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РЕФЕРАТ

Цель. Оценить прогностическое значение сложного ка-

риотипа, включающего аномалии del(5q), –7, del(7q) при 

острых миелоидных лейкозах (ОМЛ) у больных после 

аллогенной трансплантации гемопоэтических стволовых 

клеток (аллоТГСК).

Материалы и методы. Обследовано 44 больных ОМЛ с 

аномалиями хромосомы 5 и/или 7 (22 женского и 22 муж-

ского пола в возрасте от 1,2 до 67 лет, медиана 31,2 года). 

Проведен анализ предикторов общей (ОВ) и бессобытий-

ной выживаемости (БСВ) после аллоТГСК у больных с 

различными клиническими, трансплантационными и ци-

тогенетическими характеристиками.

Результаты. До аллоТГСК сложный кариотип (≥ 3 хро-

мосомных нарушений) был выявлен у 19 (43 %) боль-

ных, моносомный кариотип — у 8 (18 %). По данным 

однофакторного анализа, показатели ОВ и БСВ после 

аллоТГСК отличались у больных различных возрастных 

групп (≥ 18 vs < 18 лет; p = 0,01 и p = 0,05 соответственно), 

с различным клиническим статусом болезни на момент 

трансплантации (1 ремиссия vs другой статус; p = 0,1 и 

p = 0,008 соответственно), со сложным кариотипом и без 

такового (СК– vs СК+; p = 0,05 и p = 0,002 соответствен-

но), с моносомным кариотипом и без такового (МК+ vs 

МК–; p = 0,009 только для БСВ) и в зависимости от источ-

ника стволовых клеток (костный мозг vs другие источни-

ки; p = 0,03 только для ОВ). Многофакторный анализ под-

твердил, что независимыми предикторами ухудшения ОВ 

и БСВ были возраст 18 лет и старше (p = 0,02 и p = 0,01 

соответственно), активная стадия заболевания на мо-

мент аллоТГСК (p = 0,04 и p = 0,005 соответственно), СК 

(p = 0,04 и p = 0,0008 соответственно) и когда источником 
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ABSTRACT

Aim. To evaluate the prognostic significance of the complex 

karyotype including del(5q), –7, del(7q) abnormalities in acute 

myeloid leukemia (AML) after allogeneic hematopoietic stem 

cell transplantation (allo-HSCT).

Materials & Methods. Forty-four AML patients with chro-

mosome 5 and/or 7 abnormalities (22 women and 22 men, 

aged from 1.2 to 67 years, median 31.2 years) were exam-

ined. Analysis of overall (OS) and event-free survival (EFS) 

predictors after allo-HSCT in patients with different clinical, 

transplant and cytogenetic characteristics was performed.

Results. Prior to allo-HSCT, the complex karyotype (with 

three or more chromosomal abnormalities) was observed 

in 19 (43 %) patients, the monosomal karyotype was in 8 

(18 %) patients. Univariate analysis demonstrated that OS 

and EFS differed in patients from different age groups (≥ 18 

vs. < 18 years; p = 0.01 and p = 0.05, respectively), with 

different disease status at transplantation (1 remission vs. 

other clinical status; p = 0.1 and p = 0.008, respectively), 

with and without complex karyotype (СK– vs. CK+; p = 0.05 

and p = 0.002, respectively), with and without monosomal 

karyotype (МK– vs. MK+; p = 0.009, only for EFS), and with 

different stem cells source (bone marrow vs. other source; 

p = 0.03 only for OS). Multivariate analysis confirmed that 

age of 18 years and more (p = 0.02 and p = 0.01, respec-

tively), active disease at allo-HSCT (p = 0.04 and p = 0.005, 

respectively), complex karyotype (p = 0.04 и p = 0.0008, 

respectively) and stem cell source other than bone marrow 

(p = 0.02 only for OS) were independent predictors of OS 

and EFS deterioration.

Conclusion. The study demonstrates that chromosome 5 

and/or 7 abnormalities as a part of the complex karyotype is 
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стволовых клеток служит не костный мозг (p = 0,02 толь-

ко для ОВ).

