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Цель  – изучить эффективность программы 
«7 + 3» в  группах пациентов с  острым миело-
бластным лейкозом (ОМЛ), сформированных 
по неселективному принципу.

Материал и  методы. Проведен ретроспек-
тивный анализ медицинской документации 
(карты стационарного и  амбулаторного боль-
ного) 105  пациентов с  ОМЛ, находившихся на 
лечении в отделении гематологии и иммуно-
терапии МОНИКИ с  января 2002 по декабрь 
2011  г. Изучали клинико-гематологическую 
характеристику пациентов, оценивали часто-
ту ремиссии в  зависимости от возраста, уров-
ня сывороточной лактатдегидрогеназы (ЛДГ) 
и  временного периода от установления диа-
гноза до начала терапии, а также общую выжи-
ваемость.

Результаты. В  общей группе пациентов стан-
дартная программа «7 + 3» лечения ОМЛ ока-
залась эффективной у  58%. Из 17  пациентов 
с уровнем ЛДГ в пределах нормы ремиссия до-
стигнута в 70,5% случаев, у 53 пациентов с повы-
шенным уровнем ЛДГ – в 50,9% случаев (р < 0,05). 
У  больных в  возрасте от  18  до 30  лет частота 
ремиссии была 81%, от 31 до 60 лет – 61%. У по-
жилых пациентов (от 60  лет и  старше) ремис-
сия была получена в  29%  случаев (р < 0,05 при 
сравнении с каждой из двух других возрастных 

групп). На достижение ремиссии влияли сроки 
от момента установления диагноза до начала 
терапии: при интервале более 10  дней она до-
стигнута у 16,7%, менее 10 дней – 60,8% (р < 0,05).

Медиана общей выживаемости составила 
11  месяцев в  общей группе больных, 15  меся-
цев у  пациентов, достигших ремиссии после 
2  курсов терапии, и  6  месяцев в  группе паци-
ентов, не ответивших на лечение. Сравнение 
2 групп пациентов с разными вариантами ОМЛ 
не выявило различий по результатам лечения: 
общая выживаемость при М0–М2 была 11  ме-
сяцев, при М4–М5 – 10 месяцев.

Заключение. Лечение пациентов с  ОМЛ по 
программе «7 + 3» характеризуется хорошим 
противоопухолевым эффектом. На достижение 
ремиссии влияют: возраст больного, сроки на-
чала лечения, концентрация ЛДГ. Результаты, 
полученные в  группе больных, сформирован-
ной по неселективному принципу, сопостави-
мы с опубликованными данными по селектив-
ным группам больных.
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Острый миелобластный лейкоз (ОМЛ) 
относится к  наиболее тяжелым фор-
мам онкогематологических заболева-
ний и  характеризуется выраженным 

подавлением нормального кроветворения за счет 
лейкемического замещения бластными клетками 

костного мозга, что, в свою очередь, служит при-
чиной развития таких клинических проявлений 
болезни, как анемия, геморрагический синдром 
и  иммунодефицитное состояние. Эта наиболее 
частая форма острых лейкозов подразделяется по 
классификации FAB (French-American-British) на 
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восемь подвариантов [1]. В России ежегодно диа-
гностируется до 1500 новых случаев ОМЛ [2].

К принципиальным вопросам терапии ОМЛ 
следует отнести выделение периодов индукции, 
консолидации (постремиссионной терапии), 
поддерживающего лечения, а  также лечения ре-
цидивов. Подобная структуризация программ-
ного лечения позволяет сфокусировать химио-
терапевтические ресурсы на отдельных его фазах 
с целью получения более эффективных клиниче-
ских результатов, что выражается в клинико-ге-
матологической ремиссии и  увеличении общей 
выживаемости. Введение высокодозной консоли-
дации, по мнению некоторых авторов, сопряже-
но с более высокими положительными результа-
тами [3], однако в  других работах это не нашло 
подтверждения [4].

