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РЕФЕРАТ
АКТУАЛЬНОСТЬ. Минимальная остаточная болезнь 
(МОБ)  — опухолевые клетки, выявляемые высокочув-
ствительными методами (ПЦР, проточная цитометрия) 
у пациентов в полной ремиссии. Каждый протокол лече-
ния требует определения порогового значения МОБ, т. е. 
количественного значения лейкозных клеток, которое 
разделяет пациентов на группы с разным прогнозом.

ЦЕЛЬ. Определить пороговое значение МОБ у пациен-
тов с острыми миелоидными лейкозами (ОМЛ), получав-
ших терапию по протоколам «ОМЛ-17» и «mОМЛ-17».

МАТЕРИАЛЫ И  МЕТОДЫ. В  исследование включено 
73 пациента с ОМЛ (возраст ≤ 60 лет). МОБ оценивали 
методом многоцветной проточной цитометрии после 
1-го и  2-го курсов индукции. Статистический анализ 
включал оценку безрецидивной выживаемости по  ме-
тоду Каплана—Мейера, метод ROC-survival для опреде-
ления порогового значения МОБ.

РЕЗУЛЬТАТЫ. Полная ремиссия достигнута у 89,1 % па-
циентов. МОБ-отрицательный статус после 1-го курса 
индукции зафиксирован у 66,7 % пациентов, после 2-го 
курса — у 74,6 %. С помощью анализа ROC-survival уста-
новлены пороговые значения МОБ: 0,1 % после 1-го курса 
индукции и 0,03 % — после 2-го. При пороге 0,1 % 3-летняя 
общая выживаемость после 1-го курса индукции состави-
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ABSTRACT
BACKGROUND. Minimal residual disease (MRD) refers to 
the tumor cells detected in complete remission patients by 
highly sensitive methods (PCR and flow cytometry). Each 
treatment regimen requires the determination of MRD 
threshold, i.e., the leukemic cell count used for prognostic 
stratification of patients.

AIM. To determine the MRD threshold in acute myeloid leu-
kemia (AML) treated with ‘ОМЛ-17’ and ‘mОМЛ-17’ regimens.

MATERIALS & METHODS. The study enrolled 73 AML 
patients (age ≤ 60 years). MRD was assessed by multico
lor flow cytometry after induction cycles 1 and 2. Statisti-
cal analysis included Kaplan-Meier curve for assessing 
disease-free survival and ROC-survival curve for assessing 
MRD threshold.

RESULTS. Complete remission was achieved in 89.1  % of 
patients. MRD-negative status was reported after induction 
cycle 1 in 66.7 % of patients and after cycle 2 in 74.6 % of 
patients. By the ROC-survival curve, the MRD threshold va
lues were determined as 0.1 % after induction cycle 1 and 
0.03  % after cycle 2. With the threshold 0.1  %, the 3-year 
overall survival after induction cycle 1 was 47.1 % in patients 
with the MRD-positive status vs. 96.9 % in patients with the 
MRD-negative status, whereas after induction cycle 2 they 
were 85.8 % and 51.8 %, respectively.
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ла 47,1 % у пациентов с МОБ-положительным статусом vs 
96,9 % у пациентов с МОБ-отрицательным статусом, по-
сле 2-го курса — 85,8 и 51,8 % соответственно.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Мониторинг МОБ после 1-го и 2-го кур-
сов индукционной терапии по  протоколам «ОМЛ-17» 
и  «mОМЛ-17» позволяет выделить группу пациентов 
с  высоким риском развития рецидивов. Критическими 
пороговыми значениями МОБ являются 0,1 % после 1-го 
курса индукции и 0,03 % — после 2-го.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: острые миелоидные лейко-
зы, минимальная остаточная болезнь, проточная 
цитометрия.
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CONCLUSION. Based on MRD monitoring after induction 
cycles 1 and 2 with ‘ОМЛ-17’ and ‘mОМЛ-17’ regimens, a 
group of patients at high risk for relapse can be identified. 
Critical MRD thresholds are 0.1 % after induction cycle 1 and 
0.03 % after cycle 2.
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ВВЕДЕНИЕ

Минимальная остаточная болезнь (МОБ)  — это 
опухолевые клетки, обнаруживаемые высокочув-
ствительными методами, такими как полимеразная 
цепная реакция (ПЦР) и многоцветная проточная 
цитометрия (МПЦ), у пациентов в полной клинико-ге-
матологической ремиссии (ПР). При острых лейкозах 
определение МОБ проводится при условии менее 5 % 
бластных клеток в пунктате костного мозга и отсут-
ствии экстрамедуллярных очагов поражения.