Заключение. В исследовании показано, что аномалии 

хромосомы 5 и/или 7 в составе СК, но не МК являют-

ся фактором высокого риска у больных ОМЛ после ал-

лоТГСК, что требует особого терапевтического подхода.

Ключевые слова: острые миелоидные лейкозы, 

сложный кариотип, аномалии хромосом 5 и 7, ал-

логенная трансплантация гемопоэтических стволо-

вых клеток, прогноз.
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high-risk factor in AML patients undergoing allo-HSCT (unlike 

the monosomal karyotype), that requires the special therapeu-

tic approach.
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ВВЕДЕНИЕ

Моносомии и делеции длинного плеча хромосом 5 и/или 
7 пар относятся к параметрам неблагоприятного цито-
генетического риска у больных острыми миелоидными 
лейкозами (ОМЛ). В качестве изолированных изменений 
в лейкозных клетках эти особенности кариотипа доста-
точно хорошо охарактеризованы.

Вместе с тем у многих больных они связаны с до-
полнительными хромосомными аберрациями, а при 
трех хромосомных нарушениях и более включаются 
в сложный кариотип (СК). Пациенты с утратами 
хромосомы 5 и/или 7 и делециями длинного плеча 
этих хромосом, а также с СК входят в группу высокого 
цитогенетического риска и являются кандидатами для 
аллогенной трансплантации гемопоэтических стволовых 
клеток (аллоТГСК) в первой ремиссии [1]. В 2008 г. 
D.A. Breems и соавт. выделили особую группу ОМЛ с 
моносомным кариотипом (МК), характеризующуюся 
крайне неблагоприятным прогнозом. Это группа ОМЛ 
отличается наличием двух аутосомных моносомий или 
одной аутосомной моносомии в сочетании как минимум 
с одной структурной хромосомной аномалией [2]. При 
этом было показано, что МК с 4-летней общей выжи-
ваемостью (ОВ) больных в пределах 4–9 % является 
более мощным предиктором продолжительности жизни, 
чем цитогенетическая группа риска или СК [2–7]. 
Вместе с тем прогностическое значение СК и МК при 
аллоТГСК у больных ОМЛ пока неясно. С одной сто-
роны, было показано, что аллоТГСК может полностью 
нивелировать отрицательный вклад этих неблагопри-
ятных цитогенетических факторов в ОВ [8] и улучшать 
исход заболевания [4, 9]. С другой стороны, предложена 
классификационная схема с выделением МК как более 
чувствительного прогностического параметра для 
больных ОМЛ после трансплантации [10].

В настоящей работе проведен ретроспективный 
анализ результатов аллоТГСК у отобранной группы 
больных ОМЛ, у которых обнаружены моносомии 7 и/
или делеции длинного плеча хромосомы 5 и/или 7, а также 
изучено прогностическое значение различных цитогене-
тических (СК и МК), клинических и трансплантационных 
характеристик.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследование включено 44 больных ОМЛ с моносо-
миями хромосомы 7 и/или делециями длинного плеча 
хромосомы 5 и/или 7, которым аллоТГСК была прове-
дена в нашем университете в период с 2008 по 2015 г. 
Цитогенетические исследования с использованием 
GTG-окрашивания хромосом были выполнены стан-
дартным методом [11]. Интерпретацию выявленных 
хромосомных нарушений осуществляли согласно 
международной классификации цитогенетических 
на рушений у человека [12]. СК считали кариотип с 
тремя хромосомными нарушениями и более. К МК 
относили кариотипы с наличием по меньшей мере двух 
ауто сомных моносомий или одной аутосомной моно-
сомии в сочетании как минимум с одной структурной 
хромосомной аномалией, не включающей моносомии 
половых хромосом. Здесь следует отметить, что все 
МК были подтверждены многоцветной флюорес-
центной гибридизацией in situ (mFISH) или FISH с 
цельно-хромосомными ДНК-зондами, проводимыми по 
протоколам производителя (MetaSystems, Altlusheim, 
Германия), что является обязательным условием для 
выделения данной категории кариотипа в составе 
сложных хромосомных нарушений [13].

