данных содержится информация о 38 боль-
ных. Закончили мониторинг в рамках программы 
19 больных, выбыли 4 больных по следующим причинам:

– отсутствие эффекта — 1;
– отказ пациента от лечения из-за побочных эф-

фектов — 1;
– летальный исход — 2.
Доза дазатиниба составила 100 мг/сут у 87 % паци-

ентов.
Наличие побочных эффектов отмечено через 1 мес 

у 18 (49 %), через 3 мес у 13 (72 %), через 6 мес у 11 
(61%), через 12 мес у 9 (53 %) пациентов. Частота по-
бочных эффектов составила:

– поверхностные отеки — 28 %;
– боли в животе — 25 %;
– цитопения — 20 %;
– тошнота/рвота — 20 %;
– артралгии, миалгии — 20 %;
– головная боль — 18 %.
ГО и ЦО на терапии дазатинибом зарегистрирова-

ны у большинства пациентов:
  полный ГО — 19 (90 %);

– частичный ГО — 1 (5 %);
– отсутствие ГО — 1 (5 %) — пациентка выбыла из 

исследования в связи с прогрессированием заболева-
ния (отсутствие ГО и ЦО через 6 мес после начала те-
рапии дазатинибом, летальный исход);

  полный ЦО (0 % метафаз Ph+) — 7 (35 %);
– частичный ЦО — (1−35 % метафаз Ph+) — 10 

(50 %);
– отсутствие ЦО — (≥ 95 % метафаз Ph+) — 3 

(15 %) — у 1 пациента отсутствие ЦО через 6 мес тера-

пии, данных через 12 мес терапии еще нет; 2 пациента 
выбыли из исследования в связи с прогрессированием 
заболевания (первичная резистентность — отсутствие 
ЦО через 6 мес после начала терапии дазатини-
бом — 1; отсутствие ЦО через 6 мес после начала те-
рапии дазатинибом, летальный исход через 7 мес — 1).

Было отмечено, что в процессе терапии дазатини-
бом происходит улучшение КЖ больных. В процессе 
терапии дазатинибом у большинства больных зарегис-
трирован ответ на лечение, связанный с КЖ, в виде 
улучшения или стабилизации (рис. 8), а также отме-
чено снижение или стабилизация выраженности ак-
туальных симптомов (слабость, потливость в покое, 
мышечные спазмы, отеки). Число больных с крити-
ческим и значительным ухудшением КЖ в процессе 
терапии уменьшается (рис. 9).

Заключение
Рассмотренные в ходе симпозиума вопросы тера-

пии ХМЛ в ХФ крайне актуальны для практикующих 
гематологов. Важность своевременного цитогенети-
ческого и молекулярного мониторинга, раннего до-
стижения глубоких ответов на терапию с использова-
нием более активных препаратов, а также раннего 
выявления неудачи применяемой терапии для свое-
временного перевода пациентов на 2-ю линию явля-
ются основой для успешного лечения больных ХМЛ. 
В связи с необходимостью длительной терапии, наря-
ду с эффективностью и безопасностью применяемого 
препарата, важным является обеспечение высокого 
уровня КЖ этих пациентов для того, чтобы они могли 
продолжать вести активный образ жизни, несмотря на 
существующее заболевание, а также обеспечение мак-
симальной приверженности пациента терапии для 
достижения оптимальных результатов лечения. Веду-
щиеся в настоящее время разработки в терапии ХМЛ 
позволят в дальнейшем открыть новые горизонты 
в лечении этой группы пациентов и добиться еще 
больших успехов в борьбе с этим онкогематологичес-
ким заболеванием.

Улучшение КЖ Стабилизация КЖ Ухудшение КЖ

Летальный исход

Через 6 мес терапии,  
n = 20

Через 12 мес терапии,  
n = 20

25 % 25 %

35 % 30 %

40 % 40 %

5 %

Рис. 8. Распределение больных согласно ответу на лечение, связанному 
с КЖ, у больных ХМЛ через 6 и 12 мес терапии дазатинибом

До  
начала терапии

Через 6 мес после 
начала терапии

Через 12 мес после 
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5 %

40 % 47 %
10 %

25 %
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Отсутствие снижения КЖ Незначительное снижение КЖ

Умеренное снижение КЖ Значительное снижение КЖ

Критическое снижение КЖ

Рис. 9. Распределение больных ХМЛ в зависимости от степени сниже-
ния КЖ в разные сроки терапии дазатинибом
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