Оценка МОБ при острых миелоидных лейкозах 
(ОМЛ) на постиндукционном этапе лечения в на-
стоящее время становится новым инструментом, 
который используется для выделения пациентов с 
неблагоприятным течением болезни внутри благо-
приятной цитогенетической и молекулярной группы 
риска [1–4]. Таким больным показана трансплантация 
аллогенных гемопоэтических стволовых клеток 
(аллоТГСК) в первой ПР. Однако каждый протокол 
лечения требует установления порогового значения 
МОБ и контрольных точек, при которых измерение 
будет наиболее информативным.

Пороговое значение МОБ  — это расчетный по-
казатель, который определяется статистическими 
методами. Он  обозначает количественное значение 
лейкозных клеток и позволяет стратифицировать 
больных ОМЛ на группы в зависимости от прогноза.

Цель настоящего исследования — установить по-
роговые значения МОБ и контрольные точки ее опре-
деления у пациентов с ОМЛ, получавших программное 
лечение по протоколам «ОМЛ-17» и «mОМЛ-17».

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Клинико-лабораторная характеристики пациентов
В  исследование включено 73  пациента с ОМЛ, 

проходивших лечение в ФГБУ «НМИЦ гематологии» 
Минздрава России с февраля 2017  г. по январь 
2021 г. Критериями включения в исследование были 
впервые диагностированный ОМЛ, возраст до 60 лет. 
Пациенты с острым промиелоцитарным лейкозом и 
ОМЛ с признаками миелодисплазии из выборки были 
исключены. Всем пациентам на этапе диагностики 
заболевания выполняли стандартное цитогенетиче-
ское исследование, FISH-анализ и молекулярно-гене-
тическое исследование мутаций в генах FLT3, NPM1 
и CEBPA методом фрагментного анализа. Результаты 
этих исследований учитывали при формировании 
групп риска согласно классификации Европейской 
сети по изучению лейкозов (ELN) 2017  г. Клинико-
лабораторная характеристика пациентов представ-
лена в табл. 1.

Больные, включенные в исследование с февраля 
2017 г. по декабрь 2018 г., получали терапию по про-
токолу «ОМЛ-17» (n = 37), а после января 2019 г. — по 
модифицированному протоколу «mОМЛ-17» (n = 36). 
Согласно протоколу «ОМЛ-17», благоприятную 
группу составили пациенты с t(8;21), inv(16), t(16;16), 
промежуточную  — пациенты с нормальным карио-
типом и без изменений, свойственных группе небла-
гоприятного прогноза. В  группу неблагоприятного 
цитогенетического прогноза входили пациенты с 
комплексными изменениями кариотипа, моносо-
мным кариотипом, –5/5q–, –7/7q–, inv3, t(6;9), 11q23. 
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Поскольку различий в эффективности индукционной 
терапии по программам «ОМЛ-17» и «mОМЛ-17» по-
лучено не было [5], в дальнейшем анализе рассматри-
валась объединенная группа пациентов, получавших 
лечение по этим двум протоколам.