В ходе исследования оценивалась ОВ и бессобы-
тийная выживаемость (БСВ) больных с различными кли-
ническими, трансплантационными и цитогенетическими 
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характеристиками (пол, возраст, клинический статус на 
момент аллоТГСК, тип донора, режим кондициониро-
вания, источник стволовых клеток, число транспланти-
рованных стволовых клеток, цитогенетический вариант 
нарушения, а также СК и МК).

Для построения кривой продолжительности жизни 
ОВ рассчитывали от времени выполнения аллоТГСК до 
смерти больного по любой причине или до даты послед-
него обращения. Для анализа БСВ продолжительность 
жизни оценивали как время от момента аллоТГСК до не-
благоприятного события (недостижение ремиссии после 
аллоТГСК, рецидив или смерть по любой причине) или до 
даты последнего обращения.

Статистический анализ проведен с использованием 
статистического пакета программы R, версия 3.1.1 (The 
R Foundation for Statistical Computing, Вена, Австрия, 
2012). Кривые выживаемости были построены по методу 
Каплана—Мейера. Сравнение кривых выполняли с 
помощью лог-рангового теста, считая статистически зна-
чимыми различия при p < 0,05. Многофакторный анализ 
проводили методом регрессии Кокса.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В исследование включено 44 больных. Среди них было 
поровну лиц женского и мужского пола в возрасте 
1,2–67 лет (медиана 31,2 года). У 13 (30 %) больных 
ТГСК выполнена в первой ремиссии, у 7 (16 %) — во 
второй, а у 24 (54 %) — в активной фазе заболевания 
(табл. 1). Источником стволовых клеток у 24 (55 %) 
пациентов был костный мозг, у 15 (34 %) — клетки 
периферической крови, у 5 (11 %) — и то и другое. 
Немиелоаблативный режим кондиционирования, вклю-
чающий флударабин, бусульфан и/или циклофосфамид, 
был использован у 34 (77 %) больных. У 10 (23 %) 
больных применяли миелоаблативный режим кондицио-
нирования. У 13 (30 %) больных HLA-совместимыми 
донорами были родственники, в то время как у 20 (45 %) 
пациентов — HLA-совместимые неродственные доноры. 
Из-за отсутствия в семье и регистрах HLA-совместимого 
донора у 11 (25 %) больных была выполнена родственная 
гаплоидентичная ТГСК.

Цитогенетическая характеристика
Результаты цитогенетического исследования паци-

ентов представлены в табл. 2.
Моносомия хромосомы 7 в несложном кариотипе 

(СК–) была выявлена у 9 (20 %) пациентов, причем у 6 
(67 %) она была представлена как одиночная аномалия, 
а у 2 (23 %) — в сочетании со структурными перестрой-
ками: делецией 11q (№ 1) и делецией 12р (№ 5), что по-
зволило отнести этих больных в группу МК без сложных 
хромосомных нарушений (МК+, СК–). У 1 пациента 
(№ 7) моносомия 7 была в комбинации с трисомией 
хромосомы 21.

Случаи с делецией 7q/частичной моносомией хромо-
сомы 7 наблюдались у 5 (11 %) больных, причем у 2 (№ 10 
и 11) имели место терминальная и интерстициальная 
делеции 7q, а у 3 (№ 12–14) частичная моносомия 7 воз-
никла в результате несбалансированных транслокаций 
t(1;7), t(7;12).

Интерстициальная делеция длинного плеча хромо-
сомы 5 в СК– была обнаружена у 11 (25 %) больных. 

Как одиночная аномалия она имела место в 9 (82 %) 
наблюдениях, а у 2 (8 %) пациентов сочеталась со струк-
турной перестройкой.

СК с наличием трех и более хромосомных нарушений 
имел место у 19 (43 %) больных. Аномалии хромосомы 7 
в СК+ наблюдали у 10 (53 %) больных, делеции 5q — у 4 
(21 %), а у 5 (26 %) пациентов нарушение хромосом 5 и 7 
было представлено одновременно.

