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Курч лимфобласттык лейкоз (КЛЛ) балдар жана өс-

пүрүм куракта кеӊири таралган залалдуу оору болуп сана-

лат жана педиатрияда бардык залалдуу оорулардан бол-

жолдуу 25%ды түзөт. Макалада «Москва-Берлин-2008» 

протоколун колдонуу менен балдардагы КЛЛун дарылоодо 

жакшыруу аспектилери каралган. Бардыгы 68 бала дары-

ланып айыккан. Толук клинико-гематологиялык жакшыруу 

дарылоонун 36-күнүндө стандарттык жана аралык кооп-

туулук тобундагы 56 (82%) бейтаптарда катталган. Да-

рылоодон баш тартуу 3 учурда байкалган (4%). Оорунун 

кайталанышы 6 (8,8%) бейтапта диагноздолгон, алардын 

ичинен нейролейкоз 3 балада (4%) катталган. Башка учур-

ларда сөөк-чучугунун кайталанып оорушу катталган. Да-

рылоонун фонундагы өтүшүп кетүү өрчүгөндөн улам өлүм-

гө алып келген жыйынтык 13 (20%) оорулууда болгон. КЛЛ 

«Москва-Берлин-2008» протоколу боюнча балдардагы КЛЛ 

дарылоодо жогорку оӊ таасирди жана салыштырмалуу 

төмөнкү ууланууну көрсөткөн.  

Негизги сөздөр: балдар, курч лимфобласттык лейкоз, 

кооптуулук тобу, диагностика, дарылоо, оорунун басаӊда-

шы, протокол, талдоо, кайталоо. 

Острый лимфобластный лейкоз (ОЛЛ) является са-

мым распространённым злокачественным заболеванием в 

детском и юношеском возрасте и составляет приблизи-

тельно 25% от всех злокачественных новообразований в 

педиатрии. В статье рассмотрены аспекты совершенст-

вования лечения ОЛЛ у детей с использованием протокола 

«Москва-Берлин-2008». Всего пролечено 68 детей. Полная 

клинико-гематологическая ремиссия на 36-й день лечения 

была зарегистрирована у 56 (82%) пациентов в группе 

стандартного и промежуточного риска. Отказ от лечения 

наблюдался в 3-х случаях (4%). Рецидивы заболевания были 

диагностированы 6 (8,8%) пациентов, из них нейролейкоз 

был диагностирован у 3-х детей (4%). В остальных случаях 

был зарегистрирован костно-мозговой рецидив. Леталь-

ный исход из-за развития осложнений на фоне терапии был 

зарегистрирован у 13(20%) больных. Протокол ОЛЛ Мос-

ква-Берлин 2008 при лечении ОЛЛ у детей показал высокую 

эффективность и относительно низкую токсичность. 

Ключевые слова: дети, острый лимфобластный лей-

коз, группы риска, диагностика, лечение, ремиссия, прото-

кол, анализы, рецидив. 

Acute lymphoblastic leukemia (ALL) is the most common 

malignancy in childhood and youth and accounts for approxi-

mately 25% of all malignancies in pediatrics. The article consi-

ders aspects of improving the treatment of ALL in children using 

the "Moscow-Berlin-2008" protocol. A total of 68 children were 

treated. Complete clinical and hematological remission on the 

36th day of treatment was registered in 56 (82%) patients in the 

standard and intermediate risk groups. Refusal of treatment was 

observed in 3 cases (4%). Relapses of the disease were diagno-

sed in 6 (8.8%) patients, of whom neuroleukemia was diagnosed 

in 3 children (4%). In other cases, a bone marrow relapse was 

registered. A fatal outcome due to the development of complica-

tions during therapy was registered in 13 (20%) patients. The 

Moscow-Berlin 2008 ALL protocol for the treatment of ALL in 

children showed high efficacy and relatively low toxicity. 

Key words: children, acute lymphoblastic leukemia, risk 

groups, diagnosis, treatment, remission. 

Актуальность. Острый лимфобластный лейкоз 

(ОЛЛ) это опухоль кроветворной системы, которая 

поражает и взрослых и детей. Во взрослом периоде 

ОЛЛ зачастую является фатальным заболеванием, в 

отличие от детей, у которых в последние годы достиг-

нуты впечатляющие успехи. Достигнуто это благо-

даря интенсификации и стратификации лечения [1]. 

Чаще дети с ОЛЛ заболевают в возрасте до 5-6 лет. 

Также отмечено, что мальчики несколько чаще стра-

дают, чем девочки, соостоношением по полу 1,3 к 1. 

Различают иммунофенотипически 2 вида ОЛЛ – В-



 

 

 

 

НАУКА, НОВЫЕ ТЕХНОЛОГИИ И ИННОВАЦИИ КЫРГЫЗСТАНА, № 1, 2020 

  

69 

 

DOI:10.26104/NNTIK.2019.45.557 

клеточный и Т-клеточный. Последний чаще проте-

кает агрессивно, поражает более старший возраст (6-

10 лет и старше), а также имеет худший прогноз [2]. 