Пациенты из групп благоприятного и промежу-
точного прогноза получали индукционную терапию 
по программе «7+3» (даунорубицин 60  мг/м2 1  раз 
в сутки в 1–3-й день и цитарабин 200 мг/м2 в сутки 
в виде непрерывной инфузии в 1–7-й день) с по-
следующей консолидацией по программе FLARIDA: 
цитарабин (в средних дозах  — 1,5  г/м2) через 2  ч 
после введения флударабина (25 мг/м2 в 1–5-й день) 
и идарубицин (8 мг/м2 в 1-й и 3-й дни). В случае те-
рапии по модифицированному протоколу «mОМЛ-17» 
применяли 2  курса индукции «7+3», а в качестве 
консолидации — 2 курса FLA-G: цитарабин (в средних 
дозах — 1,5 г/м2) через 2 ч после введения флудара-
бина (25 мг/м2 в 1–5-й день). Всем больным с ПР из 
групп благоприятного и промежуточного прогноза 
после завершения курсов индукции/консолидации 
проводили поддерживающую терапию: в зависимости 
от рандомизации 6  курсов «5+5» или постоянная 
2-летняя поддерживающая терапия 6-меркаптопу-
рином и метотрексатом. У всех больных из групп про-
межуточного и неблагоприятного прогноза в период 
первой ПР предусматривалось выполнение аллоТГСК 
как запланированного этапа программной терапии.

После 1-го курса индукции ПР была достигнута у 
58 (79,5 %) из 73 пациентов, после 2-го курса — у 65 
(89,1 %). Всего после 1-го курса индукции МОБ оце-
нили у 57 из 58 пациентов с ПР, у 38 (66,7 %) из них 
подтвержден МОБ-отрицательный статус. После 2-го 
курса МОБ была оценена у 59 из 65  пациентов с ПР, 
при этом МОБ-отрицательный статус установлен у 44 
(74,6 %) из них.

Проточная цитометрия
МОБ исследовалась в аспирате костного мозга 

после 1-го и 2-го курсов терапии при условии дости-
жения ПР и восстановления показателей перифери-
ческой крови. Для анализа отбирали первую порцию 
аспирата костного мозга объемом не более 1 мл в про-
бирку с ЭДТА. Для цитометрического исследования об-
разец костного мозга лизировали, используя раствор 
с аммония ацетатом (PharmLyse, BD Biosciences, США), 
лейкоциты осаждали центрифугированием при ско-
рости 400 g в течение 3,5 мин, сливали надосадочную 

Таблица 1. Клинико-лабораторная характеристика пациентов 
с ОМЛ, включенных в исследование (n = 73)

Показатель Число пациентов
Медиана (диапазон) возраста, лет 37 (17–58)
Соотношение мужчин/женщин 28:45
Лейкоцитоз ≥ 100 × 109/л 17 
Медиана (диапазон) ЛДГ, ЕД/л 1029 (205–21 224)
Вовлечение ЦНС 12 
Цитогенетическая группа риска

Благоприятная
Промежуточная
Неблагоприятная

15
53
5

ЛДГ — лактатдегидрогеназа; ОМЛ — острый миелоидный лейкоз.

жидкость и отмывали раствором на основе фосфат-
но-солевого буфера (CellWASH, BD  Biosciences, США). 
Из  полученной суспензии клеток для исследования 
отбирали 2  × 106 лейкоцитов в каждую пробирку. 
Если клеточность образца была недостаточной, для 
анализа брали максимально возможное количество 
клеток, разделяя весь образец на необходимое число 
пробирок. Затем к клеткам добавляли флюоресцентно 
меченные моноклональные антитела, инкубировали 
в течение 20  мин, отмывали раствором на основе 
фосфатно-солевого буфера и анализировали.