Наиболее эффективной комбинацией цито-
статических препаратов при терапии ОМЛ счи-
тается сочетанное применение продолжительной 
инфузии цитарабина и  трехдневное назначение 
антрациклинов (так называемая программа 
«7 + 3»). Варьирование доз применяемых цито-
статических препаратов в пределах данной про-
граммы существенно не влияет на результаты 
лечения ОМЛ. Тем не менее существуют данные, 
свидетельствующие об улучшении клинических 
результатов при увеличении дозы антрацикли-
нов и включении в программу этопозида в фазе 
индукционного лечения [3]. В  настоящее время 
активно ведется поиск мутаций в лейкозных ге-
нах в клетках ОМЛ, которые в перспективе могут 
стать мишенью для проведения таргетной тера-
пии. Среди таких мутаций прежде всего следу-
ет отметить Flt3, NPM1 и CEPRA [5]. Выявление 
этих цитогенетических факторов может свиде-
тельствовать о  благоприятном, промежуточном 
или неблагоприятном прогнозе лечения ОМЛ [6].

Большое значение в терапии ОМЛ имеет воз-
раст пациентов. Так, пациентам в  возрасте до 
60  лет может быть рекомендована аллогенная 
трансплантация стволовых кроветворных кле-
ток, в то время как в более старшей группе (стар-
ше 60 лет) показана стандартная химиотерапия.

Цель исследования – изучить эффективность 
применения химиотерапевтической программы 
«7 + 3» у  пациентов, включенных в  исследование 
по неселективному признаку.

Материал и методы
Настоящая работа представляет собой ретро-
спективное исследование, основанное на ана-
лизе медицинской документации (медицин-
ских карт стационарного больного (форма 003-у) 

и  медицинских карт амбулаторного больного 
(форма 025-у)) 105  пациентов с  ОМЛ, поступав-
ших для лечения в отделение клинической гема-
тологии и  иммунотерапии ГБУЗ МО МОНИКИ 
им. М.Ф. Владимирского в период с января 2002 
по декабрь 2011 г. Изучались клинико-гематоло-
гическая характеристика пациентов, процент ре-
миссий, показатели общей выживаемости. Тип 
ОМЛ определялся с  использованием цитохими-
ческих и  иммунофенотипических методов диа-
гностики согласно классификации FAB. Среди 
клинико-гематологических факторов особое 
внимание уделяли возрасту пациентов, време-
ни от момента установления диагноза до нача-
ла терапии, уровню лактатдегидрогеназы (ЛДГ) 
и влиянию этих факторов на результаты лечения. 
В анализ были включены пациенты, прошедшие 
не менее одного курса индукционной химиотера-
пии. Общая выживаемость считалась с момента 
начала терапии и  до потери контакта с  пациен-
том после выписки из отделения или отсутствия 
информации о  нем в  поликлинике. Показатели 
общей выживаемости были рассчитаны по ме-
тоду Каплана – Мейера и отображались в форме 
кривых выживаемости. Достоверность определя-
лась по t-критерию Стьюдента.

Всем пациентам после установления диагноза 
ОМЛ проводили 2 индукционных курса по схеме 
«7 + 3», включавших двухчасовую инфузию цита-
рабина (препарат Цитозар) 200 мг/сут ежедневно 
в течение 7 дней, а также антрациклины: даунору-
бицин в суточной дозе 45 мг/м² (69,6%), доксору-
бицин 30 мг/м² (22,8%) или идарубицин 12 мг/м² 
(7,6%) в  течение 3  дней. После 2  индукционных 
курсов пациенту проводили стернальную пунк-
цию. В случае если по ее результатам диагности-
ровали ремиссию, на этапе консолидации лечение 
продолжали по той же программе в  количестве 
2 курсов. Далее проводили поддерживающее лече-
ние в  течение 2  лет, используя программу «7 + 3» 
с интервалом в 6 недель. При достижении предель-
ной кумулятивной дозы антрациклинов (400 мг/м² 
для даунорубицина, 500–550  мг/м² для доксору-
бицина, 150–290 мг для идарубицина) поддержи-
вающее лечение проводили пролонгированной 
2-часовой инфузией цитарабина 200 мг/сут в тече-
ние 7 дней с интервалом в 6 недель. Для лечения 
первичной резистентности или рецидивных форм 
ОМЛ применяли программу «7 + 3» с добавлением 
этопозида 100 мг/м² в течение 5 дней.