МК был установлен у 6 (32 %) больных с СК 
(МК+СК+). Для точной идентификации хромосомных 
аномалий и выявления «маскированных» перестроек 
были использованы молекулярно-цитогенетические под-
ходы: многоцветная FISH или FISH c цельно-хромосом-
ными ДНК-зондами. При этом у 5 больных аутосомная 
моносомия была представлена моносомией хромосомы 7, 
которая сочеталась со структурными перестройками 
(№ 29, 32, 42 и 43) и аутосомными моносомиями других 
хромосом (№ 34, 42, 43 и 44). Количество хромосом в 
МК варьировало от 43 до 45. Иллюстрацией сказанному 
является кариограмма клетки больной № 29 с карио-
типом МК+СК+ (рис. 1).

Таблица 1. Клиническая характеристика больных острыми 

миелоидными лейкозами с моносомией 7, делециями 7q и 5q

Показатель Больные, n (%)

Общее число больных 44 (100)

ОМЛ

De novo 27 (61)

Вторичный 17 (39)

Пол

Женский 22 (50)

Мужской 22 (50)

Возраст

< 18 лет 15 (34)

≥ 18 лет 29 (66)

Медиана (диапазон) возраста на момент аллоТГСК, лет 31,2 (1,2–67)

Цитогенетика 

5q– 15 (34)

Моносомия 7/7q– 24 (55)

Моносомия 7/7q– вместе с 5q– 5 (11)

СК– 25 (57)

СК+ 19 (43)

МК– 36 (82)

МК+ 8 (18)

Статус на момент аллоТГСК

1 ремиссия 13 (30)

≥ 2 ремиссий 7 (16)

Вне ремиссии 24 (54)

Источник стволовых клеток

Костный мозг 24 (55)

Периферическая кровь 15 (34)

Костный мозг + периферическая кровь 5 (11)

Режим кондиционирования

Миелоаблативный 10 (23)

Немиелоаблативный 34 (77)

Тип донора

Родственный совместимый 13 (30)

Неродственный совместимый 20 (45)

Родственный гаплоидентичный 11 (25)

Медиана (диапазон) клеток СD34+, ×106/кг 6,3 (1,6–17,9)

МК — моносомный кариотип; СК — сложный кариотип.
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Таблица 2. Кариотипы больных острыми миелоидными лейкозами с аномалиями хромосом 5 и 7