В период с 2016 по 2018 г. в лаборатории применяли 
наборы антител CD7/CD56-FITC (антитело выбиралось 
в зависимости от лейкоз-ассоциированного иммуно-
фенотипа [ЛАИФ] пациента), CD19/CD4-PE (антитело 
выбиралось в зависимости от ЛАИФ пациента), HLA-
DR-PerCP-Cy5.5, CD34-PE-Cy7, CD33-APC, CD45-APC-Cy7, 
CD65-FITC, CD15-PE, CD14-PerCP-Cy5.5, CD66b-FITC, 
CD11b-APC-Cy7, CD16-PerCP-Cy5.5, CD99-FITC, CD13-PE, 
CD117-PerCP-Cy5.5. С 2019 по 2020 г. использовались ан-
титела против антигенов CD38-FITC, CD7/CD56/CD4-PE 
(антитело выбиралось в зависимости от ЛАИФ паци-
ента), HLA-DR-PerCP-Cy5.5, CD117-PE-Cy7, CD34-APC, 
CD45-APC-Cy7, CD133-PE, CD19-PerCP, CD19-FITC, 
CD33-PE, CD13-PerCp-Cy5.5, CD65-FITC, CD56-PE-Cy7, 
CD123-APC. С  2020  г. применялась панель антител 
против антигенов CD15-FITC, CD2/CD7/CD19/CD11a/
CD56-PE (антитело выбиралось в зависимости от ЛАИФ 
пациента), CD34-PE-Dazzle594, CD117-PC5.5, CD33-
PE-Cy7, CD13-APC, CD14-APC-Alexa700, CD11b-APC-Cy7, 
HLA-DR-BV421, CD45-BV510, CD16-BV605, CD38-FITC, 
CD371-PE, CD99-APC, CD123-APC-Alexa700, CD45RA-
APC-Cy7, CD10-BV605. 6-цветный анализ выполняли 
на цитофлюориметре BD FACSCanto  II (BD Biosciences, 
США). 11-цветный анализ осуществляли с помощью 
13-цветного проточного цитометра CytoFLEX (Beckman 
Coulter, КНР). При  использовании 11-цветной панели 
перед внесением моноклональных антител добавляли 
BD Horizon™ Brilliant Stain Buffer (BD Biosciences, США). 
Анализ данных проводился с помощью программного 
обеспечения FACSDiva Software версии 6.1.3. или Kaluza 
Analysis 2.1

По  результатам цитометрического анализа 
данных составлялось заключение о наличии/от-
сутствии МОБ. Поиск МОБ осуществляли методами 
«пустые места» и «отличное от нормального» с 
учетом ЛАИФ, если он был установлен в дебюте за-
болевания [6, 7]. За МОБ принимали популяцию, ко-
торая состояла из 20 и более клеток с аберрантным 
фенотипом. Долю МОБ определяли относительно 
всех клеток образца после исключения дебриса на 
графиках прямого и бокового светорассеяния.

При  наличии признаков значительного раз-
ведения образца периферической кровью (преоб-
ладание зрелых форм нейтрофилов, отсутствие 
плазматических клеток, нормальных миелоидных и 
В-клеточных предшественников) рекомендовалась 
повторная пункция костного мозга, т.  к. количество 
клеток, относимых к МОБ, могло быть значительно 
больше в не разведенном кровью образце костного 
мозга.

При отсутствии МОБ рассчитывали показатель чув-
ствительности по формуле: Чувствительность  =  20  / 
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Количество ядросодержащих клеток  × 100 %. В  ходе 
проводимых исследований стремились достичь чув-
ствительность 0,01 %, для чего анализировали не менее 
200 000 клеток. В случае отсутствия 200 000 событий 
делали заключение о низкой клеточности образца и 
рекомендовали провести повторное исследование.

Статистический анализ
Анализ данных проводили с помощью про-

граммного обеспечения SAS v9.4. Сравнение кате-
гориальных признаков (доля МОБ-положительных 
случаев) осуществлялось путем частотного анализа 
с использованием точного критерия Фишера. Пока-
затели общей (ОВ) и безрецидивной выживаемости 
(БРВ), а также вероятность развития рецидива оце-
нивали путем построения кривых с помощью метода 
Каплана—Мейера, для сравнения оценок в группах 
использовался логранговый критерий. Для  опреде-
ления пороговых значений МОБ применялся анализ 
ROC-survival, реализованный в рамках регрессионной 
модели Кокса (процедура PHREG SAS).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Определение порогового значения МОБ
Основной задачей настоящего исследования 