Ежегодно в Кыргызстане регистрируется 20-25 детей 

с ОЛЛ. В последние годы отмечено значительное 

улучшение выживаемости детей с ОЛЛ, что связано с 

совершенствованием лечения и проведением сопро-

водительной, а также поддерживающей терапии. В 

разных странах мира используются различные режи-

мы и протоколы лечения ОЛЛ. Наиболее известными 

являются немецкий (БФМ или Берлин-Франкфурт-

Мюнстер) и американский (Сент-Джуд) протоколы 

лечения. Благодаря этим протоколам в развитых стра-

нах мира выживаемость детей с ОЛЛ достигла 90% и 

выше [3,4]. Однако, в большинстве не развитых стран 

выживаемость детей остается низкой и не превышает 

30-40% [6,7]. С 1991 года в странах СНГ (Россия и Бе-

ларусь) начал использоваться протокол ОЛЛ Москва-

Берлин, который успешно используется в настоящее 

время в Узбекистане и Армении. Пролечено около 10 

тысяч детей с ОЛЛ в общей сложности в 50 клиниках 

стран СНГ, а пятилетняя выживаемость достигла 80% 

[8]. 

Цель исследования - целью нашего исследова-

ния явилось совершенствование диагностики и лече-

ния острого лимфобластного лейкоза у детей в Кыр-

гызской Республике путем использования нового 

протокола Москва-Берлин.  

Материал и методы исследования. В сентябре 

2015 года между Министерством здравоохранения 

Кыргызской Республики и Национальным исследо-

вательским центром детской онкологии, гематологии 

и иммунологии им. Дмитрия Рогачева (г.Москва) был 

заключен Меморандум об участии отделения детской 

онкологии и гематологии НЦОГ в кооперированном 

исследовании по лечению ОЛЛ у детей. В исследова-

ние были включены были 68 детей с впервые установ-

ленным диагнозом ОЛЛ с декабря 2015 г. по декабрь 

2018 г., получившие лечение по протоколу ОЛЛ Моc-

ква-Берлин 2008 в условиях детского онкогематоло-

гического отделения Национального центра онколо-

гии и гематологии Минздрава КР. Использованы об-

щеклинические и статистические методы исследова-

ния. 

Результаты и обсуждение. Пациенты с ОЛЛ в 

возрасте до 1 года получали терапию согласно прото-

колу ALL-MLL Baby, т.е. не по протоколу МБ. В про-

токоле МБ пациенты в возрасте от 1 до 18 лет получа-

ли терапию в зависимости от группы риска. Группа 

риска определялась инициально и повторно оценива-

лась на 36 день терапии. Были выделены 3 группы 

риска: стандартная, промежуточная и высокая. Во 

всех группах дети получали индукционную, консоли-

дирующую (закрепляющую) и поддерживающую 

терапию. Пациенты, подлежащие оценке, оценивали 

дважды – перед началом индукции и перед началом 

консолидации 1. У пациентов, находящихся под наб-

людением, выбор терапевтического рукава зависел от 

решения консилиума врачей. 

Для части больных в поддерживающей группе (в 

зависимости от рукава оценки) Было предусмотрено 

краниальное облучение. Пациенты, подлежащие 

оценке, оценивались трижды – перед началом индук-

ции, перед началом консолидации 1 и перед началом 

консолидации 2. 

Пациенты с non-T-ALL группы высокого риска 

получали индукцию, 6 блоков высокодозной терапии, 

II протокол, краниальное облучение и поддерживаю-

щую терапию согласно режиму химиотерапии, для 

пациентов группы высокого риска ALL-BFM-2000. 

Пациенты с наличием транслокации t(9;22) (Ph+-

ALL) получали терапию согласно протоколу 

EsPhALL с дополнительным введением иматиниба 

(Гливек). Пациенты с t(4;11) получали терапию со-

гласно ветви высокого риска ALL-BFM-2000 с добав-

лением ATRA (транс ретиноевой кислоты). Всем 

больным с отсутствием ремиссии на 36-ой день тера-

пии после достижения ремиссии в рамках химиотера-

пии высокого риска в максимально короткие сроки 

облигатно была показана аллогенная ТКМ любого 

типа (в зависимости от доступности доноров и от тех-

нических возможностей). ТКМ проводится за рубе-

жом, так как данная методология в Кыргызстане от-

сутствует. 

Нами показано, что в 36 (52,9%) случаев встре-

чались дети с промежуточной группой риска. В стан-

дартной группе риска находились 29 (42,6%) детей и 

3(4,4%) в высокой группе риска. Согласно протоколу, 

выделение на отдельные группы больных проводи-

лось при поступлении первичном в НЦОГ, затем пос-

ле цитогенетического и иммунофенотипического ис-

следования на флюорометре. Последняя оценка по 

времени осуществлялась к кону месяца терапии ин-

дукции (т.е. на 36-й день). Основные критерии для 

выделения по группам риска были следующие момен-

ты – подсчет лейкоцитов при первичном поступле-

нии, пальпация и измерение печени и селезенки, 

выявление признаков поражения или отсутствия лей-

кемидов головного мозга по данным МРТ или бластов 

в ликворограмме, флюорометрия и точное определе-

ние иммунофенотипа, выявление хромосомных нару-

шений, аберраций или транслокаций, состояние ре-

бенка на наличие или отсутствие клинико-гематоло-

гической ремиссии на 36-й день лечения.  
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Были соблюдены определенные критерии для 

включения больных в лечебный протокол. Они были 

следующие: дети от 1 до 18 лет, начало индукции пос-

ле префазы и только после оценки инфекционного 

статуса, морфологическое подтверждение (пункция 

костного мозга из 5 точек, а также информированное 

согласие родителей на проведение диагностических и 

лечебных процедур (спинномозговые пункции, пере-

ливания крови и заменителей, катетеризация цент-

ральных и периферических вен).  

