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Актуальность. Больные хроническим миелолейкозом представляют собой гетерогенную группу. В на-
стоящее время наиболее актуальной проблемой в терапии заболевания является ее персонализация, 
основанная на индивидуальных характеристиках больного.
Цель исследования – изучение индивидуального прогностического значения скорости снижения уровня 
BCR-ABL в течение первых 3 мес терапии ингибиторами тирозинкиназ. 
Материал и методы. В исследование включены 54 больных хроническим миелолейкозом в хрониче-
ской фазе. В качестве терапии 1-й линии больные получали: иматиниб 400 мг/сут (n = 41), нилотиниб 
600 мг/сут (n = 12), дазатиниб (n = 1). Уровень относительной экспрессии BCR-ABL гена определяли по 
международной шкале в момент диагностики, через 3, 6 и 12 мес терапии ингибиторами тирозинкиназ. 
Оценивали соотношение уровней экспрессии BCR-ABL через 3 мес терапии и в момент диагностики, ча-
стоту достижения больными раннего молекулярного ответа через 3 мес лечения (BCR-ABL не более 10%) 
и большой молекулярный ответ (БМО) через 12 мес терапии, а также соотношение уровня экспрессии 
BCR-ABL через 3 мес и уровня, достигнутому к 1-му месяцу терапии. 
Результаты. У 26 (76,5%) из 34 больных с соотношением уровней BCR-ABL через 3 мес терапии и в мо-
мент диагностики меньше 0,1 был достигнут БМО к 12-му месяцу терапии, и только у 9 (45%) из 20 боль-
ных с соотношением больше 0,1 был достигнут оптимальный ответ на 1 год терапии (p = 0,02). Соотно-
шение уровня экспрессии через 3 мес к уровню через 1 мес также показало, что у 5 (83,3%) из 6 больных 
с соотношением меньше 0,1 был достигнут БМО на 1 год терапии, при этом только 1 (16,7%) больной с 
соотношением больше 0,1 достиг оптимального ответа (p = 0,04). При сравнении этих данных с группой 
больных, достигших раннего молекулярного ответа через 3 мес терапии (BCR-ABL менее 10% IS), полу-
чены следующие результаты: 33 (71,7%) из 46 больных с уровнем BCR-ABL не более 10% достигли БМО к 
12-му месяцу лечения, и 2 (25%) из 8 больных с уровнем BCR-ABL более 10% достигли БМО на 1 год тера-
пии (p = 0,02). При использовании для прогнозирования достижения оптимального ответа соотношения 
уровня BCR-ABL через 3 мес терапии к начальному уровню терапии среди больных с ранним молеку-
лярным ответом (BCR-ABL не более 10% на 3 мес терапии) дополнительно были выявлены 5 больных с 
плохим прогнозом заболевания, которые не достигли БМО к 12-му месяцу.
Индивидуальная скорость снижения уровня BCR-ABL в течение первых 3 мес терапии по отношению к 
начальному индивидуальному уровню может быть использована как прогностический маркер вероят-
ности достижения БМО через 12 мес терапии.
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Relevance. Chronic myelogenous leukemia (CML) patients represent the heterogeneous group. Several studies 
in recent years were aimed to personalize treatment based on individual patients characteristics.
Aim of study. The aim of our study was to assess prognostic value of individual BCR-ABL decline rate in the first 
three months of CML therapy to predict optimal response.
Patients and methods. Fifty-four patients with chronic phase CML were included in the study. Forty-one pa-
tients started treatment with Imatinib 400 mg/day, 12 patients started with Nilotinib 600 mg/day and 1 patient 
started with Dasatinib 100 mg/day. BCR-ABL level was determined by International Scale at the moment of 
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Применение ингибиторов тирозинкиназ (ИТК) 
в течение последних 15 лет позволило значительно 
повысить выживаемость больных хроническим ми-
елолейкозом (ХМЛ). По данным исследования IRIS, 
8-летняя общая выживаемость (ОВ) при лечении 
иматинибом составляет 85%, выживаемость без про-
грессирования до фазы акселерации (ФА) и бластно-
го криза (БК) – 92% [1]. Частота прогрессирования 
в продвинутые фазы при терапии иматинибом более 
5 лет не превышает 0,5% в год. Больные с ранним 
молекулярным ответом (РМО), т.е. с содержанием 
BCR-ABL по международной шкале (IS) не более 
10% через 3 мес терапии ИТК, достигают 95% ОВ к 
5-и годам терапии [2].