Результаты
Среди включенных в  исследование паци-
ентов у  72  (68,5%) были диагностированы 
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М0–М2  варианты ОМЛ, у  33  (31,5%)  – М4–
М5. Отмечалось практически равное распре-
деление по полу (57,2%  женщин, 42,8%  муж-
чин). Медиана возраста  – 49  лет с  колебаниями 
от  18  до 72  лет. Основой для диагностики слу-
жили аспираты костного мозга с  цитоморфоло-
гической характеристикой (100%) с  обязатель-
ным цитохимическим подтверждением (93,3%). 
Иммунофенотипическое исследование аспирата 
костного мозга проведено (при невозможности 
цитохимического подтверждения) у  6,7%  паци-
ентов (таблица).

Общее количество ремиссий составило 58%. 
Медиана общей выживаемости  – 11  месяцев, 
2-летняя выживаемость в общей группе пациен-
тов – 27%.

Одним из факторов вероятного прогноза эф-
фективности индукционной терапии и  сроков 

общей выживаемости рассматривался уровень 
ЛДГ в  дебюте заболевания. Для этого пациен-
ты были разделены на 2  группы: с  нормальным 
(≤ 295 Ед/л) – 1-я группа и c повышенным уровнем 
ЛДГ (> 295 Ед/л) – 2-я группа. В 1-й группе среднее 
значение ЛДГ было 204 ± 28,5 Ед/л, во 2-й группе – 
1026 ± 366 Ед/л. В 1-й группе процент полученных 
после индукционного лечения ремиссий достиг 
70,5%, во 2-й – 50,9%. Исходно высокий уровень 
ЛДГ коррелировал с  меньшим количеством ре-
миссий (р < 0,05), однако на общую выживае-
мость концентрация ЛДГ не оказывала значи-
мого влияния (средняя общая выживаемость 
в 1-й группе была 16,8 ± 3,54 месяца, во 2-й группе 
14,7 ± 3,32 месяца) (р > 0,05).

Для анализа результатов терапии пациентов 
с ОМЛ в зависимости от возраста они были разде-
лены на 3 группы: в 1-ю группу вошел 21 пациент 
от 18 до 30 лет, во 2-ю – 60 больных от 31 до 60 лет 
и в 3-ю – 24 человека старше 60 лет. При сравнении 
результатов лечения оказалось, что в  1-й  груп-
пе ремиссии удалось достигнуть у  81%  пациен-
тов, тогда как во 2-й  группе  – у  61,6%  (р < 0,05). 
Меньший процент ремиссий (29,1%) отмечен при 
анализе данных 3-й  группы (старше 60  лет), что 
статистически значимо отличалось от результатов 
1-й и 2-й групп (p < 0,05). Медиана общей выжива-
емости и в 1-й, и во 2-й группе составила 11 меся-
цев, а в 3-й – 7 месяцев. Медиана общей выживае-
мости пациентов, не достигших ремиссии, во всех 
группах практически не различалась – 6 месяцев 
в 1-й группе, 5 месяцев во 2-й и 5,5 месяца – в 3-й.