Пациент 
№

Пол, 
возраст 

(лет) Кариотип СК МК

1 М, 1,2 45,XY, –7[18]/45,idem, del(11)(q23)[2] – +

2 М, 3 45,XY, –7[20] – –

3 М, 5 45,XY, –7[20] – –

4 М, 6 45,XY, –7[20] – –

5 М, 10 45,XY, –7[14]/45,idem, del(12)(p11)[4]/46,XY[2] – +

6 Ж, 18 45,XX, –7[20] – –

7 Ж, 19 45,XX, –7[11]/46,XX, –7, +21[3]/46,XX[6] – –

8 М, 42 45,XY, –7[12]/46,XY[8] – –

9 Ж, 47 45,XX, –7[15] – –

10 Ж, 23 46,XX, del(7)(q11)[11]/46,XX[9] – –

11 Ж, 38 46,ХХ, del(7)(q11q32)[18]/46,XX[2] – –

12 М, 9 46,XY, der(1;7)(q10;p10)[20] – –

13 М, 54 46,XY, der(1;7)(q10;p10)[20] – –

14 Ж, 44 45,ХХ, der(7)t(7;12)(q22;q13), –12[24]/46,XX[6] – –

15 М, 3 46,XY, del(5)(q31q33)[10]/46,XY[10] – –

16 М, 14 46,XY, t(7;21)(p22;q22)[15]/46,idem, del(5)(q13q31)[3]/46,XY[2] – –

17 М, 21 46,XY, del(5)(q13q33)[16]/46,XY[4] – –

18 Ж, 33 46,XX, del(5)(q13q33)[18]/46,XY[2] – –

19 М, 43 46,ХY, del(5)(q15q33)[12]/46,XY[8] – –

20 Ж, 46 46,ХХ, del(5)(q13q33)[13]/46,XX[7] – –

21 Ж, 51 46,XX, del(5)(q15;q33), add(19)(q13)[6]/46,XX[14] – –

22 Ж, 58 46,ХХ, del(5)(q13q15)[4]/46,XX[16] – –

23 Ж, 58 46,ХХ, del(5)(q13q33)[14]/46,XX[6] – –

24 М, 58 46,ХY, del(5)(q31q35)[14]/92,XXYY,idem[3]/46,XY[3] – –

25 Ж, 58 46,XX, del(5)(q13q33)[3]/46,XX[2] – –

26 Ж, 7 46,XX, der(1)t(1;17)(p36;q21), del(7)(q11), +del(9)(q13), –17[5]/46,XX[15] + –

27 М, 10 47,XY, del(7)(q32), der(17)t(13;17)(q14;q25), +21[8]/46,XY[14] + –

28 М, 17 46,XY, del(7)(q22), del(9)(q13q34), del(16)(p11)[10] + –

29 Ж, 28 45,XX, –7[3]/45,XX, add(2)(q11), –7, t(11;19)(p11;p13)[3]/45,XX, t(1;13)(q23;q14), der(1)t(1;5)(q21;p?), der(3)t(3;5)(?;?), inv(3)

(p21q25), t(4;15)(p12;q22), der(5)t(16;5)(q?;p?), –7, t(8;17)(q22;q25), der(9)t(9;12)(q22;q13), der(12)t(12;1)(q22;q21)

ins(9;12)(?;??), del(13)(q14), del(16)(q22)[6]/46,XX[8]*

+ +

30 Ж, 31 47,X, t(X;3)(p11;p2?5), i(1)(q10), der(6)t(6;8)(p2?4;q24)x2, del(7)(q11), der(8)t(6;8)(p2?4;q24)[8]* + –

31 М, 33 46,XY, del(7)(q11), del(9)(q22q34), t(11;17)(q23;q21)[2]/46,XY[18] + –

32 М, 37 46,XY, t(3;12)(q26;p13)[10]/45,XY,idem, –7[3]/46,XY,idem, del(7)(q11)[7]* + +

33 М, 44 46,XY, inv(3)(q21;q26), der(1;7)(q10;p10), del(17)(p11)[15]/46,XY[7] + –

34 Ж, 56 45,XX, –7[5]/47,XX, +4, +8, –18[2]/46,XX[13] + +

35 М, 67 45,X, –Y, der(5)t(5;12)(q31;q2?4), –7, +8, der(12)t(5;12)(q?;q2?4)ins(7;12)(q2?2;q2?q?), der(13;19) (p11;p13)del(13)(q?), 

der(13)t(13;16)(p?;?), del(18)(p11), del(19)(p13), +21, der(21)t(20;21)(p11;p12)[4]/46,XX[16]*

+ –

36 М, 3 75<3n>, XY, –X, –1, der(1)ins(1;1)(q21;p32p36)del(1)(p32)x2, +3, +4, +5, del(5)(q13)x2, +6, –7, +8, –9, +13, der(13)t(1;13)

(q21;q34)x2, +15, –17, +19, +20, +21, +22[4]/46,XY[16]*

+ –

37 М, 7 46,XY, del(2)(q3?3), del(5)(q2?2), add(19)(q13)[2]/46,idem, add(X)(p22), del(5)(q31), add(6)(q25), add(9)(p24)[3]/46,XX[15] + –

38 Ж, 31 45,XX, del(5)(q31q33), del(6)(q21q23), der(11)t(11;13)(p11;q1?2), –13, del(15)(q21)[14]/46,XY[6] + –

39 Ж, 14 46,XX, add(1)(p32), del(5)(q31), del(7)(q22), add(11)(p12), add(12)(p13)[6]/46,XX[14]* + –

40 М, 23 46,XY, add(3)(p2?6), del(5)(q31), add(7)(q1?1), add(7)(q2?1), del(9)(q22), add(11)(p15)[6]/46,XY[14] + –