Несмотря на высокую эффективность ИТК, у 
некоторых больных наблюдается первичная или 
вторичная резистентность к проводимой терапии. 
Возможными причинами развития резистентности 
могут быть как несоблюдение протокола терапии 
и необоснованные перерывы в лечении, так и био-
логически обусловленные механизмы (BCR-ABL-
зависимые или независимые) [3]. К сожалению, 
далеко не все механизмы резистентности при ХМЛ 
могут быть оценены в реальной клинической прак-
тике [4]. Больные с резистентным к терапии течени-
ем ХМЛ требуют своевременного переключения на 
терапию ИТК 2-го поколения (ИТК2), а в некоторых 

случаях – проведения трансплантации аллогенного 
костного мозга [5].

С целью раннего выявления больных ХМЛ с вы-
соким риском прогрессирования заболевания и высо-
ким риском развития резистентности к терапии, вве-
дено понятие групп риска, применяемое к больным 
только с хронической фазой (ХФ) ХМЛ. В настоящее 
время в клинической практике широко используют 
следующие прогностические шкалы: Sokal, Hasford/
EURO, EUTOS [6–8]. В дополнение к перечислен-
ным выше шкалам, согласно рекомендациям по диа-
гностике и лечению ХМЛ European LeukemiaNet [9, 
10] и Российского Национального гематологического 
общества [11], в качестве прогностических маркеров 
используют результаты оценки цитогенетического и 
молекулярно-генетического ответа на определенных 
сроках терапии (3, 6, 12 мес лечения) [9–12].

В зависимости от объема лейкемического клона 
на каждом сроке, эффект терапии 1-й линии может 
быть расценен как оптимальный, предупреждение 
и неудача терапии. Неудача терапии предполагает 
низкую вероятность длительной выживаемости без 
прогрессии и является показанием к ее смене [13]. 
В данных рекомендациях делается акцент на то, что 
экспрессия гена BCR-ABL выше 10% после 3 мес 
терапии ИТК свидетельствует о неблагоприятном 
прогнозе и после подтверждения данного факта при 
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diagnosis and after 3, 6 and 12 months with ITK therapy. The ratio of BCR-ABL levels at 3 months to baseline for 
each patient, frequency of the achievement of the early molecular response at 3 months (10% by IS) and MMR 
at 12 months were assessed; in addition, we calculated ratio of BCR-ABL levels at 3 months to BCR-ABL levels 
at 1 month.
Twenty-six out of 34 patients (76.5%) with ratio of BCR-ABL levels at 3 months to baseline below than 0,1 
achieved MMR at 12 months, while only 9 out of 20 patients (45%) with ratio more than 0,1 had optimal re-
sponse (p = 0.02). Ratio of BCR-ABL levels at 3 months to BCR-ABL levels at 1 month showed much better results 
with the same (0.1) cut-off value – 5 out of 6 patients (83.3%) with ratio BCR-ABL levels at 3 months to BCR-ABL 
levels at 1 month below than 0.1, while only the 1 patient (16.7%) with ratio more than 0.1 achieved optimal 
response (p = 0.04), respectively. Application of early molecular response at 3 months (10% by IS) yielded worse 
discrimination results: 33 of 46 (71.7%) patients with BCR-ABL level ≤ 10% at 3 months, whereas 2 of 8 (25%) 
patients with BCR-ABL > 10%  had MMR at 1 year (p = 0.02), respectively. Furthermore, application of our ratio 
cut-off value in patients with early molecular response (BCR-ABL level ≤ 10% at 3 months) allowed us to reveal 
additional 5 high-risk patients who have not reached MMR after 1 year of therapy.
Conclusion. Our study showed that individual BCR-ABL level decline rate estimated in the first three months of 
CML therapy from the baseline to the level measured at 3 months might be useful as an optimal predictor of 
outcome for CML patients (MMR after 1 year of treatment).
K e y w o r d s :  chronic myeloid leukemia; individualization of therapy; tyrosine kinase inhibitors; BCR-ABL;  
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повторном молекулярном исследовании необходимо 
решить вопрос о переключении на 2-ю линию тера-
пии ИТК. Содержание BCR-ABL менее 10% через  
3 мес терапии обозначен как РМО.