Около половины детей в процентном отношении 

были младшего возраста (0 -4 лет или 45,5%).По полу 

ОЛЛ часто встречался у мальчиков (38 случаев). 

Соотношение по полу – мальчики/девочки составило 

1,3. Увеличение печени и селезенки в виде гепатос-

пленомегалии отмечали в 90-92% случаев. Цито-

флюрометрическое исследование бластных клеток 

проведено всем 68 пациентам, при этом преобладал 

В-клеточный вариант – 57 (84%) больных, по сравне-

нию с Т-клеточным вариантом – 11 (16%) случаев. До 

2015 года этот вид исследования практически не про-

водился. 

Цитогенетическое исследование проведено 31 

(45,5%) ребенку, у 1 ребенка была выявлена хромо-

сомная патология t(9;22) или филадельфийская хро-

мосома. 

Данный ребенок получил лечение после дости-

жения первичной ремиссии, начиная со стадии консо-

лидации, по другому протоколу (с Гливеком). Трое 

больных (4,4%) выбыли из протокола лечения по 

разным причинам. В основном это были пациенты, 

покинувшие клинику по собственной инициативе на 

разных этапах лечения (лечение за границей). 

Один ребенок отказался от лечения. Следова-

тельно, полному анализу были подвергнуты 65 детей. 

В группах стандартного и промежуточного рис-

ка всем пациентам проводилась предварительная фаза 

с массивным введением жидкостей (до 3 л на 1 м. кв. 

в сутки) и дексаметазон пер орально (6 мг/ сутки) в 

течение 7-10 дней, с постепенным увеличением дозы 

во избежание острого лизиса опухолевых клеток и 

профилактики лейкостаза. Лечение сопровождалось 

антибиотикотерапией (цефтриаксон с амикацином) и 

профилактикой грибковых инфекций (флуконазол). 

Далее с 8-го дня проводилась терапия индукция ре-

миссии – винкристин, Л-аспарагиназа, даунорубицин 

(в соответствующих дозировках). Примерно с 60-го 

дня лечения или третьей фазой была закрепительная 

терапия (консолидация 1,2 и 3). Затем поддерживаю-

щая терапия в течение 2-х лет метотрексатом и 6-мер-

каптопурином (пуринетол). Во время терапии под-

держки детям, находящимся в ремиссии, проводилась 

терапия повторно как в индукции. В конце терапии 

индукции или на 36-й день проводилось исследование 

миелограммы и у большинства (n=56, 82%) больных 

(стандартная и средняя группа риска) была констати-

рована ремиссия. Необходимо отметить, что более 

точным является определение ремиссии не по миело-

грамме, а по уровню минимальной резидуальной бо-

лезни. К сожалению, данный метод исследования в 

Кыргызстане не проводится.  

У 1-го (1,4%) пациента была отмечена первично-

рефрактерная форма ОЛЛ. Двадцать ребенок полнос-

тью закончили протокол лечения. Летальный исход 

из-за развития осложнений на фоне терапии был заре-

гистрирован у 13 (20%) больных. Осложнения в 90% 

случаев были связаны с присоединением тяжелой ин-

фекции. В остальных случаях летальный исход был 

связан с геморрагическим осложнением – кровоиз-

лиянием в головной мозг или брюшную полость. 

Рецидивы заболевания были диагностированы 6 

(8,8%) пациентов, из них нейролейкоз был диагности-

рован у 3-х детей (4%). В остальных случаях был заре-

гистрирован костно-мозговой рецидив. По времени 

возникновения в большинстве случаев (4 из 6) был 

отмечен ранний рецидив, а в 2 случаях – очень ранний 

рецидив. На момент завершения протокола 52 па-

циента из 65 детей живы (80%). 

Выводы: Протокол ОЛЛ Москва-Берлин 2008 

при лечении острого лимфобластного лейкоза пока-

зал высокую эффективность: практически в 82% слу-

чаев дети выходили в ремиссию на 36-й день терапии. 

С 2015 года улучшилось диагностика. Всем детям 

проводилось иммунофенотипическое и частично ци-

тогенетическое обследование, когда до 2015 года эти 

обследования не проводились. Очень важным являе-

тся более тщательное обследование детей для уста-

новления диагноза и дальнейшего ведения пациентов. 

Из осложнений наиболее часто отмечались: агрануло-

цитоз, инфекции слизистой ротовой полости, грибко-

вые поражения. Необходимо продолжить исследова-

ние в данном направлении. 
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