41 Ж, 44 46,XX, del(5)(q13q33), inv(6)(p12q27), del(7)(q32)[20] + –

42 Ж, 50 46,XX, del(5)(q22q35)[17]/46,idem, i(17)(q10)[2]/46,XX, del(5)(q22q35), t(7;12)(p15;p13)[2]/43,X, –X, del(5)(q22q35), –7, +9, 

dic(12;14)(p13;p11), –16, +20, der(20)t(1;20)(p22;q13), dic(9;21)(q12;p11)[6]/46,XX[8]*

+ +

43 Ж, 54 44,XX, del(1)(p22), del(3)(p21p23), add(4)(q3?5), del(5)(q13q33), add(6)(q23), –7, add(12)(q13), –18, –19, der(20)t(1;20)

(q21;q13), +21[16]/46,XX[4]*

+ +

44 Ж, 56 44,X, –X, del(1)(p31), del(5)(q31), add(6)(p25), del(7)(q21), del(10)(q2?4), –13[2]/46,XX[14]* + +

Красным цветом выделены хромосомные аномалии хромосом 5 и 7.

* Кариотипы, для которых проводилась многоцветная FISH или FISH c цельно-хромосомными ДНК-зондами к отсутствующим хромосомам.

«+» — наличие; «–» — отсутствие; МК — моносомный кариотип; СК — сложный кариотип.

В итоге данной работы мы выделили четыре цитоге-
нетические подгруппы:

1) МК–СК– (n = 23);
2) МК–СК+ (n = 13);
3) МК+СК– (n = 2);
4) МК+СК+ (n = 6).

Общая и бессобытийная выживаемость после аллоТГСК
Согласно однофакторному анализу (табл. 3), ОВ и 

БСВ после аллоТГСК существенно отличались у паци-
ентов с различными клиническими, трансплантацион-
ными и цитогенетическими характеристиками. По нашим 
данным, эффективность трансплантаций была выше 
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Рис. 1. Кариограмма клетки костного мозга больной острым миелоидным лейкозом со сложным моносомным кариотипом (МК+СК+): 

45,XX, t(1;13)(q23;q14), der(1)t(1;5)(q21;p?), der(3)t(3;5)(?;?), inv(3)(p21q25), t(4;15)(p12;q22), der(5)t(16;5)(q?;p?), –7, t(8;17)(q22;q25), 

der(9)t(9;12)(q22;q13), der(12)t(12;1)(q22;q21)ins(9;12)(?;??), del(13)(q14), del(16)(q22)

Fig. 1. A karyogram of an AML patient’s stem cell with a complex monosomal karyotype (МК+СК+): 45,XX, t(1;13)(q23;q14), der(1)t(1;5)

(q21;p?), der(3)t(3;5)(?;?), inv(3)(p21q25), t(4;15)(p12;q22), der(5)t(16;5)(q?;p?), –7, t(8;17)(q22;q25), der(9)t(9;12)(q22;q13), der(12)t(12;1)

(q22;q21)ins(9;12)(?;??), del(13)(q14), del(16)(q22)

при выполнении их в первой ремиссии заболевания, в 
младшей возрастной группе (< 18 лет) и при отсутствии в 
кариотипе комплексных хромосомных аномалий, МК, при 
использовании в качества источника стволовых клеток 
костного мозга (рис. 2 и 3). Статистически значимые 
различия в ОВ и БСВ были получены также у пациентов, 
которым трансплантация выполнена в первую или вторую 
ремиссию (p = 0,03 и p = 0,001 соответственно).

В то же время на результаты аллоТГСК не оказывал 
влияния вариант ОМЛ, пол пациента, тип донора, режим 
кондиционирования, количество трансплантированных 
клеток CD34+ и вариант хромосомных нарушений 
(5q–/7q–/–7) при несложном кариотипе.

Дополнительный анализ показал, что медианы ОВ 
выделенных нами цитогенетических групп в зависимости 
от наличия или отсутствия СК и МК статистически 
значимо не различались (p = 0,2). По нашим данным, 
этот показатель (2186 дней) был самым высоким в 
группе больных с МК–СК–. Самая низкая медиана ОВ 
была отмечена в группах МК+СК– и МК+СК+ (237 
и 151 день соответственно), в то время как у больных 
с МК–СК+ она составила 575 дней (промежуточные 
значения; рис. 4, А).