В последние годы появились исследования, авто-
ры которых обращают внимание не только на объем 
лейкемического клона на определенных сроках тера-
пии ИТК при ХМЛ (3, 6, 12 мес терапии), но и оце-
нивают индивидуальные характеристики ответа на 
лечение, а именно индивидуальный клиренс опухо-
левого клона, определяемый при ХМЛ как скорость 
снижения уровня BCR-ABL или соотношение экс-
прессии BCR-ABL на разных сроках [14, 15].

В одном из таких исследований [14] показа-
но прогностическое значение скорости снижения  

соотношения уровней экспрессии BCR-ABL в тече-
ние первых 3 мес терапии. Результаты определения 
уровня экспрессии BCR-ABL в этом исследовании 
были представлены по отношению к экспрессии ге-
на GUS, который в настоящее время редко исполь-
зуют в качестве контрольного гена для определения 
относительного уровня BCR-ABL. Оценку информа-
тивности соотношения уровня экспрессии BCR-ABL/
ABL при применении стандартного мониторинга ав-
торы этого исследования не проводили. Одним из 
препятствий для применения уровня BCR-ABL/ABL 
в момент диагностики является искажение (нели-
нейность) результатов измерения значений экспрес-
сии гена BCR-ABL выше 10% [14]. 

В исследовании S. Branford и соавт. [15] проде-
монстрирована возможность применения для про-
гнозирования эффективности терапии ИТК так 
называемой «двукратной скорости снижения экс-
прессии BCR-ABL». В группе больных, у которых 
не было достигнуто снижения уровня экспрессии 
BCR-ABL менее 10% через 3 мес терапии, дополни-
тельно проводили оценку «двукратного снижения». 
Отмечено, что при «двукратном снижении» менее  
76 дней 4-летняя ОВ была значительно выше, чем 
при значении более 76 дней: 95 и 58% соответствен-
но (p = 0,0002). Кроме того, большой молекулярный 
ответ (БМО) на протяжении всего наблюдения полу-
чен у 54% больных в первой группе и только у 5% во 
второй группе (p = 0,008) [15].

Целью нашего исследования являлась оценка 
информативности методики установления индиви-
дуального соотношения, определяющего динамику 
снижения уровня экспрессии BCR-ABL/ABL в тече-
ние первых 3 мес терапии больных ХМЛ ИТК, для 
прогнозирования ее эффективности.

Материал и методы
В исследование были включены 54 больных ХМЛ, соот-

ветствующих критериям включения и исключения. Критери-
ями включения были: диагноз ХФ ХМЛ; наличие данных об 
уровне экспрессии BCR-ABL в момент диагностики; наличие 
данных об уровне экспрессии BCR-ABL через 3, 6 и 12 мес 
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Т а б л и ц а  1
Клинико-лабораторная характеристика больных ХМЛ  

на момент установления диагноза

Клинико-лабораторные  
характеристики

Число больных
абс. %

Возраст (медиана), годы 52 (19–84)
Пол:

м 24 44,4
ж 30 55,6

Группы риска EUTOS:
низкий риск 48 88,9
высокий риск 6 11,1

Группы риска Sokal:
низкий риск 30 55,6
промежуточный 14 25,9
высокий риск 10 18,5