было установить пороговое значение МОБ для 
оптимального определения МОБ-статуса больного. 
Для  оценки порогового значения в тест-системах 
обычно используются методы ROC-анализа (Receiver 
Operating Characteristic). Традиционный ROC-анализ 
предполагает в качестве целевого бинарный признак 
(например, есть/нет). Нашей целью было разделить 
когорты больных на две группы с максимально 
различимыми оценками выживаемости. Для  этого 
использовался анализ ROC-survival, при котором в 
заданной временнóй точке на основе показателей вы-

Рис. 1. Результаты анализа ROC-survival. Чувствительность и специфичность 18-месячного прогноза БРВ в зависимости от порога 
определения МОБ-статуса после (А) 1-го и (Б) 2-го курсов индукции

МОБ — минимальная остаточная болезнь.

Fig. 1. The results of the ROC-survival curve analysis. Sensitivity and specificity of the 18-month DFS prognosis depending on the MRD 
status threshold after induction (А) cycle 1 and (Б) cycle 2

МОБ — minimal residual disease.

живаемости вычисляются оценки чувствительности и 
специфичности в зависимости от порога. Порог выби-
рается путем максимизации суммы чувствительности 
и специфичности либо из заданного их уровня.

В  классическом ROC-анализе для оценки зависи-
мости чувствительности и специфичности от порога 
в качестве целевой переменной выступает частота 
неблагоприятных исходов в конкретной временнóй 
точке. В  ROC-survival целевой точкой является про-
гнозируемая частота неблагоприятных исходов в 
контрольной временнóй точке, полученная на основе 
оценок выживаемости. В  нашем случае для оценок 
выживаемости, параметров регрессионной модели 
Кокса и проведения анализа ROC-survival за точку 
отсчета была принята дата окончания 2-го курса ин-
дукционной терапии. Контрольной временнóй точкой 
для построения ROC-зависимостей была выбрана дата 
через 12 мес. после стартовой точки отсчета.

Факторы, включенные в регрессионную модель 
Кокса и ROC-survival анализ,  — логарифмы уровня 
МОБ после 1-го и 2-го курсов. МОБ-положительный 
статус в первой контрольной точке увеличивает риск 
неблагоприятного события (в контексте анализа БРВ) 
в 1,88 раза (p = 0,0004), а после 2-го курса индукции — 
в 2,06 раза (p = 0,0002).

Для  выбора оптимальных порогов для опреде-
ления МОБ-статуса были оценены чувствительность 
и специфичность метода (рис. 1).

После 1-го курса при снижении порога от 0 до 
отметки 0,1 % (lg МОБ% =  –1,0) чувствительность и 
специфичность изменяются мало, но при увеличении 
порога выше 0,1 % (lg МОБ% = –1,0) чувствительность 
достаточно резко начинает падать (см. рис. 1, А). После 
2-го курса при снижении порога от 0 до отметки 0,03 % 
(lg МОБ% = –1,5) чувствительность и специфичность 
тоже изменяются мало, но при увеличении порога 
выше 0,03  % чувствительность опять же начинает 
резко падать (см. рис. 1, Б). Это свидетельствует о том, 
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Таблица 2. Частота достижения МОБ-отрицательного статуса после 
1-го и 2-го курсов индукции в разных группах риска ELN-2017

Курс 
индукции

Группа риска ELN-2017, n 

p
Благо

приятная
Проме

жуточная
Неблаго
приятная

1-й 24/30 (80 %) 10/18 (56 %) 4/12 (33 %) 0,013
2-й 22/27 (81 %) 17/24 (71 %) 5/11 (45 %) 0,090

Рис.  2. Ландмарк-оценки БРВ от  стартовой точки, соответствующей окончанию 2-го курса, в  группах c МОБ-положительным 
и МОБ-отрицательным статусом после (А) 1-го и (Б) 2-го курсов индукции

МОБ — минимальная остаточная болезнь.

Fig. 2. The landmark of DFS from the start-point corresponding to the end of cycle 2 depending on MRD-positive vs. MRD-negative status 
after induction (А) cycle 1 and (Б) cycle 2

МОБ — minimal residual disease.
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что оптимальный порог МОБ находится в интервале 
от 0 до 0,1 %.

