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В рамках симпозиума состоялись следующие 

доклады: «Иммунотерапия (ИТ) острого лимфоб-

ластного лейкоза (ОЛЛ) у детей. Достижения и пер-

спективы» (Г.О. Бронин, г. Москва), «Эффективность 

и безопасность бридж-терапии в контексте транс-

плантации гемопоэтических стволовых клеток у детей 

с ОЛЛ» (К.И. Киргизов, г. Москва), «Возможности би-

специфического активатора Т-клеток блинатумомаба 

в посттрансплантационном периоде у детей с В-линей-

ным ОЛЛ (В-ОЛЛ)» (О.В. Паина, г. Санкт-Петербург).

ОЛЛ является самым часто встречающимся зло-

качественным новообразованием у детей. Ежегодно 

в Российской Федерации (РФ) регистрируются 1000–

1100 случаев заболевания, 89 % из которых (по дан-

ным групп «Москва–Берлин» и «Российская группа 

БФМ») – В-клеточные. В связи с тем, что около 5–10 % 

пациентов могут быть рефрактерными к стандартной 

индукционной химиотерапии (ХТ), а у 10–15 % боль-

ных, достигших I полной клинико-гематологической 

ремиссии, развиваются рецидивы лейкозов, необхо-

димо предусмотреть эффективную терапию для дости-

жения МОБ-негативного статуса и последующей 

трансплантации гемопоэтических стволовых клеток 

(ТГСК). Сегодня назрела необходимость внедрения 

новой современной терапевтической стратегии для 

первично-рефрактерного и рецидивирующего ОЛЛ 

у детей. Для таких пациентов наиболее эффективным 

и хорошо изученным препаратом является биспеци-

фичное анти-CD19/CD3-антитело – блинатумомаб. 

Преимущество блинатумомаба состоит в том, что этот 

эффект не зависит ни от специфичности Т-клеточных 

рецепторов (TCR), ни от наличия молекул I класса 

основного комплекса гистосовместимости (MHC) на 

поверхности антигенпрезентирующих клеток. При 

Т-клеточной активации повышается секреция цито-

кинов, особенно таких, как IL-2, IFN-γ, TNF-α, IL-4, 

IL-6 и IL-10. Кроме того, при активации Т-лимфоци-

тов высвобождаются гранзим и перфорин, которые 

проникают в клетку опухоли и активируют апоптоз 

[1].

Блинатумомаб зарекомендовал себя как препа-

рат, который в монотерапии позволяет добиться 

клинико-гематологической ремиссии у пациентов 

с рецидивирующим и рефрактерным В-клеточным 

ОЛЛ. Он обладает установленным и управляемым 

профилем токсичности. Применение блинатумомаба 

перед ТГСК в формате так называемой бридж-тера-

пии является апробированным стандартом в детской 

онкологии-гематологии, как в РФ, так и в мире [2, 3] 

(рис. 1).

Благодаря совершенствованию методик ТГСК, 

улучшению сопроводительной терапии и накопле-
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нию опыта трансплантационными центрами, резуль-

таты ТГСК со временем улучшаются. Так, по данным 

исследовательской группы BFM (Berlin–Frankfurt–

Munster), исследовательской группы IBFM и рабочей 

группы EBMT по педиатрическим заболеваниям, 

4-летняя общая выживаемость (ОВ) в группе детей 

с ОЛЛ после аллогенной ТГСК (алло-ТГСК) от совме-

стимого родственного донора составила 79 %, бессо-

бытийная выживаемость (БСВ) – 71 % [4]. В настоя-

щее время задачей для исследователей по всему миру 

является разработка стратегии лечения рецидивирую-

щего и рефрактерного ОЛЛ, основанной на большей 

эффективности и меньшей токсичности. Несмотря на 

развитие генной терапии и ИТ, алло-ТГСК до сих пор 

представляет собой «золотой стандарт» консолидации 

для пациентов с рецидивирующим и рефрактерным 

ОЛЛ [2, 4], а применение новых препаратов перед ТГСК 

позволяет увеличить число трансплантаций (рис. 2).

Продолжаются поиски наиболее оптимальных 

режимов кондиционирования перед алло-ТГСК от 

разных типов доноров. Схемы кондиционирования 

при ОЛЛ у детей обычно включают тотальное облу-

чение тела, при невозможности проведения лучевой 

терапии применяются бусульфан и циклофосфамид, 

а также этопозид для усиления противолейкемиче-

ского эффекта [5].

В своем докладе Г.О. Бронин рассказал об успеш-

ном лечении рецидивов и рефрактерных форм В-ОЛЛ 

у детей на современном этапе. Использование бли-

натумомаба с последующей алло-ТГСК позволяет 

увеличить выживаемость пациентов по сравнению 

с проведением алло-ТГСК после высокодозной ХТ. 

Представлен позитивный опыт последовательного 

использования различных методов ИТ В-ОЛЛ: ино-

тузумаба озогамицина, блинатумомаба и алло-ТГСК. 

Эта технология обладает низким профилем токсич-

ности и позволяет достичь длительной ремиссии 

даже у рефрактерных пациентов. Также представлен 

многообещающий опыт эффективного использова-

ния блинатумомаба и CAR-T-клеток для успешного 

лечения рецидивов В-ОЛЛ после алло-ТГСК.

В докладе О.В. Паиной прозвучало, что рецидивы 

В-ОЛЛ у детей после алло-ТГСК являются основной 

проблемой, говорящей о резистентном характере 

заболевания, приводящей к неудачам лечения. Суще-

ствующие опции ИТ позволяют улучшить результаты 

лечения детей с В-ОЛЛ. Комбинированная иммуно-

адоптивная терапия блинатумомабом и инфузией 

донорских лимфоцитов может индуцировать дли-

тельные костномозговые ремиссии при рецидивах 

CD19+ B-ОЛЛ у детей после алло-ТГСК. Блинату-

момаб в комбинации с инфузией донорских лимфо-

цитов имеет низкий профиль токсичности, низкую 

частоту возникновения реакции «трансплантат про-

тив хозяина» (РТПХ) и хорошо переносится после 

гаплоидентичной ТГСК. Методы комбинированной 

иммуноадоптивной терапии стоит рассматривать как 

предпочтительные по сравнению с химиотерапевтиче-

скими, особенно после алло-ТГСК. Пациенты, полу-

чившие ИТ на любом этапе, требуют более длительно-

го наблюдения и оценки отдаленных результатов.

В свою очередь, К.И. Киргизов рассказал о возмож-

ности и безопасности применения блинатумомаба 

в контексте ТГСК, основанном на собственном опыте 

НИИ ДОиГ им. акад. Л.А. Дурнова ФГБУ «НМИЦ 

онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России, где 

был выполнен анализ 12 больных с В-ОЛЛ, которым 

перед ТГСК проводилась терапия с использованием 

блинатумомаба. Было показано, что риск развития 

токсических и иммунных осложнений у данной груп-

пы пациентов не отличался по сравнению с группой, 

которая перед ТГСК не получала ИТ. Таким образом, 

была показана возможность применения препарата 

и его безопасность и переносимость.

Ежегодно 125 детей с рецидивирующим и рефрак-

терным В-ОЛЛ нуждаются в терапии блинатумомабом. 

Лечение кратно повышает шансы на успешный исход 

последующей ТГСК и выписку пациента с полной 

ремиссией и достижением МОБ-негативного статуса.

Рис. 1. Опции при рецидивах острых лейкозов

Рис. 2. Новые препараты приводят к увеличению числа ТГСК
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