Медиана экспрессии гена BCR-ABL 
на момент диагностики (IS), %

41,46 (3,39–3185,36)

Терапия 1-й линии:
иматиниб 400 мг/сут 41 76
нилотиниб 600 мг/сут 12 22,2
дазатиниб 100 мг/сут 1 1,8

В с е г о  больных… 54

Рис. 1. Информативность соотношения уровня экспрессии BCR-
ABL к 3 мес терапии ингибиторами тирозинкиназ у больных 
ХМЛ к уровню в момент диагностики для прогноза достижения 
БМО к 12 мес терапии.

Т а б л и ц а  2
Пороговые значения информативности соотношения уровня 
экспрессии BCR-ABL к 3-му месяцу терапии ингибиторами  

тирозинкиназ у больных ХМЛ к уровню экспрессии BCR-ABL 
на момент диагностики

Значение Чувствительность 95% ДИ Специфичность 95% ДИ

< 0 0 0–14,2 100 73,5–100
≤ 0,0275 62,5 40,6–81,2 100 73,5–100
≤ 0,0632 62,5 40,6–81,2 66,67 34,9–90,1
≤ 0,1008 83,33 62,6–95,3 66,67 34,9–90,1
≤ 0,1982 83,33 62,6–95,3 50 21,1–78,9
≤ 0,268 95,83 78,9–99,9 50 21,1–78,9
≤ 0,61 95,83 78,9–99,9 8,33 0,2–38,5

≤ 1,8912 100 85,8–100 8,33 0,2–38,5
≤ 5,1569 100 85,8–100 0 0–26,5

П р и м е ч а н и е. Жирным шрифтом выделено пороговое значение 
соотношения уровней экспрессии BCR-ABL через 3 мес и в момент 
диагностики для прогноза достижения БМО к 1-му году терапии ИТК, 
имеющее наилучший баланс чувствительности и специфичности.
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терапии ИТК; наличие данных цитогенетического исследо-
вания костного мозга через 3, 6 и 12 мес терапии ИТК; на-
личие данных о режиме терапии, дозе ИТК и данных о при-
верженности к терапии. Критериями исключения являлись: 
продвинутые фазы ХМЛ (ФА и БК), наличие атипичных 
транскриптов гена BCR-ABL.

Исследование было одобрено Этическим комитетом 
ФГБУ «РосНИИГТ» ФМБА России. Все больные ХМЛ дали 
информированное согласие на участие в исследовании.

Клинико-лабораторные характеристики пациентов 
представлены в табл. 1. Мониторирование уровня экспрес-
сии BCR-ABL проводили у всех пациентов методом количе-
ственной полимеразной цепной реакции в режиме реально-
го времени (ПЦР-РВ) в момент диагностики и через 3, 6 и 
12 мес терапии ИТК, оценку экспрессии BCR-ABL выпол-
няли по отношению к экспрессии гена ABL. У 12 пациентов 
из этой группы уровень BCR-ABL оценивали также и через  
1 мес терапии. Медиана наблюдения составила 27 (диапа-
зон 12–59) мес.

Для всех больных было оценено соотношение уровней 
экспрессии BCR-ABL через 3 мес и в момент диагностики. 
Оценивали прогностическую значимость изменения индиви-
дуального уровня экспрессии BCR-ABL для достижения оп-
тимального ответа. Оптимальным ответом к 1 году терапии 
ИТК считали достижение БМО [9–12].

Для установления пороговых значений характеристик 
чувствительности и специфичности применяли ROC-анализ, 
определяющий прогностическую способность динамики ин-
дивидуального уровня экспрессии BCR-ABL для достижения 
БМО к 1 году терапии ИТК [16]. Пороговое течение соот-
ношения уровней экспрессии BCR-ABL через 3 мес и в мо-
мент диагностики для прогноза достижения БМО к 1 году 
терапии ИТК, имеющее наилучший баланс чувствительно-
сти и специфичности, было 0,1 [17]. Чувствительность дан-
ного порогового уровня (0,1) составляла 83,33% – довери-
тельный интервал (ДИ 62,6–95,3%); специфичность 66,67%  
(ДИ 34,9–90,1%) [18, 19]. Результаты ROC-анализа представ-
лены на рис. 1 и в табл. 2. 