Таким образом, в качестве порогового значения 
МОБ был принят уровень 0,1 %. Соответственно, если 
у пациента после терапии число остаточных клеток 
не превышало 0,1 %, то делали вывод об отсутствии 
МОБ, т. е. о МОБ-отрицательном статусе.

Результаты терапии по протоколам «ОМЛ-17» 
и «mОМЛ-17»
ПР после 2  курсов индукции достигнута у 65 

(89,1  %) из 73  пациентов с ОМЛ, в т.  ч. после 1-го 
курса — у 58 (79,5 %).

МОБ-статус после 1-го курса индукции оценен 
у 57 из 58  больных ОМЛ с ПР, у 38 (66,7 %) из них 
подтвержден МОБ-отрицательный статус. После 2-го 
курса МОБ определена у 59 из 65 пациентов в ПР ОМЛ, 
МОБ-отрицательный статус был у 44 (74,6 %) из них.

Частота достижения МОБ-отрицательного статуса 
у пациентов после 1-го и 2-го курсов индукции корре-
лировала с группой риска ELN-2017 (табл. 2).

Ранее мы уже показали, что на вероятность раз-
вития рецидива и БРВ значимо влияет только наличие 

МОБ после 1-го и 2-го курсов индукции, поэтому для 
анализа были выбраны именно эти две временны́е 
точки (неопубликованные данные, статья принята к 
печати).

На рис. 2 приведены ландмарк-оценки БРВ, отсчи-
тываемые от окончания 2-го курса при установленном 
пороге МОБ 0,1 %, в группах c МОБ-положительным 
и МОБ-отрицательным статусом после 1-го и 2-го 
курсов.

Как видно на рис. 2, предложенный порог хорошо 
разделяет больных на две группы по БРВ. Таким об-
разом, больные с МОБ > 0,1 % после 1-го или 2-го курса 
индукции будут иметь меньшую продолжительность 
жизни.

3-летняя ОВ больных с МОБ ≤ 0,1 % после 1-го курса 
индукции составила 96,9 %, а с МОБ > 0,1 % — 47,1 %. 
После 2-го курса индукции 3-летняя ОВ у больных с 
МОБ ≤ 0,1 % была 85,8 %, а с МОБ > 0,1 % — 51,8 %.

ОБСУЖДЕНИЕ

В  предыдущей нашей публикации (https://doi.
org/10.21320/2500-2139-2025-18-3-233-241) пока-
зано, что положительный МОБ-статус после 1-го и 2-го 
курсов индукции служит фактором неблагоприятного 
прогноза в отношении долгосрочных результатов 
лечения ОМЛ. Он связан с худшими показателями ОВ 
и БРВ, высокой вероятностью развития рецидива. 
В то же время МОБ-отрицательный статус после 1-го 
курса индукции нивелирует значение фактора риска 
ELN-2017 к началу терапии.

А Б
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Согласно результатам настоящего исследования, 
оптимальный порог МОБ в случае программного 
лечения по протоколу «ОМЛ-17» составляет 0,1 % в 
конце 1-го курса индукции и 0,03 % — в конце 2-го. 
Уровень МОБ выше этих пороговых значений ассоци-
ируется с более низкими показателями БРВ. В  этой 
связи таким больным может рекомендоваться ин-
тенсификация терапии для подавления дальнейшего 
роста опухолевой популяции.