Следует отметить, что медианы БСВ у больных упо-
мянутых выше цитогенетических групп были статисти-
чески значимыми (p = 0,0001). Медиана БСВ была самой 
высокой (444 дня) в группе МК–СК–, самой низкой в 
группах МК+СК+ и МК+СК– (70,5 и 56 дней соответ-
ственно) и промежуточной (225 дней) в группе МК–СК+ 
(рис. 4, Б).

Анализ группы СК показал отсутствие статистиче-
ских значимых различий в ОВ у больных с МК– и МК+ 

(p = 0,35), в то время как показатели БСВ были статисти-
чески значимо хуже у больных с МК+СК+ (p = 0,005).

Многофакторный анализ подтвердил (табл. 4), что 
независимыми неблагоприятными предикторами ОВ и 
БСВ у больных ОМЛ с нарушениями хромосомы 5 и/
или 7 являются: а) возраст 18 лет и старше (p = 0,02 и 
p = 0,01 соответственно); б) активная стадия заболе-
вания на момент аллоТГСК (p = 0,04 и p = 0,005 соот-
ветственно); в) сложный кариотип (p = 0,04 и p = 0,0008 
соответственно); г) иные источники стволовых клеток, не 
костный мозг (p = 0,02 только для ОВ).

ОБСУЖДЕНИЕ

Полученные данные демонстрируют, что в нашей когорте 
больных ОМЛ с утратами хромосомы 7 или делециями 
длинного плеча хромосомы 5 и/или 7 эти аномалии с 
высокой частотой наблюдались в СК и МК (43 и 18 % 
соответственно). При этом ОВ больных с МК стати-
стически значимо не отличается от таковой у больных 
без МК. Несомненно, ухудшает прогноз больных после 
аллоТГСК наличие сложных хромосомных перестроек, 
что согласуется с полученными недавно данными [14]. 
Дополнительный анализ выделенных нами четырех ци-
тогенетических подгрупп показал, что БСВ различалась 
статистически значимо. Показатели БСВ были лучше 
в подгруппе СК–МК– в сравнении с СК+МК+. При 
этом выживаемость пациентов с МК была значительно 
ниже, если этот кариотип был еще и сложным. Анало-
гичные данные ранее уже публиковались [4]. По данным 
P. Hemmati и соавт [10], прогностическое влияние небла-
гоприятного МК отчетливо проявлялось только в группе 
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КЛИНИЧЕСКАЯ ОНКОГЕМАТОЛОГИЯ

Рис. 2. Общая выживаемость 

(ОВ) в группах больных остры-

ми миелоидными лейкозами с 

аномалиями хромосомы 5 и/

или 7 с различным клиниче-

ским статусом на момент ал-

лоТГСК (А), разного возраста 

(Б), с различными источника-

ми стволовых клеток (В) и на-

личием или отсутствием слож-

ного кариотипа (СК) (Г)

Fig. 2. Overall survival (ОВ) in 

AML patients with chromosome 

5 and/or 7 abnormalities with 

different clinical statuses at allo-

HSCT (А), at different ages (Б), 

with different sources of stem 

cells (В) and with or without a 

complex karyotype (СК) (Г)

Рис. 3. Бессобытийная вы-

живаемость (БСВ) в группах 

больных острыми миелоидны-

ми лейкозами с аномалиями 

хромосомы 5 и/или 7 с различ-

ным клиническим статусом на 

момент аллоТГСК (А), разно-

го возраста (Б), с наличием 

моносомного (В) и сложного 

кариотипов (Г)

МК — моносомный кариотип; 

СК — сложный кариотип.