Было проведено сравнение предсказательных способ-
ностей: методики индивидуального отношения, определя-
ющего динамику снижения уровня экспрессии BCR-ABL в 
течение первых 3 мес терапии ИТК и достижения РМО че-
рез 3 мес лечения (BCR-ABL не более 10%). Статистический 
анализ значимости различий проводили с помощью точного 
критерия Фишера. Зависимость между уровнем BCR-ABL 
на 1 год терапии и динамикой индивидуального уровня  
BCR-ABL в течение первых 3 мес терапии оценивали с по-
мощью многофакторного регрессионного анализа. Различия 
считали статистически значимыми при уровне p < 0,05 [16].

Результаты
У 26 (76,5%) из 34 больных с соотношением уров-

ней BCR-ABL через 3 мес терапии и в момент диа-
гностики меньше 0,1 был достигнут БМО к 12 мес 
терапии, в то время как только 9 (45%) из 20 больных 
с соотношением больше 0,1 достигли оптимального 
ответа на 1 год терапии (p = 0,02) (рис. 2). 

Соотношение уровня экспрессии через 3 мес к 
уровню через 1 мес также показало, что 5 (83,3%) 
из 6 больных с соотношением меньше 0,1 достигли 
БМО на 1 год терапии, при этом только 1 (16,7%) 
больной с соотношением больше 0,1 достиг опти-
мального ответа (p = 0,04) (рис. 3). 

При сравнении этих данных с группой больных, 
достигших РМО через 3 мес терапии (BCR-ABL 
менее 10% IS), получены следующие результаты:  
33 (71,7%) из 46 больных с уровнем BCR-ABL не бо-
лее 10% достигли БМО к 12 мес лечения, 2 (25%) из 
8 с уровнем BCR-ABL более 10% достигли БМО к  
12 мес терапии (p = 0,02) (рис. 4).

При использовании для прогнозирования дости-
жения оптимального ответа соотношения уровня 
BCR-ABL через 3 мес терапии к начальному уровню 
терапии среди больных с РМО (BCR-ABL не более 
10% на 3 мес терапии) дополнительно были выяв-

Original article

Рис. 2. Частота достижения БМО у больных ХМЛ с соотношени-
ем уровня BCR-ABL после 3 мес терапии к начальному уровню 
(p = 0,02). Рис. 3. Частота достижения БМО у больных ХМЛ с соотноше-

нием уровня BCR-ABL через 3 мес к уровню через 1 мес терапии 
(p = 0,04).

Рис. 4. Частота достижения БМО к 12 мес терапии у больных 
ХМЛ с ранним молекулярным ответом (BCR-ABL не более 10% 
через 3 мес терапии); p = 0,02.
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лены у 5 больных с плохим прогнозом заболевания, 
которые не достигли БМО к 12 мес (табл. 3).

Данные, полученные при разделении больных по 
частоте достижения оптимального ответа на терапию 
различными ИТК, подробно представлены в табл. 4. 
Интересным фактом, полученным нами, является то, 
что в случае неэффективности ИТК1, своевременная 
смена терапии на ИТК2 у резистентных к терапии 
больных приводила к частоте достижения БМО на  
1 год лечения, схожей с общей группой ИТК1.

В результате многофакторного регрессионного 
анализа оценена значимость взаимосвязи уровня 
BCR-ABL на 1 год терапии со следующими параме-
трами: уровень BCR-ABL на 3 мес лечения (не более 
10%/более 10%; p = 0,51), индивидуального соот-
ношения уровня экспрессии BCR-ABL на 3 мес к 
уровню на момент диагностики (менее 0,1/более 0,1;  
p = 0,044), вида терапии больных в 1-й линии (ИТК1/
ИТК2; p = 0,0002), смена терапии при недостаточной 
эффективности ИТК1 на ИТК2 (да/нет; p < 0,0001).