В  литературе можно встретить разные поро-
говые значения МОБ в зависимости от протокола 
лечения, контрольной точки исследования, а также 
применяемого метода анализа (МПЦ или ПЦР). Эти 
пороговые значения позволяют провести стратифи-
кацию больных на группы риска, однако при ОМЛ 
они варьируют. Так, в исследовании J.F.  San Miguel и 
соавт. были установлены пороги 0,01, 0,1 и 1,0 % после 
индукционной терапии, при которых 5-летняя веро-
ятность развития рецидивов составила 0, 14 и 85 % 
соответственно [2]. L.  Maurillo и соавт. рассчитали 
порог МОБ, равный 0,035 % после завершения этапа 
индукции: при МОБ ≤ 0,035 % 5-летняя БРВ составила 
50 %, при МОБ > 0,035 % — 22 % [1]. M. Terwijn и соавт. 
в протоколе лечения ОМЛ HOVON/SAKK AML 42A уста-
новили порог 0,1 % после 2-го  курса индукционной 
терапии. Такой порог обеспечивал 4-летнюю БРВ 52 % 
у больных с МОБ ≤ 0,1 % и 23 % — при МОБ > 0,1 % 
[3]. Van der V.H.J. Velden и соавт. в своем исследовании 
определили пороги МОБ, равные 0,1 и 0,5  % после 
курса индукции. По  данным этих авторов, 3-летняя 
БРВ больных с МОБ ≤ 0,1 % составляла 85 ± 8 %, при 
МОБ 0,1–0,5 % — 64 ± 10 %, МОБ > 0,5 % — 14 ± 10 % 
соответственно [8]. F.  Buccisano и соавт. показали, 
что уровень МОБ < 0,12 % обеспечивает наибольшую 
вероятность устойчивой ремиссии, а МОБ  >  0,25  % 
связан с высокой частотой развития рецидива на про-
тяжении всей терапии [4]. Порог 0,1 % рекомендуется 
в опубликованном консенсусе ELN-2017 [9]. Различия 
в получаемых порогах могут быть связаны со многими 
причинами, такими как интенсивность химиотера-
певтических подходов, разные контрольные точки и 
методы исследования (ПЦР или МПЦ), квалификация 
сотрудников, оценивающих МОБ, наборы монокло-
нальных антител, а также методология исследования 
МОБ.

Оценка МОБ при ОМЛ в постиндукционной фазе 
лечения становится суррогатным маркером, который 
можно использовать для выделения больных с не-
благоприятным прогнозом внутри благоприятной 
цитогенетической и молекулярной группы риска. 
Именно этой категории больных показано выпол-
нение аллоТГСК в первой ПР.

Таким образом, исследование МОБ на этапе ин-
дукции может способствовать ранней стратификации 
пациентов на группы риска и проведению коррекции 
терапии. С  одной стороны, если произошел очень 
быстрый клиренс опухолевой массы и на основании 
величины МОБ в контрольной точке установлен 
благоприятный прогноз, то можно уменьшить интен-
сивность химиотерапии и тем самым снизить частоту 
развития побочных эффектов. С  другой стороны, 
когда скорость редукции бластных клеток низкая и в 
контрольных точках выявляется большое число опу-

холевых клеток, можно рассмотреть вариант смены 
препаратов или проведения аллоТГСК.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

У  больных с ОМЛ, получавших программное лечение 
по протоколу «ОМЛ-17»/«mОМЛ-17», определено по-
роговое значение МОБ после 1-го и после 2-го курсов 
индукции с помощью анализа ROC-survival, соответству-
ющее оптимальному порогу в интервале от 0 до 0,1 %.

Мониторинг МОБ целесообразно интегрировать 
в протоколы терапии и проводить в определенные 
контрольные точки. Нельзя пороговые значения 
МОБ, полученные на одном протоколе, автоматически 
переносить на другой, т. к. при разных режимах хими-
отерапевтического воздействия скорость клиренса 
опухолевой массы разная. Следовательно, количество 
аберрантных клеток, принимаемых за порог, может 
отличаться, особенно на ранних этапах лечения. 
При  разработке нового протокола или режима хи-
миотерапии необходимо проводить проспективные 
исследования и определять пороговые значения и 
контрольные точки, а не заимствовать их из других 
протоколов.

Перспективным направлением дальнейших 
исследований может стать стандартизация методов 
оценки МОБ (проточная цитометрия  vs ПЦР). Кроме 
того, важно изучить влияние низких значений МОБ 
(0–0,1 %) на исходы терапии, поскольку в настоящем 
исследовании их роль осталась не до конца ясной 
из-за малого числа наблюдений в этой группе.
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