На основании данных историй болезни 
91  пациента с  ОМЛ проведен анализ резуль-
татов лечения в  зависимости от длительности 
промежутка от установления диагноза до нача-
ла цитостатической терапии (рис.  1). У  пациен-
тов, лечение которых началось не позже 10 дней 

Общая характеристика пациентов с острым миелобластным лейкозом, включенных в исследование

Показатель Пациенты (n = 105)

Морфологические варианты ОМЛ (классификация FAB), n (%)
острый миелобластный лейкоз М0–М2
острый миеломонобластный лейкоз М4

72 (68,5)
33 (31,5)

Пол, n (%)
мужской
женский

45 (42,8)
60 (57,2)

Возраст, годы
Медиана возраста, годы

18–72
49

Диагноз установлен на основании:
цитоморфологического и цитохимического исследований аспирата костного мозга, %
данных иммунофенотипического исследования аспирата костного мозга, %

93,3
6,7

Рис. 1. Количество ремиссий у 91 пациента с острым миелобластным лейкозом 
в зависимости от времени до начала лечения; р < 0,05
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с момента установления диагноза, ремиссия была 
достигнута в 60,8% случаев. В группе пациентов, 
у которых лечение было начато позднее 10 дней, 
процент ремиссий после индукционного лечения 
составил 16,7% (р < 0,05).

Представляли интерес также показатели об-
щей выживаемости пациентов с  ОМЛ в  зависи-
мости от ответа на индукционное лечение (рис. 2). 
Сравнивая медиану общей выживаемости паци-
ентов, у которых была получена ремиссия после 

индукционного лечения, и  группу пациентов 
с аналогичным показателем, но не достигших ре-
миссии, установлено, что общая выживаемость 
была 15 и 6 месяцев соответственно (р < 0,05).

Сравнение 2  групп пациентов с  разными ва-
риантами ОМЛ по классификации FAB – М0–М2 
и М4–М5 – не выявило значимых различий в ре-
зультатах лечения (рис.  3). Медиана общей вы-
живаемости в  группе пациентов с  ОМЛ М0–М2 
составила 11 месяцев, М4–М5 – 10 месяцев.

Рис. 3. Общая выживаемость в зависимости от типа острого миелобластного лейкоза; p > 0,05
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Обсуждение и заключение
В настоящем ретроспективном исследовании 
были изучены непосредственные и  отдален-
ные результаты лечения пациентов с  ОМЛ по 
стандартной химиотерапевтической програм-
ме «7 + 3» (цитарабин + антрациклин) в реальной 
клинической практике. Актуальность работы 
определялась тем, что в литературе недостаточно 
полно освещена результативность этой програм-
мы в  группах пациентов, сформированных по 
неселективному принципу. В наше исследование 
включены пациенты с ОМЛ нескольких возраст-
ных групп, различающиеся по тяжести состоя-
ния, наличию коморбидности и  осложненности 
течения заболевания.

Среди вероятных факторов прогноза эф-
фективности индукционной терапии мы рас-
смотрели возраст пациентов на момент дебюта 
заболевания, исходный уровень сывороточной 
ЛДГ, длительность промежутка от установления 
диагноза до начала цитостатической терапии. 
Молодой возраст, ранние сроки начала лечения, 
а также исходно нормальный уровень ЛДГ благо-
приятно влияли на эффективность индукцион-
ной терапии и вероятность наступления клини-
ко-гематологической ремиссии. Наоборот, начало 
заболевания в  более зрелом возрасте, отсрочен-
ные сроки начала терапии, повышенный уровень 
ЛДГ отрицательно сказывались на прогнозирова-
нии эффективности лечения. Исходный уровень 
ЛДГ и вариант ОМЛ по классификации FAB зна-
чимо не влияли на общую выживаемость.

В работе С.В. Семочкина и  соавт. 2-летняя 
общая выживаемость больных с  ОМЛ, нахо-
дившихся на стандартной программе «7 + 3», со-
ставила 39,2 ± 5,0%, число полученных полных 
ремиссий – 58,8%, а в группе сравнения, где при-
менялась высокодозная консолидация, аналогич-
ные показатели равнялись 28,5 ± 4,8% и 55,8% со-
ответственно [4]. Е.Н. Паровичникова и  соавт. 
получили следующие результаты: в группе паци-
ентов с ОМЛ, леченных по схеме «7 + 3» с этопо-
зидом, 3-летняя общая выживаемость была 27%, 
при этом в программе «7 + 3» с высокодозной под-
держивающей терапией этот показатель увели-
чился до 38% [3].