Fig. 3. Event-free survival (БСВ) 

in AML patients with chromo-

some 5 and/or 7 abnormalities 

with different clinical statuses at 

allo-HSCT (А), at different ages 

(Б), with a monosomal (В) and 

complex karyotype (Г) 

МК — monosomal karyotype; 

СК — complex karyotype.
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Таблица 3. Однофакторный анализ показателей общей и 

бессобытийной выживаемости

Фактор Чи
сл

о 
бо

ль
ны

х,
 

n 
(%

)

3-
ле

тн
яя

 О
В,

 %

р,
 л

ог
-р

ан
го

вы
й 

кр
ит

ер
ий

3-
ле

тн
яя

 Б
СВ

, %

р,
 л

ог
-р

ан
го

вы
й 

кр
ит

ер
ий

ОМЛ

De novo 27 (61) 22 0,76 21 0,37

Вторичный 17 (39) 52 13

Пол

Женский 22 (50) 22 0,19 8 0,26

Мужской 22 (50) 52 30

Возраст

< 18 лет 15 (34) 62 0,01 36 0,05

≥ 18 лет 29 (66) 23 9

Статус на момент аллоТГСК

1 полная клинико-

гематологическая ремиссия 

13 (30) 59 0,11 30 0,008

Другой 31 (70) 31 13

Тип донора

Совместимый родственный 13 (30) 53 0,82 0 0,06

Совместимый неродственный 20 (45) 36 25

Гаплоидентичный родственный 11 (25) 41 27

Источник стволовых клеток

Костный мозг 24 (55) 61 0,03 34 0,54

Другой 20 (45) 20 10

Режим кондиционирования

Миелоаблативный 10 (23) 30 0,29 20 0,38

Немиелоаблативный 34 (77) 40 17

Количество трансплантированных 

клеток CD34+

> 6 × 106/кг (медиана) 16 (36) 39 0,67 18 0,47

≤ 6 × 106/кг (медиана) 28 (64) 41 23

Сложный кариотип 

(≥ 3 хромосомных аномалий)

Наличие 19 (43) 13 0,05 6 0,002

Отсутствие 25 (57) 55 29

Моносомный кариотип

Наличие 8 (18) 31 0,21 13 0,009

Отсутствие 36 (82) 47 27

Рис. 4. (А) Общая (ОВ) и (Б) бессобытийная выживаемость (БСВ) в различных прогностических подгруппах больных острыми мие-

лоидными лейкозами с аномалиями хромосомы 5 и/или 7: МК–СК– (n = 23), МК–СК+ (n = 13), МК+СК+ (n = 6), МК+СК– (n = 2)

МК — моносомный кариотип; СК — сложный кариотип. 

Fig. 4. (А) Overall (ОВ) and (Б) event-free survival (БСВ) in different prognostic subgroups of AML patients with chromosome 5 and/or 7 

abnormalities: МК–СК– (n = 23), МК–СК+ (n = 13), МК+СК+ (n = 6), МК+СК– (n = 2)

МК — monosomal karyotype; СК — complex karyotype.
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Таблица 4. Многофакторный анализ предикторов общей и 

бессобытийной выживаемости

Фактор

3-летняя ОВ 3-летняя БСВ

ОР

95
%

 Д
И

p ОР

95
%

 Д
И

p

Возраст (≥ 18 лет) 3,68 1,28–

10,58

0,016 2,76 1,24–

6,16

0,013

Источник стволовых 

клеток (не 

костный мозг)

3,04 1,21–7,64 0,018 НД НД НД

Клинический статус 

на момент 

аллоТГСК (вне 

ремиссии)

2,64 1,06–6,58 0,037 2,90 1,37–

6,17

0,005

Сложный кариотип 

(наличие)

2,48 1,05–5,86 0,038 3,63 1,70–

7,72

0,0008

95% ДИ — 95%-й доверительный интервал; НД — нет данных; ОР — 

отношение рисков.

больных с миелоаблативными режимами кондициониро-
вания и отсутствовало в случае использования режимов 
кондиционирования со сниженной токсичностью. По-
скольку в настоящей работе у 77 % пациентов использо-
вались немиелоаблативные режимы кондиционирования, 
мы исходим из допущения, что именно это обстоятельство 
обусловило недостаточное прогностическое значение МК 
у данного контингента больных.
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