Обсуждение
Поиск суррогатных маркеров для раннего опре-

деления больных ХМЛ с высоким риском про-
грессирования заболевания остается до сих пор 
актуальным вопросом. Существующие шкалы 
определения групп риска учитывают только фазу 
заболевания на момент диагностики и не оцени-
вают индивидуальную скорость элиминации опу-
холевого клона и возможную переносимость про-
водимой терапии [6–8]. Некоторая часть больных 
низкой группы риска по всем прогностическим 
шкалам может не достигнуть оптимального от-
вета на определенных этапах терапии по разным 
причинам: неудовлетворительная переносимость 
лечения (гематологическая и негематологическая 
токсичность), первичная резистентность, низкая 
приверженность к терапии. Токсичность, которая 
развивается в ходе терапии, очень часто приводит 
к временной отмене ИТК, что в свою очередь сни-
жает эффективность лечения [20–27].

Именно поэтому последние исследования веду-
щих клинических центров в первую очередь направ-
лены на персонализацию терапии, основанную на 
индивидуальных характеристиках больного [14, 15].

Известно, что после начала терапии ИТК у боль-
ных ХМЛ происходит быстрое снижение размеров 
опухолевой массы, что делает возможным оценку 
отношения уровня экспрессии BCR-ABL через 3 мес 
терапии к уровню через 1 мес терапии и помогает 
избавиться от «нелинейности».

Учитывая все эти факторы, которые в конечном 
счете влияют на эффективность лечения, гипотеза о 
потенциальном прогностическом значении скорости 
снижения уровня BCR-ABL во время лечения пред-
ставляется заслуживающей внимания.

Полученные в ходе нашего исследования данные 
согласуются с исследованиями B. Hanfstein и соавт., 
а также S. Branford и соавт. [14, 15]. Вместе с тем 
ограничениями применения в клинической практике 
данных методик являются:

– использование в качестве гена-нормализатора 
гена GUS, в то время как стандартом контрольного 
гена в подавляющем большинстве лабораторий яв-
ляется ген ABL [14];

– сложность расчета «двукратной скорости сни-
жения экспрессии BCR-ABL» в методике S. Branford 
и соавт. [15].

Таким образом, разработанная нами методика 
отличается от двух предыдущих простотой в ис-
пользовании и большей прикладной ценностью. 
По последним данным литературы [28], японская 
группа исследователей получила схожие результа-
ты для прогнозирования эффективности при тера-
пии ИТК2.

Полученные нами данные свидетельствуют о 
том, что индивидуальная скорость снижения уровня 
BCR-ABL в течение первых 3 мес терапии по отноше-
нию к начальному уровню может быть использована 
как прогностический маркер вероятности достиже-
ния БМО через 12 мес терапии. При многофактор-
ном анализе соотношение индивидуального уровня 
BCR-ABL через 3 мес терапии к начальному уровню, 
а также вид терапии 1-й линии (ИТК1/ИТК2) и фак-
тор смены терапии при неэффективности ИТК1, ока-
зывает статистически значимое влияние на уровень 
BCR-ABL к 12 мес терапии. Тогда как достижение 

Оригинальная статья

Т а б л и ц а  3
Частота достижения БМО в зависимости от индивидуального 

соотношения уровня экспрессии BCR-ABL в течение  
первых 3 мес терапии больных ХМЛ ИТК и больных,  

достигших РМО через 3 мес терапии (BCR-ABL менее 10% IS)

Группа больных Число 
больных

Число больных, 
достигших  

БМО к 12 мес p

абс. %
BCR-ABL через 3 мес терапии:

не более 10% 46 33 71,7 0,02
более 10% 8 2 25

Соотношение уровней BCR-ABL  
на 3 мес:
к начальному уровню:

менее 0,1 34 26 76,5 0,02
более 0,1 20 9 45

к 1 мес:
менее 0,1 6 5 83,3 0,04
более 0,1 6 1 16,7

Т а б л и ц а  4
Частота достижения оптимального ответа (БМО) у больных 

ХМЛ через 1 год терапии (оптимальный ответ) в зависимости 
от вида терапии 1-й линии

Группа боль-
ных

ИТК1 (n = 41) ИТК1 со сменой 
на ИТК2 (n = 14) ИТК2 (n = 13)

n
БМО 12 мес

n
БМО 12 мес

n
БМО 12 мес

абс. % абс. % абс. %

BCR-ABL на 3 мес терапии:
не более 10% 33 23 69,7 6 4 66,7 13 10 76,9
более 10% 8 2 25 8 2 25 0 0 0

Соотношение уровней BCR-ABL на 3 мес к начальному уровню:
менее 0,1 23 17 73,9 1 1 100 11 9 81,8
более 0,1 18 8 44,4 13 5 38,5 2 1 50
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РМО (BCR-ABL не более 10% через 3 мес терапии) 
не показывает данной взаимосвязи.

Эти результаты помогают правильно сориенти-
роваться в тактике ведения больных, вовремя про-
извести смену терапию и определить бόльшее число 
больных в группу оптимального ответа, что особен-
но важно для предупреждения прогрессии и полу-
чения более глубоких молекулярных ответов в буду-
щем.

Полученные нами результаты свидетельствуют о 
том, что в течение 1-го месяца терапии ИТК у боль-
ных ХМЛ происходит частичная элиминация опухо-
левого клона, тем самым достигается уменьшение 
риска примеси опухолевого клона гена BCR-ABL к 
гену-нормализатору ABL. Полученные данные по-
зволяют применять ABL, как контрольный ген при 
проведении сравнительного анализа.

Соотношение уровня BCR-ABL через 3 мес тера-
пии к уровню через 1 мес может также применяться 
как суррогатный прогностический маркер, но требу-
ет дальнейшего изучения в последующих исследо-
ваниях.

Таким образом, учитывая хороший прогноз дли-
тельной выживаемости у большинства больных 
ХМЛ, важно уже на первых этапах терапии выде-
лить группу больных неблагоприятного прогноза. 
Подбор максимально эффективной и переносимой 
терапии у этих пациентов и своевременная смена 
терапии ИТК с учетом оценки клиренса опухоли по-
зволит улучшить результаты лечения и снизить риск 
прогрессии заболевания.
Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Финансирование. Исследование не имело спонсорской поддержки.
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Настоящая работа посвящена определению зависимости характера противоопухолевого ответа на 
индукционную терапию больных множественной миеломой (ММ) и/или моноклональной гаммапатией 
неуточненного генеза (МГНГ) от уровня экспрессии гена c-MYC на момент диагностики заболевания. 
Экспрессию c-MYC определяли в клетках костного мозга методом мультиплексной полимеразной цеп-
ной реакции в режиме реального времени (qRT-PCR). Среднее значение уровня экспрессии гена с-MYC 
в CD138+-клетках у больных ММ/МГНГ выше, чем у доноров (р = 0,011). Выявлена взаимосвязь между 
глубиной противоопухолевого ответа и уровнем экспрессии c-MYC в СD138+-клетках.
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The relationship between the type of antitumor response to induction therapy in patients with multiple 
myeloma (MM) and/or monoclonal gammopathy of undetermined significance (MGUS) and the level of c-MYC 
gene expression at the moment of disease diagnosis is studied. The expression of c-MYC in bone marrow cells 
was evaluated by multiplex RT-PCR. The mean levels of c-MYC gene expression in CD138+ cells of patients with 
MM/MGOO are higher than in donors (p = 0.011). Relationship between the depth of antitumor response and 
level of C-myc expression in CD138+ cells is detected.
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