Согласно данным R.B. Walter и  соавт., вы-
живаемость пациентов с  ОМЛ на стандартных 
режимах «7 + 3» коррелирует с цитогенетически-
ми рисками, которые связаны с  экспрессией ге-
нов Flt3, NPM1, CEPRA и  возрастом пациентов. 
Так, в  ретроспективном исследовании, где были 
про анализированы результаты лечения более 
2000 пациентов с ОМЛ на стандартных режимах 
химиотерапии, 5-летняя общая выживаемость 
была только 7% [7].

Таким образом, полученные нами резуль-
таты  – частота ремиссии 58%, общая выжи-
ваемость в  целом по группе 11  месяцев, у  от-
ветивших на лечение пациентов 15  месяцев, 
а  2-летняя общая выживаемость 27%  – оказа-
лись сопоставимыми с  опубликованными дан-
ными исследований с  участием селективных 
групп пациентов. 
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The results of treatment of acute myeloid 
leukemia in everyday clinical practice

Aim: To assess efficacy of the “7 + 3”  regimen in 
non-selective groups of patients with acute my-
eloid leukemia (AML).

Materials and methods: We retrospectively as-
sessed medical documentations (in- and out-pa-
tient case histories) of 105 AML patients who were 
on treatment in MONIKI from January 2002  to 
December 2011, with evaluation of clinical and he-
matological characteristics of patients, remission 
rates depending on age, serum lactate dehydro-
genase (LDH) levels and time from diagnosis to the 
start of treatment, as well as overall survival. 

Results: In total, the standard regimen “7 + 3” 
was effective in 58%  of AML patients. Remission 
was achieved in 70.5% of 17 patients with normal 
LDH levels and in 50.9%  of 53  patients with high 
LDH levels (р < 0,05). In the patients aged from 18 
to  30  years, the remission rate was 81%, in those 
from 31 to 60 years, in 61%. In the elderly patients 
(from 60 years and older), remission was achieved 
in 29% of cases (р < 0.05 compared to each of two 
other age groups). Remission was associated with 
the time from diagnosis to the start of treatment, 

being 16.7%  in those where this time period ex-
ceeded 10 days and 60.8% in those where this time 
was less than 10 days (р < 0.05).

The median overall survival was 11  months in 
the total group, 15  months in the patients who 
achieved remission after 2  treatment cycles and 
6  months in those who did not respond to treat-
ment. Comparison of the 2  groups with different 
AML types did not reveal any difference in the 
treatment results: overall survival in М0–М2  was 
11 months and in М4–М5 10 months. 

Conclusion: Treatment of AML patients with 
“7 + 3” regimen provides a good anti-tumor effect. 
Achievement of remission depends on patient age, 
time to the start of treatment and LDH levels. The 
results obtained in non-selective group of patients 
are comparable to those published on selected 
group of patients. 

Key words: acute myeloid leukemia, treatment ef-
fectiveness, non-selective group of patients.

doi: 10.18786/2072-0505-2015-41-66-71

1  Moscow Regional Research and Clinical Institute 
(MONIKI); 61/2 Shchepkina ul., Moscow, 129110, 
Russian Federation

Belousov Kirill Aleksandrovich – Junior Research 
Fellow, Department of Clinical Hematology and 
Immune Therapy1

 * 61/2–9 Shchepkina ul., Moscow, 129110, Russian 
Federation. Tel.: +7 (495) 631 73 81.  
E-mail: k_bel88@mail.ru

Golenkov Anatoliy Konstantinovich – MD, PhD, 
Professor, Head of Department of Clinical Hematolo-
gy and Immune Therapy1

Kataeva Elena Vasil'evna – PhD, Senior Research 
Fellow, Department of Clinical Hematology and 
Immune Therapy1

Belousov K.A. • Golenkov A.K. • Kataeva E.V.

71

Almanac of Clinical Medicine. 2015 October; 41: 66–71


